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RESUMEN

Objetivo: de este estudio consistié en evaluar la capacidad antifingica del aceite esencial
obtenido de la planta Piper Aduncum L. (AEPAL) al 50%, 75% y 100% frente a las cepas de
Candida Albicans ATCC 10231. Metodo: fue un estudio de tipo comparativo, experimental,
prospectivo, longitudinal. Para obtener el aceite esencial se deshidrato a 40°C por 48 horas, fue
triturado en tamarfios de particulas > 0.8mm pasando luego por extraccion a 98°c y decantacion
para obtencion de hidrolato (aceite). Luego se prepar6 en concentraciones de 100 %, 75%, 50
%. En el analisis microbiologico, se empleo la técnica de difusion con discos Kirby-Bauer,
Para llevar a cabo este procedimiento, se aplico el aceite esencial en diversas concentraciones
en placas de Petri que contenian cultivos de las cepas de Candida albicans ATCC 10231. Estas
cepas se sembraron previamente en agar dextrosa Sabouraud (ADS). La incubacién se realizé
a 37 °C por 24, 48 y 72 horas en condiciones de anaerobiosis parcial con CO2. Resultados: Se
midieron en base a los halos de inhibicion que se formaron alrededor de cada disco, presentando
mayor actividad en concentracién de 100% con halos que oscilan del14.77 mm en 24 horas,
13.08 mm en 48 horas y 9.69 mm en 72 horas. Conclusiones: La actividad antifingica del
AEPAL disminuye con el tiempo en sus diferentes concentraciones segun la prueba Kruskal-
Wallis (p <0,05).

Palabras clave: candida albicans, antifungica, piper aduncum



ABSTRACT

Objective: this study was to evaluate the antifungal capacity of the essential oil obtained from
the Piper Aduncum L. plant (AEPAL) at 50%, 75% and 100% against the strains of Candida
Albicans ATCC 10231. Method: it was a comparative study, experimental, prospective,
longitudinal. To obtain the essential oil, it was dehydrated at 40°C for 48 hours, crushed into
particle sizes > 0.8mm, then extracted at 98°C and decanted to obtain hydrosol (oil). It was
then prepared in concentrations of 100%, 75%, 50%. In the microbiological analysis, the Kirby-
Bauer disc diffusion technique was used; for this, the essential oil of different concentrations
was applied to Petri dishes cultured with strains of Candida Albicans ATCC 10231, which were
sown on Sabouraud Dextrose Agar (ADS). Incubation was carried out at 37 °C for 24, 48 and
72 hours under conditions of partial anaerobiosis with CO2. Results: They were measured
based on the inhibition halos formed around each disc, presenting greater activity at a
concentration of 100% with halos ranging from 14.77 mm in 24 hours, 13.08 mm in 48 hours
and 9.69 mm in 72 hours. Conclusions: The antifungal activity of AEPAL decreases over time
in its different concentrations according to the Kruskal-Wallis test (p <0.05).

Keywords: candida albicans, antifungal, piper aduncum



I INTRODUCCION

La candidiasis oral es una infeccion frecuente que ocurre en la boca y esta causada
principalmente por levaduras del género Candida, siendo Candida albicans la mas
comunmente involucrada. (Marsh y Martin, 1999).

Se estima que aproximadamente cuatro de cada mil pacientes que van a una consulta
en odontologia general tienen sintomas por candidiasis oral. Sin embargo, la mayoria de los
casos de candidiasis bucal no presentan sintomas o solo tienen sintomas leves, lo que sugiere
que esta infeccion puede ser mas frecuente de lo que se cree. La candidiasis bucal es comun en
personas mayores, lactantes y aquellos con problemas generales o locales en su salud. Un factor
de riesgo es la infeccién por el Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH), y la presencia de
candidiasis mucocutanea en pacientes con SIDA puede indicar una progresion de la
enfermedad. A diferencia de otras micosis, las infecciones fungicas en la cavidad bucal menos
comunes son; la histoplasmosis, blastomicosis, criptococosis, aspergilosis, entre otras y
generalmente ocurren después de una infeccién pulmonar primaria. (Liebana, 2002).

La forma en que se desarrolla la candidiasis oral esta influenciada por diversos factores
relacionados tanto con el huésped como con los hongos. La capacidad de defensa del huésped
y la habilidad del hongo para adherirse y crecer son determinantes en la colonizacion de
Candida en las superficies de la boca. Estos mecanismos y factores juegan un papel importante
en la probabilidad de contraer esta infeccion. (Samaranayake y Mac, 1990; Aguirre, 2002).

Por lo cual la finalidad de este estudio es evaluar la actividad antifingica del aceite
esencial de Piper Aduncum L (AEPAL). en comparacidn con la nistatina en relacion a las cepas

de Candida albicans ATCC 10231.



1.1. Descripcion y formulacion del problema

Es esencial comprender el diagnostico, el tratamiento y los factores de riesgo asociados
con la candidiasis oral. Segun estudios recientes, se descubrié que el 30% de los profesionales
médicos recetaron nistatina para candidiasis oral sin realizar un examen de cavidad bucal
(Morgan et al., 2001).

Esto es lamentable porque un diagnostico incorrecto puede llevar a tratamientos
inadecuados y la falta de abordaje de los factores de riesgo puede contribuir a la recurrencia de
la candidiasis. En este contexto, es esencial considerar enfoques de tratamiento de origen
natural para abordar esta patologia.

La finalidad de este estudio es demostrar la actividad antifngica del AEPAL. en
comparacion con la nistatina frente a cepas de Candida albicans ATCC 10231, por tal nos
formulamos la interrogante:

¢Cual es la actividad antifingica del aceite esencial de Piper Aduncum L. en
comparacion con la nistatina frente a cepas de Candida albicans ATCC 102317
1.2. Antecedentes

Carrasco y Miranda (2021) realizaron un estudio in vitro en Per( para evaluar la
capacidad antimicotica sinérgica del extracto metandlico de Piper aduncum (matico) y el aceite
de Cocos nucifera (coco). Prepararon extracto y aceite a concentraciones del 50%, 70% y 75%.
Los resultados mostraron halos de inhibicion promedio de 10.3 mm = 0,06, 11.9 mm + 0,06 y
12.4 mm + 0,06 para las concentraciones del 50%, 75% y 100%, en ese mismo orden. Ademas,
los resultados del efecto sinérgico de la unién de aceite de coco y extracto metandélico de matico
al 50%, 75% y 100% fueron 9.9 mm + 0,01, 11.2 mm £ 0,01 y 13.7 mm % 0,01,
respectivamente. Se concluyé que el extracto de matico metandlico exhibe actividad

antimicotica.



Castillo y Baldera (2021) en Peru, investigaron la accion de inhibicion del extracto
etanolico de Piper aduncum ante cepas de Candida albicans in vitro. Mediante proporciones
del 25, 50 y 100 por ciento del extracto etandlico de Piper aduncum evaluaron su actividad
antifangica utilizando el método de difusion en disco Kirby-Bauer. Encontrando que para las
concentraciones del extracto etandlico del 25%, 50% y 100% se observaron halos inhibidores
de 12.99 mm, 15.25 mm y 19.81 mm, en ese mismo orden. Como control positivo, se utilizo la
nistatina, que mostro un halo inhibitorio de 24,02 mm., en definitiva, el extracto etandlico de
Piper aduncum posee un efecto inhibidor in vitro sobre Candida albicans.

Sanchez y Pérez (2021) en Perd, llevaron a cabo un estudio para investigar la accién
contra la micosis del aceite esencial de Oreganum vulgare y Piper aduncum frente a Candida
albicans. Las concentraciones de los aceites esenciales, extraidos mediante arrastre de vapor,
se prepararon al 50%, 75% y 100%. Se utiliz6 el método de Kirby-Bauer para analisis
antimicético. Para el aceite de Oreganum vulgare en las concentraciones del 50%, 75% y 100%
se encontraron halos de inhibicion de 25.5 mm £ 0.1 mm, 29.78 mm £ 0.08 mm y 32.53 mm %
0.1 mm, respectivamente. Mientras tanto, para las concentraciones del 50%, 75% y 100% del
aceite de Piper aduncum, los halos de inhibicion encontrados fueron 6.87 mm + 0.06 mm, 8.59
mm + 0.09 mm y 11.84 mm + 0.06 mm, respectivamente. El control positivo con nistatina
presentd un halo de 23.00 mm £ 0.08 mm y el control negativo con dimetilsulféxido tuvo un
halo de 6.03 mm £ 0.06 mm. En conclusion, ambos aceites esenciales demostraron tener efecto
antimicotico sobre la Candida albicans.

Ingaroca et al. (2019) en Perd, investigaron los efectos fungistaticos, la actividad
antioxidante y la composicion quimica sobre la Candida albicans ATCC 10231 en el aceite
esencial de las hojas de Piper aduncum L.”matico”. Este estudio experimental evalud la
actividad antioxidante mediante la captacion de los radicales ABTS+ DPPH. La capacidad

antioxidante equivalente a Trolox (TEAC-DPPH) fue de 1.839ug de Trolox/mg de aceite



esencial, y la TEAC-ABTS fue de 17,79ug de Trolox/mg de aceite esencial. El efecto
fungistatico se evalu6 mediante microdilucion colorimétrica en caldo, demostrando un
comportamiento con una concentracion minima inhibitoria de 1,24 mg/mL. Aunque los
hallazgos indican que el aceite esencial muestra una actividad antioxidante y fungistatica
relativamente baja, su alto contenido de fenilpropanoides sugiere que podria ser un candidato
atractivo para investigaciones futuras. En resumen, AEPAL. mostr6 un comportamiento
antioxidante y una accion fungistatico moderado. A pesar de esto, su elevado contenido de
fenilpropanoides lo posiciona como un potencial adecuado para estudios posteriores.

Tapia (2019) en Perq, realizd una investigacion para comparar los efectos antifungicos
del extracto hidroalcohélico de hojas y tallos de Piper aduncum, conocido como "matico”,
sobre la enfermedad causada por Candida albicans en un entorno en vitro. Se tomaron cepas
de Candida albicans ATCC 10231 y se sembraron en 32 placas de muestras después de la
inoculacion en agar TSA. Las hojas y tallos de la planta matico se recolectaron y se prepararon
dos concentraciones hidroalcoholicas diferentes, una al 50% y otra al 75%. Luego, los discos
se impregnaron con los extractos de estas concentraciones y se midieron los didmetros en
milimetros de los halos que inhibieron el crecimiento de Candida albicans. Los resultados
mostraron que el extracto de hojas al 50% y al 75% gener6 halos de inhibitorios de 14,94 mm
y 19,06 mm, en ese orden. En cambio, el aceite de tallos al 50% y al 75% produjo halos
inhibitorios de 0,00 mm y 10,63 mm. Estos hallazgos indican que tanto el extracto
hidroalcohdlico de hojas como el de tallos tienen un efecto antifingico méas pronunciado que
el extracto de tallos en concentraciones del 50% al 75%. Ademas, se observara que el extracto
hidroalcohdlico de hojas tenia un efecto antifingico superior al extracto de tallos en las
concentraciones del 50% y del 75%.

Tipula (2018) en Peru, llevaron a cabo una comparacion de la accion antifingica en

relacion al extracto hidroalcohdlico de hojas de Piper angustifolium, conocido como "matico”,



y la nistatina in vitro. Se emplearon 32 placas Petri para las tres medidas de Piper angustifolium,
8 para la nistatina, y 24 en total. Los resultados revelaron que a las 24 horas, el halo de
inhibicion de la nistatina fue de 22,6 mm mas 1,1 mm. El extracto hidroalcohdlico al 12% de
las hojas de Piper angustifolium generd un halo inhibidor de 25,8 + 1,4 mm en 24 horas y 11,9
+ 0,8 mm (resistente) en 48 horas. En la concentracion del 10%, el halo inhibidor fue de 16,8
+ 1,3 mm a las 24 horas y de 8,6 + 1,4 mm a las 48 horas. En las primeras 24 horas, se
compararon las concentraciones del extracto hidroalcohdlico al 12% de hojas de Piper
angustifolium con el efecto antifdngico de la nistatina. Se observé que tanto la nistatina de 300
microgramos como el extracto hidroalcohdlico de hojas de Piper angustifolium al 12% presentd
un efecto antifangico, mientras que la dosis al 10% mostré un efecto intermedio. La resistencia
a las concentraciones restantes se evidencia en las 48 horas. En este periodo, se concluyé que
el extracto hidroalcohdlico de hojas de Piper angustifolium y la nistatina atacaron de manera
similar las colonias de Candida albicans.

Hastuti et al. (2017) en Indonesia, llevaron a cabo una investigacion con el propdésito
de examinar el efecto del extracto etanolico de las hojas de Piper aduncum en la inhibicion del
incremento de colonias de Candida albicans. Para esto, se prepararon extractos de las hojas
utilizando la técnica de maceracion con un 95% de etanol. Luego, se filtrd el extracto en
condiciones estériles y se evapor0 para obtener el filtrado, el cual se diluyd en agua destilada
estéril a diferentes concentraciones. Para evaluar el efecto antifingico de cada concentracion
del extracto de las hojas, se aplicé la técnica de difusion, empleando la nistatina como control
positivo. Los resultados del estudio mostraron un promedio de halo de inhibicién de 11.5 mm
para la nistatina, y se observo que el extracto etandlico de las hojas de Piper aduncum, en sus
distintas concentraciones, exhibié efectos antifungicos que no fueron significativamente

diferentes de los observados con el control positivo. Como resultado, se deduce que el extracto



de Piper aduncum posee la capacidad de actuar como agente antifungico combatiendo las cepas
de Candida albicans.

1.3. Objetivos

1.3.1. Objetivo general

Evaluar la actividad antifangica del aceite esencial Piper Aduncum (Matico). con la
nistatina frente a las cepas de Candida albicans ATCC 10231.al 50%,75 y 100%.

1.3.2. Objetivos especificos

. Determinar los diametros de los halos de inhibicion del aceite esencial Piper
Aduncum (Matico). al 50%, 75%, 100% vy la nistatina sobre las cepas de Candida albicans
ATCC 10231, a las 24 horas.

o Determinar los didmetros de los halos de inhibicion del aceite esencial Piper
Aduncum (Matico). al 50%, 75%, 100% y la nistatina sobre las cepas de Candida albicans
ATCC 10231, a las 48 horas.

. Determinar los diametros de los halos de inhibicion del aceite esencial Piper
Aduncum (Matico). al 50%, 75%, 100% vy la nistatina sobre las cepas de Candida albicans
ATCC 10231, a las 72 horas.

o Comparar los diametros de los halos inhibitorios del aceite esencial de Piper
Aduncum L. al 50%, 75%, 100% Yy la nistatina en las cepas de Candida albicans ATCC 10231.
1.4. Justificacién

Los resultados de este estudio actual contribuirdn a fortalecer la base de evidencia
cientifica en apoyo a una posible alternativa de tratamiento de la candidiasis oral utilizando el
AEPAL. destacandose por venir de origen natural y de facil administracién, ya que se aplica
topicamente. Se espera que esta opcion de tratamiento sea particularmente beneficiosa para

pacientes cuyos sistemas inmunoldgicos estan debilitados debido a factores como cirugias de



reemplazo de 6rganos., enfermedades infecciosas y otros, haciéndolos mas vulnerables a
infecciones como la candidiasis.
1.5. Hipotesis

El AEPAL. posiblemente pueda presentar mayor actividad antifangica que la nistatina,

en las cepas de Candida Albicans ATCC 10231 in vitro.



1. MARCO TEORICO
2.1. Bases tedricas sobre el tema de investigacion
2.1.1 Candidiasis oral

La candidiasis oral es una infeccion oportunista bastante comun en la cavidad bucal,
originada por un crecimiento excesivo de diversas especies de Candida, siendo la mas comun
Candida albicans. (Marsh y Martin, 1999).

La incidencia de la candidiasis oral estd determinada por la edad y diversos factores
predisponentes. Se pueden clasificar en tres categorias amplias: queilitis angulares, candidiasis
cronica y candidiasis aguda. Factores como el uso de medicamentos, alteraciones en la funcion
de las glandulas salivales, el uso de dentaduras postizas, una dieta rica en carbohidratos, el
tabaquismo, el sindrome de Cushing, la diabetes mellitus, enfermedades y condiciones
inmunoldgicas representan riesgos significativos. (Akpan y Morgan, 2002).

La candidiasis oral causada por un incremento o una infeccién de la cavidad bucal,
generalmente provocada por hongos similares a levaduras, especificamente del género
Candida. Entre las especies importantes se encuentran Candida albicans, Candida tropicalis,
Candida glabrata, Candida pseudotropicalis, Candida guilliermondii, Candida krusei, Candida
lusitaniae, Candida parapsilosis y Candida stellatoidea. Destacan Candida albicans, Candida
glabrata y Candida tropicalis, son responsables de la mayoria de los casos de infecciones
clinicas, representando mas del 80%. (Odds, 1988).

El crecimiento excesivo de Candida puede dar lugar a una serie de problemas en la
cavidad bucal como alteraciones en el gusto, malestar y disfagia debido al sobrecrecimiento en
el esofago, lo que a su vez puede dar lugar a problemas de nutricién, una recuperacion mas
lenta y hospitalizaciones prolongadas. La infeccion puede diseminarse a través del sistema

sanguineo o el tracto superior gastrointestinal en pacientes inmunodeprimidos, resultando en



infecciones graves y tasas significativas de morbilidad y mortalidad. La tasa de mortalidad
asociada con la candidiasis sistémica varia entre el 71% vy el 79%. (Fraser et al., 1992).
2.1.2 Infeccion por Candida albicans

El desarrollo de la candidiasis dependera de las condiciones clinicas del paciente y de
los factores de virulencia de la Candida. (Aguirre, 2002).

La colonizacion por especies de Candida estd asociada con diversos factores, que
incluyen, entre otros, desnutricidn, infecciones concurrentes, enfermedades metabdlicas,
tratamiento antibacteriano, radioterapia, condiciones inmunodeficientes, pacientes sometidos
atrasplantes, disminucion de la funcidn de las glandulas salivales y el uso prolongado de terapia
con esteroides. (Odds, 1988).

2.1.3 Piper aduncum L

El género Piper, que pertenece a la familia Piperaceae, comprende alrededor de dos mil
especies, con aproximadamente quinientas de ellas registradas en el pais . Entre estas especies
se encuentra el Piper aduncum L (Soukup, 1987).

El nombre "Matico" se atribuye a un soldado espafiol que, segun la creencia, descubrid
las cualidades de las hojas de esta planta cuando lleg6 a Perd. (Palacios, 1993).

Piper aduncum L. es un arbusto o arbol perenne que alcanza una altura de 6 a 7 metros.
Puede crecer de manera individual o en formacion de matorral. Sus ramas son erectas, pero
también pueden tener ramificaciones caidas, y sus nudos son de color purpureos. El tallo de
esta planta posee raices de limo cortas y su madera es blanda con una dureza intermedia.
Ademas, tanto el polvo como las ramitas de Piper aduncum L. desprenden un aroma
caracteristico. (Brack, 1999).

Las hojas de Piper aduncum L. son alternas y dispuestas en forma distica, tienen una
forma eliptica, un haz muy rugoso, y venas con un disefio en red que sobresalen en el reverso

de la hoja, La inflorescencia de la planta presenta una espiga curva que se encuentra en el lado
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contrario de la hoja y un tallo de 12 a 17 cm de longitud que inicialmente es de color amarillo
tenue o blanco, transformandose a verde a medida que se desarrolla. Las flores suelen tener
cuatro estambres y exhiben patrones regulares en su estructura transversal. Cada semilla da
lugar a un solo fruto. Las semillas son comprimidas y presentan una superficie reticulada, con
un color que varia de marron a negro y una longitud de 0,7 a 1,25 mm. (Brack ,1999).
2.1.4. Descripcion geografica

La planta P. aduncum es nativa de Peru, aunque también se puede encontrar en los
valles entre los andes de Bolivia, Ecuador, Colombia, Chile, Asia y México. En las regiones
costeras, de sierra y selva de Pert, crece como un arbusto perenne que puede alcanzar una
altura de hasta 5 metros, situandose a una altitud de hasta 3000 metros sobre el nivel del mar.
En la medicina tradicional peruana, recibe nhombres como "matico”, "hierba del soldado” y
"cordoncillo”, siendo utilizada en forma de infusion para la limpieza de heridas externas.
Ademas, se le atribuyen propiedades como cicatrizante, propiedades antidiarreicas y
antivenéreas, y se emplea en el tratamiento de afecciones como resfriados, herpes, Ulceras
estomacales, bronquitis y estrefiimiento. (Burgos y Gibaja, 1987).
2.1.5. Compuestos bioactivos de Piper aduncum L

Las plantas medicinales, que desempefian un papel significativo en la medicina
tradicional, estan siendo objeto de investigacion en busca de sus compuestos bioactivos para
tratar diversas enfermedades. Esto ha llevado a un aumento en el interés por validar
cientificamente el uso de estas plantas y los productos que se derivan de ellas en todo el mundo.
(Kumar et al., 2015).

Las plantas generan y almacenan una amplia gama de metabolitos secundarios. Estos
son compuestos de bajo peso molecular que cumplen diversas funciones para permitir a las
plantas interactuar con su entorno; aunque no contribuyen directamente a los procesos vitales

fundamentales de las plantas que los producen, estos metabolitos exhiben una amplia gama de
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actividades biologicas, como repelentes de insectos, actuan como antioxidantes,
antimicrobianos, antitumorales, antivirales y antiinflamatorios. A pesar de que se identificaron
casi 100.000 sustancias secundarias de origen vegetal, solo se ha diluido la mitad de sus
composiciones completamente hasta ahora. (Oksman-Caldentey y Inze, 2004; Mehdizadeh y
Moghaddam, 2018; Nakasu et al. 2000).

Los aceites esenciales estdn mayormente compuestos por fenilpropanoides (derivados
de shikimato) y terpenoides (compuestos de isopreno). Los monoterpenoides Yy
sesquiterpenoides representan dos de los cinco carbonos de isopreno que constituyen los
terpenoides. Estos metabolitos presentan una diversidad de esqueletos de carbono y derivados
oxigenados, que incluyen alcoholes, ésteres, aldehidos, cetonas, éteres, peroxidos y fenoles.
Ejemplos de estos esqueletos de carbono incluyen carvacrol, timol, linalol, geraniol, tujanol,
borneol, mentol, citronelol, alcanfor, nerolidol, farnesol, bisabolol, elemeno, entre otros, que
son caracteristicos de los aceites esenciales. (Sell, 2016; Bakkali et al., 2008).

Los fenilpropanoides se caracterizan por tener un grupo fenilo aroméatico compuesto
por seis atomos de carbono, unido a una cadena de propeno que consta de tres atomos de
carbono. Entre los fenilpropanoides se encuentran compuestos como la miristicina, el anetol,
el apiol, el cinamaldehido, el eugenol y el metileugenol. Ademas de estos, existen otros grupos
de compuestos presentes en las plantas, como los diterpenos (como el fitol, el camforeno y el
esclareol), componentes con azufre (como el alil sulfuro y el dimetilsulfuro), compuestos
nitrogenados (como el metil antranilato, el indol y las piridinas), lactonas (incluyendo lactonas,
dimetillactonas y cumarinas), asi como unos cuantos elementos irregulares como el necrodano
y la eucarvona. (Eucarvona y Necrodano) (Suzarte y Salgueiro, 2015).

P. aduncum L. posee una amplia gama de compuestos quimicos, que incluyen
dihidrochalconas, flavonas, fenilpropanoides, amidas, terpenos y chalconas, resultantes del

acido cromenos y benzoico. Entre estos compuestos se han identificado diversos nombres y
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estructuras. Estos componentes han demostrado tener diversas funciones bioldgicas, como
actividad antimicrobiana, antibacteriana, molusquicida, antitumoral, antifungicay la capacidad
de inhibir el crecimiento, especialmente en el contexto de Leishmania amazonensis. Morandim
et al., 2009).
2.1.6. Usos medicinales de Piper aduncum L

Los informes sobre los usos medicinales tradicionales de Piper aduncum L. se extienden
por varios paises tropicales de Africa, Asia y Latinoamérica. En Papta Nueva Guinea, se
emplea el extracto de las hojas para tratar afecciones como la sarna, picaduras de insectos,
Ulceras y cortaduras, mientras que en Indonesia se utiliza para el tratamiento de quemaduras.
En Brasil, las hojas de P. aduncum son utilizadas para abordar enfermedades estomacales,
astringentes intestinales, asi como para tratar la pielitis, la erisipela, la cistitis, la inflamacion
del tracto digestivo y facilitar la cicatrizacion de heridas. Ademas, se emplea como repelente
de insectos y en el tratamiento de la gripe. Las culturas nativas de Honduras aprovechan las
propiedades digestivas y cutaneas de las hojas, tallos y frutos con el propdsito de tratar
afecciones en mujeres. Los extractos de la planta se emplean en Colombia como medicamentos
para la hemostasia, combatir la inflamacién de los intestinos y picaduras de serpientes. En
Nicaragua, se utiliza como cuidado para diversas afecciones médicas que perjudican a nifios y
mujeres. En el pais de Jamaica, se utiliza para aliviar el resfriado y el dolor de estomago. Asi
como Per( usa los extractos para tratar la diarrea, también emplea las hojas para combatir
enfermedades reumaticas, al igual que antiséptico y analgésico. La poblacién nativa yanesha,
en el territorio amazonico del Peru, elabora bafios de vapor e infusiones con hojas para combatir
la fiebre y las infecciones generales, y también se usa en el norte para tratar heridas,
hemorragias, escalofrios y ronchas. (Lentz, 2002).

Se han llevado a cabo numerosos estudios para investigar las propiedades bioldgicas

del AEPAL, observandose resultados positivos en diversas areas. Por ejemplo, se ha
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comprobado su eficacia en terminos de actividad antibacteriana y antifingica, especialmente
contra agentes causantes de infecciones nosocomiales problematicas, como Staphylococcus
aureus, S. epidermidis y S. lentus. Asimismo, se han obtenido resultados en la prevencion de
infecciones en pacientes con sistemas inmunoldgicos competentes o debilitados, gracias a su
capacidad para combatir a Cryptococcus neoformans. Ademas, se han identificado actividades
antioxidantes, antiinflamatorias y antiplaquetarias, entre otros beneficios asociados al aceite
esencial de P. aduncum. (Durofil et al, 2021).

En resumen, los diversos usos tradicionales beneficiosos de Piper Aduncum L., como
agente antiinflamatorio, antiséptico, antifingico, antitusigeno, entre otros, han sido objeto de
varios estudios con los aceites esenciales extraidos de esta planta. Estos estudios han revelado
que los aceites esenciales de Piper Aduncum L. muestran una destacada actividad
antimicrobiana, combatiendo tanto bacterias como hongos. (Ore et al., 2021).

2.1.7. Nistatina

La nistatina es un antifungico que pertenece al grupo de los macrélidos poliénicos. Se
produce a partir de cepas de Streptomyces noursei. Esta se presenta en multiples presentaciones
farmacéuticas, como suspension oral, pastillas para tomar via oral y crema para uso tépico.
(Kaur y Kakkar, 2010; Wong et al., 2014).

Cuando la nistatina se ingiere por via oral, no se absorbe en el sistema gastrointestinal.
Dado que la exposicion sistémica es minima; la forma mas comdn de administracion en
odontologia es tdpica, aplicandola directamente en la zona afectada de la boca, ya que asi se
aprovecha su efecto local sin que se disemine significativamente por todo el cuerpo, la
aplicacidn topica de nistatina se estima que la via de aplicacion en odontologia mas frecuente.
(Samaranayake et al., 2009; Kaur y Kakkarm 2010).

Ademas, la nistatina desempefia un rol fundamental para prevenir candidiasis de tipo

sistémico y bucal en una amplia gama de pacientes, como bebés nacidos a tiempo y prematuros,
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lactantes, asi como en aquellos que tienen sistemas inmunolégicos debilitados, como pacientes
con VIH/SIDA. cancer y receptores de trasplantes de érganos. Esto se debe a que la nistatina
estd asociada con una baja incidencia de interacciones medicamentosas y sus cOstos son
razonables, lo que la convierte en una opcion viable, especialmente en paises en desarrollo.
(Howell et al, 2009; Sklenar et al, 2013; Gotzsche y Johansen, 2014).

La dosis tipica recomendada para la aplicacion topica de nistatina oscila entre 200,000
y 600,000 Unidades Internacionales (Ul) cuatro veces al dia en el caso de nifios y adultos, y de
100,000 a 200,000 Ul cuatro veces al dia en recién nacidos y lactantes. El tiempo necesario
para el tratamiento puede ser muy variable, generalmente oscilando entre 1 y 4 semanas. Hasta
el momento, no hay un consenso generalizado sobre la formulacion especifica, la dosis precisa
o la duracion ideal del tratamiento con nistatina para abordar la candidiasis oral. Sklenar et al,

2013; Lyu et al., 2016).



15

1. METODO

3.1. Tipo de investigacion

Experimental, comparativo, longitudinal y prospectivo.
3.2. Ambito temporal y espacial

Laboratorio de Microbiologia de la facultad de odontologia de la Universidad Nacional
Federico Villareal y Laboratorio de Control de Calidad de la Universidad Nacional Centro del
Peru en el periodo 2023.
3.3. Variables
3.3.1. Variable dependiente

Efecto antifungico: halos de inhibicion del AEPAL., en un cultivo con Candida
albicans.
3.3.2. Variable independiente

- AEPAL.

- Nistatina
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3.3.3.  Operacionalizacion de las variables
Variables Definicion Definicion Indicador  Escala Valores
operacional
Efecto Habilidad de Halo de Medicion Razon 0-X mm
antifngico  unasustanciao  inhibicion en del halo de
farmaco para un cultivo de inhibicion.
frenar el Candida
crecimiento y/o  Albicans
matar un hongo.
Aceite Aceite esencial ~ Sustancias de Sustancia Nominal 1. 50%
esencial de
Piper extraido de las origen natural con posible 2. 15%
Aduncum L.
hojas de Piper efecto 3. 100%
Aduncum L. antifungico
Nistatina Sustancias que  Sustancias de  Sustancia Nominal 100 000
Ul/mL
tiene y/o pueden origen con efecto
tener capacidad  sintético antifungico

de efecto

antifungico.

3.4. Poblacién y muestra

Para cada conjunto de evaluacion, la muestra estuvo conformada de acuerdo a la

formula para comparar medias y los datos fueron obtenidos del estudio de Sanchez y Pérez

(2021).



(Za + Z/;)Z. (s?+ s2)
- (d)?

Donde:

a = Probabilidad de cometer un error tipo |
B = Probabilidad de cometer un error tipo II
Z,=1,96 (95%)

Zg = 0.84 (90%)

S1=27

S2=4.8

d=4.21

(1,96 +0,84)%(30,33)?
B (17,72)2

n =13.41
n =13

La muestra conto de 13 lecturas por cada grupo experimental.
Criterios de inclusion

- Cepas de Candida albicans ATCC 10231.

- Aceite esencial del Piper Aduncum L. al 50%, 75% y 100%.
Criterios de exclusion

- Cepas de Candida albicans que no correspondan a la codificacion ATCC 10231.

- AEPAL. menores al 50%.

- AEPAL al 50, 75y 100% que estén contaminado.
3.5. Instrumentos

o Ficha de recoleccidn de datos (Anexo 2)

o Vernier digital

17
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3.6. Procedimientos
3.6.1. Obtencion del aceite esencial

Las hojas frescas de matico provenientes del departamento de Junin, especificamente
de la provincia de Tarma, fueron recepcionadas en el laboratorio de la UNCP, llegaron
embaladas en papel de azUcar, se pesaron y se obtuvo 11.5 Kg de hierba fresca.

Se procedié a separar las hierbas optimas en color y apariencia, descartando las
deterioradas y en malas condiciones.

Se lavo las hojas frescas con agua potable por 10 minutos, durante el proceso se elimino
la tierra que traia en el tallos y hojas.

Se peso las hojas seleccionadas y se emple6 una balanza de precision debidamente
calibrada. Los insumos estuvieron identificados (rotulados) y cuantificados de acuerdo con los
requerimientos del pedido realizado. Se obtuvo 11 Kg de hojas fresca. Se emplearon recipientes
estériles para prevenir todo tipo de contaminacidn cruzada y evitar alteraciones en las materias
primas.

Se sometiéo a deshidratacion empledndose la de maquina secadora de cabina
programada a temperatura 40°C por un tiempo de 48 horas. Posteriormente se retiraron de la
méaquina y se peso el producto seco en la balanza de precisién, debidamente tareada, dando
como resultado 4.5 Kg. de materia seca, se almacend en papel kraft para evitar su
humedecimiento.

Se tritur0 el producto para obtener particulas de las hojas secas, de forma mecanica con
la presién de las manos y un rodillo sobre la bolsa de papel kraft, el cual esta conteniendo el
producto seco; en este proceso se reduce a particulas de tamafios superiores a 0.8 mm,
empleandose el tamiz 20 para medir el tamafio de las particulas.

Para extraer los aceites esenciales se hizo por el método de arrastre de vapor,

empleandose el equipo FAITFULL, se toman las muestras trituradas desde la bolsa de papel
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kraft, la cantidad de 500 g por corrida, el equipo calentara el agua a una temperatura de 98°C,
el proceso duré 360 minutos en cada corrida, haciéndose un total de 8 corridas.
3.6.2. Fase analitica de la cepa

3.6.2.1. Preparacion del cultivo y obtencidn de las cepas. Para el presente estudio
se utilizo la cepa certificada ATCC 10231 de Candida albicans, la cual sera inoculada en el
medio de cultivo saboraud dextrosa en placas Petri, dejandola en una incubadora a 37°C por
24 horas.

3.6.2.2. Activacion de la cepa. Con las placas Petri contenido con el medio de cultivo
Agar Dextrosa Sabouraud y habiendo ejecutado la siembra por medio de difusion la cepa de
Candida albicans se incorpor0 a cada placa Petri y con usos de la pinza los discos de:
Nistatina, aceite esencial al 100%, 75%, 50% vy el disco control negativo (CINa al 0.91%) de
manera equidistante.

Se llevd a la incubacion a 37 °C por 24 horas y transcurrido el tiempo se procedié medir
los halos de inhibicidn y se anotaran los resultados con el instrumento de Vernier Digital a cada
placa.

Se continud la incubacion a 37 °C por 24 y 48 horas, luego se retir6 las placas y midio
los halos de inhibicion con el instrumento de vernier digital a cada placa.

Se continuo con la incubacion por 24 h mas a 37 °C (total 72 horas): luego se retiro las
placas y midié los halos de inhibicion.

Los resultados se anotaron en la ficha de recoleccion para el informe respectivo y
consolidacidon de los datos obtenidos para la elaboracién de la estadistica respectiva.

3.7. Analisis de datos

Se realizo6 un conjunto de datos utilizando Microsoft Excel los cuales fueron procesadas

en el paquete estadistico SPSS V. 24.0. Ademas, se realizd la prueba de normalidad de los

datos (menores de 50 datos - Prueba de Shapiro Wilk) donde sus valores de significancia fueron
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menores de (0.05) incidiendo que las muestras no proceden en una distribucion normal, por
ello se trabajé con el estadistico de Kruskal Wallis para el resultado del estudio.
3.8. Consideraciones éticas

El estudio se llevo a cabo siguiendo los procesos éticos requeridos por la universidad,
con un enfoque en la bioseguridad y el cumplimiento de las normas en cada etapa de la practica
en el laboratorio. Se realizaron los procedimientos en la fase analitica con insumos que
garantizaron resultados precisos y de alta calidad en el analisis del aceite esencial de hojas de
Piper aduncum L. (Matico) y su actividad antifingica frente al Candida albicans ATCC 10231
en el laboratorio.

Ademas, se respetaron y tuvieron en cuenta las referencias mencionadas de los autores
en cada aspecto de la investigacién, siguiendo las pautas y requisitos que la universidad
establece para la referencia y citacion adecuada de los estudios previos. Esto contribuyé a

garantizar la integridad y calidad de la investigacion.
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V. RESULTADOS
En este estudio se evalud la actividad del AEPAL. al 50%, 75% y 100% frente a las
cepas de Candida albicans ATCC 10231, por medio de la medicion de los halos de inhibicion.
Tabla 1
Halos de inhibicion del AEPAL. al 50%, 75% y 100% y la Nistatina frente a las cepas de

Candida Albicans ATCC 10231, a las 24 horas.

Halos n x D.E. Min. Méax. Valorp AEPAL AEPAL Nistatina
al 75% al
100%
* **k ** **k
AEPAL al 13 869 0480 8 9 <0,001* 1,000** 0,000 <0,000
50%
** **
AEPAL al 13 12,00 0408 11 13 0,001 <0,000
75%
AEPAL al <0,735**
100% 13 14,77 0,439 14 15

Nistatina (+) 13 17,38 0,768 16 18

Nota. En la tabla 1 y figura 1 se observa los resultados de la media y su desviacion estandar de
los halos de inhibicion formado del aceite esencial de Piper Aduncum L. (AEPAL) en las
distintas concentraciones al 50%, 75% y 100% frente a las cepas de Candida Albicans ATCC
10231. Los resultados en 24 horas demuestran que la concentracion que tuvo mayor actividad
antibacteriana con halo de inhibicién, pertenece a la concentracién de 100% con un halo de
inhibicion promedio de 14,77mm, con una desviacién estandar (DE) 0,439. Las
concentraciones de 75% alcanzo halos de 12,00 mm con una DE. 0,408 y la concentracion de
50% 8,69 mm con una DE 0,480. En tanto, que la Nistatina fue mas efectiva que todas las
concentraciones de AEPAL (P < 0,05), con halos de inhibicién de 17,38 mm con DE 0,768.
Por otro lado, Control negativo (-) con halo de inhibicién de 6,00. La prueba de comparaciones

en pareja del AEPAL al 50% y 75% son similares, ya que evidencian una significancia mayor
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a 0.05 (1.000). Es decir, presentan similitud en su actividad antifungica frente a las cepas de

Candida Albicans ATCC 10231 dentro de las 24 horas. También, evidencian significancia

mayor a 0.05 (0,735) entre la AEPAL al 100% y la Nistatina. Por otro lado, se puede observar

que existe diferencias significativas del AEPAL en las diferentes concentraciones del 50%,

75% con la Nistatina, evidenciando un p valor menor al 0.05. *Prueba de Kruskall Wallis,

**Prueba post hoc.

Figura 1

Resultado de Kruskal Wallis del AEPAL vy la nistatina en 24 horas

Prueba Kruskal-Wallis de muestras independientes
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Tabla 2
Halos de inhibicion del AEPAL. al 50%, 75% y 100% Yy la nistatina en las cepas de Candida

Albicans ATCC 10231, a las 48 horas.

Halos n x D.E. Min. Max. Valorp AEPAL AEPAL Nistatina
al 75% al 100%

AEPAL al <0,001* 1,000** <0,031** 0,000**
13 6,54 0,519 6 7

50%

AEPAL al 0,031**  0,000**
13 9,85 0,376 9 10

75%

AEPAL al 0,017**
13 13,08 0,760 12 14

100%

Nistatina (+) 13 17,15 0,801 16 18

Nota. En la tabla 2 figura 2, evidenciamos que los resultados en 48 horas, demuestran que la
concentracion que tuvo mayor actividad antifingica (débil) con halo de inhibicion, pertenece
a la concentracion de 100% con un halo de inhibicién promedio de 13,08 mm, con una
desviacion estandar DE 0,760. Las concentraciones de 75% son de 9,85 mm con una DE. 0,376
y la concentracién de 50% y Control negativo (-) fue no significativa 6,00 mm. En tanto, que
la Nistatina fue mas efectiva que todas las concentraciones de AEPAL (P < 0,05), con halos de
inhibicion de 17,15 mm con DE 0,801. La prueba de comparaciones en pareja del AEPAL al
50y 75% son similares, ya que evidencian una significancia mayor a 0.05 (1,000). En tanto, se
puede observar que existen diferencias significativas del AEPAL al 50%, 75% y del 100% con
la Nistatina, evidenciando un p valor menor al 0.05. *Prueba de Kruskall Wallis, **Prueba post
hoc.

Figura 2

Resultado de Kruskal Wallis del AEPAL vy la nistatina en 48 horas
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Prueba Kruskal-Wallis de muestras independientes
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Tabla 3
Halos de inhibicién del AEPAL. al 50%, 75% y 100% y la Nistatina frente a las cepas de

Candida Albhicans ATCC 10231 a las 72 horas.

Halos n X D.E. Min. Méx. Valorp AEPAL AEPAL Nistatina
al 75% al
100%
AEPAL al 50% 13 6,00 0,000 6 6 <0,001* 1,000 1,000** <0,001**
AEPALal 75% 13 6,31 0,480 6 7 1,000** <0,001**
AEPAL al 100% 13 9,69 0,480 9 10 0,000

Nistatina (+) 13 16,23 0,599 15 17

Nota. En la tabla 3 figura 3, se muestran los resultados en 72 horas demuestran que la
concentracion que, las concentraciones de 50%, 75%, 100% y Control negativo (-) fue no
significativa con halos menores a 6,00 mm, 6, 31 mm, 9,69 mm, 6,00 mm. En tanto, que la
Nistatina fue méas efectiva que todas las concentraciones de AEPAL (P < 0,05), con halos de
inhibicion de 16,23 mm con DE 0,599. En tanto, la prueba de comparaciones en pareja del
AEPAL al 50%, 75% y 100% son diferentes a la Nistatina, ya que evidencian una significancia
menor a 0.05. Cabe resaltar que son similares entre el AEPAL del 50 y 75%, 50% y 100%, asi
como entre el 75% y 100% evidenciando un p valor mayor al 0.05 respectivamente. *Prueba

de Kruskall Wallis, **Prueba post hoc.



Figura 3

Resultado de Kruskal Wallis del AEPAL vy la nistatina en 72 horas
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Tabla 4
Actividad antifingica del AEPAL. comparado con la Nistatina en las cepas de Candida

albicans ATCC 10231

24h 48h 72h Valor p*
X D.E X D.E X D.E
AEPAL 50% 8.69 0.480 6.54 0.519 6.00 0.000 <0,001
AEPAL 75%  12.00 0.408 9.85 0.376 6.31 0.480 <0,001
AEPAL 100% 14.77 0.439 13.08 0.760 9.69 0.480 <0,001
Nistatina 17.38 1.768 17.15 0.801 16.23 0.599 <0,001

Figura 4
Actividad antifangica del aceite esencial de Piper Aduncum L. comparado con la Nistatina

frente a las cepas de Candida albicans ATCC 10231

AEPAL 50%
" AEPAL 75%
18 17.38 17.15 PESL AL
o] 16.23 Nistatina
16 :
o . 13.08
12
9.85 9.69
10 869
8 6.54 6 6.31
6
4 0.439 1.768 0.76 0.48
2 0.48 0.408 0.519 0376, 0.801 0 | 048 0.59
0
X D.E X D.E X D.E
24h 48h 72h

Actividad antifungica del AEPA comparado con la Nistatina frente a Cepas

Nota. Al realizar la comparacion de lo AEPAL en los distintos tiempos de evaluacion. Segun
la prueba Friedman se encontro que existe diferencia significativa en todas las concentraciones

de los AEPAL vy la Nistatina a las 24, 48 y 72 horas (p<0,001). *Prueba de Friedman.
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V. DISCUSION DE RESULTADOS

Los usos tradicionales beneficiosos y versatiles de Piper Aduncum L., que incluyen
propiedades como antinflamatorio, antiséptico, antifungico, antitusigeno, entre otros, han sido
el motivo de numerosos estudios que han investigado los aceites esenciales de esta planta. Estos
estudios han revelado que los aceites esenciales de Piper Aduncum L. efectivamente poseen
actividad antimicrobiana, siendo efectivos contra bacterias y hongos. (Ore et al., 2021). Motivo
por el cual, en este trabajo se evidencid hallazgos resultantes basandose en la hipotesis general
formulado, con la finalidad de conocer si el aceite esencial del Piper Aduncum L. al 50%, 75%
y 100% presenta mayor actividad antifungica que la Nistatina, sobre las cepas de Candida
Albicans ATCC 10231.

Para la cual, los resultados antifungica de la investigacion se obtuvieron mediante
método de difusion en placa o de Kirby Bauer, mientras que se utiliz6 Agar Dextrosa
Sabouraud para la siembra de Candida Albicans.

Como resultado estadistico de la prueba de Kruskal Wallis se obtuvo un valor de
Significancia de 0,000 menor al 0,05 y una confiablidad del 95%, que indica que existe
diferencia estadistica entre las medias de las muestras de las diferentes concentraciones del
AEPAL 50% ,75% y 100% en comparacion con Nistatina, para saber la diferencia se analiz
las comparaciones por parejas. Resultando que el AEPAL al 100% es similar al Nistatina, ya
que evidencian una significancia mayor a 0.05 (0, 735) solo en 24 horas. Incidiendo gque en
todos los casos los valores de Nistatina son mayores.

Ademas, en la comparacién de halos de inhibicion en las diferentes concentraciones
del aceite esencial del Piper Aduncum L. frente a la Nistatina, se hall6 que la concentracion del
100% evidencia mayor actividad antifangica frente a las cepas de ATCC 10231, tanto en 24 y

48 horas con halos de (14.77mm) y (13.08mm) respectivamente, mientras que en
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concentraciones de 50% Yy 75% no se observa actividad antifingica ya sea en 24, 48 0 72 horas,
pues sus halos son menores (12.00 mm).

De lo expuesto en los parrafos anteriores, Se puede inferir, que, aunque el AEPAL en
sus distintas concentraciones solo el 100% presenta sensibilidad antifungica, siendo similar en
comparacion con la Nistatina solo en las 24 horas, cave recalcar que las nistatinas en los analisis
evidencian valores promedios muy por encima de las medias de halos de inhibicion del AEPAL
en sus distintas concentraciones. Siendo sus valores media de inhibicion de 17,38 mm en 24
horas, 17,15 mm en 48 horas y 16,23 mm en 72 horas respectivamente.

Resultados que nos lleva a comparar con los antecedentes revisados, de los cuales
concuerdan con los hallazgos de carrasco y Miranda (2021) en Per( en su investigacion in vitro
de evaluar la accion sinérgica antimicética de un extracto metanolico Piper aduncum (matico)
y el aceite de Coco nucifera sobre la Candida albicans tuvieron como resultados de que el
extracto metanolico de Piper aduncum presenta actividad antimicotica, con halos mayores a
13.00 mm.

Igualmente, concuerdan con los estudios de Castillo y Baldera (2021) en Peru, en su
estudio el efecto inhibitorio in vitro del extracto etanolico de Piper aduncum (EEPA) frente a
cepas de Candida albicans, obtuvieron hallazgos similares donde demostraron que los EEPA
presentan actividad antimicotica frente a la Candida albicans con halos de 12.99 mm, 15.25
mm, 19.81 mm, para las concentraciones del 25%, 50% y 100% concernientemente, siendo los
halos de la nistatina mayores a los hallados en nuestra investigacion (24.02mm).

De la misma manera, nuestros estudios coinciden con Sanchez y Pérez (2021) en Perd,
quienes investigan la actividad antimicotica del AEPA vy el del Oreganum vulgare frente a
Candida albicans. Dio como resultado zonas de halos inhibicion que oscilan entre 6.87 y 11.84
mm y de la nistatina de 23.00 mm. Concluyeron que ambos aceites esenciales presentaron

afecto antimicotico sobre Candida albicans.En el trabajo de investigacion realizado el
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resultado de la actividad antimicética del AEPA al 100% fue de 14.77 en las 24 horas,
disminuyendo su efectividad a las 48 y 72 horas, lo que coincide con el trabajo en mencion.

Ademas, coinciden con Castro y Ramos (2019) en Perl, quienes llevaron a cabo un
estudio con el proposito de investigar la actividad fungistatica y antioxidante frente a Candida
albicans ATCC 10231 con el aceite esencial extraido de las hojas de Piper Aduncum L. Si bien
es cierto demostraron efectividad fungica esta moderado. Coincidiendo en la investigacion que
a medida que transcurre las horas la efectividad va descendiendo.

De la misma manera, Tapia (2019) en Perq, demuestra la comparacién, in vitro, de la
accion antifungica entre el tallo del Piper aduncum “matico” y el extracto hidroalcéholico de
hoja sobre Candida albicans, Este estudio concuerda con nuestra investigacion demostrando
que si existe efecto antifangico con el extracto hidroalcohélico en hojas.

Asi también, concuerda con Tipula (2018) en Per, quien tuvo el objetivo de evaluar la
accion antifingica del extracto de hojas del Piper angustifolium “matico” hidroalcoholico al
10y 12% sobre cepas de Candida albicans. Resultando que al 12% alcanzaron halos de 25.8mm
en 24 horas. Siendo superiores a los hallados por nuestra investigacion, mientras que 10% fue
de 16.8 mm, en 24 horas. Coincidiendo que en 24 horas presentan actividad antifungica.

Mientras tanto, Hastuti et al. (2017) en Indonesia, realizaron una investigacion con el
objetivo de examinar el efecto del extracto etandlico de la hoja de Piper aduncum frente a la
Candida albicans, cuyos resultados difieren de nuestra investigacion ya que los halos de la
nistatina fueron de 11.5 mm y de la hoja de Piper aduncum fueron menores que de la nistatina.

Se puede inferir de los resultados y analisis de las diversas investigaciones, que los
medios de cultivos aplicados, asi como los disolventes usados en los diferentes anélisis del
aceite esencial Piper Aduncun (matico) y otras partes de la misma planta, podrian influenciar
de cierta manera en los resultados mencionados, ya que en general los estudios aplicaron estos

factores de manera diferente, variando desde disolventes hasta concentraciones. Evidenciando
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hallazgos con halos que varian entre las diferentes investigaciones, recalcando que aunque
todas fueron eficaces frente al Candida Albicans, una diferencia fue la de Hastuti et al. (2017)
con halos de 11.5 mm de la nistatina y de la hoja de Piper Aduncum fueron ain halos menores
que de la nistatina.

Concerniente, a la AEPAL se puede inferir que es una buena alternativa naturista como
antifangico bucal, mas ain si se tiene en cuenta las referencias de Odds (1988) quien
recomienda tener presente que mas del 80% de los aislamientos de afeccion clinica son causado
por crecimiento excesivo o una infeccion de la cavidad bucal por un hongo similar a una
levadura, la candida. Siendo los mas importantes C. albicans, C tropicalis, C glabrata, entre
otros. Ademas, es una buena opcién porque las plantas producen y almacenan una gran
variedad de compuestos bioactivos 0 metabolitos secundarios. Exhibe una amplia gama de
actividades biologicas, incluidos repelentes de insectos, antioxidantes, antifungicos,
antimicrobianos, antitumorales, antivirales y antiinflamatorios. (Oksman-Caldentey y Inze,
2004; Mehdizadeh y Moghaddam, 2018; Nakasu et al. 2000). Por lo tanto, los usos medicinales
tradicionales de Piper aduncum L. se han demostrado beneficiosos en varias naciones tropicales
de Africa, Asia y Latinoamérica. (Lentz, 2002).

Finalmente, se puede concluir el Piper aduncum se viene utilizado en la medicina
tradicional, mas su eficacia y seguridad pueden variar dependiendo de la preparacion,
concentracion y la dosificacién. Recomendando mas estudios para utilizar el matico como
remedio herbal para problemas bucales, teniendo en cuenta el acompafiamiento y
recomendacion de un profesional especialista como del odont6logo para una adecuada y sana

utilizacion.
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VI. CONCLUSIONES

6.1. Alas 24 horas, el aceite esencial de Piper Aduncum (Matico). las concentraciones
del 100% tiene actividad antifngica frente a las cepas de Candida Albicans ATCC 10231,
siendo la Nistatina y aceite esencial Piper Aduncum de Piper Aduncum (Matico) al 100% los
que genera mayor capacidad antifngica.

6.2. A las 48 horas, el aceite esencial de Piper Aduncum (Matico). de 100%, tiene
actividad antifungica frente a las cepas de Candida Albicans ATCC 10231, siendo la Nistatina
el que genera mayor capacidad antifungica.

6.3. A las 72 horas, el aceite esencial de Piper Aduncum (Matico). del 50%, 75% y
100% no tiene capacidad antifngica en las cepas de Candida Albicans ATCC 10231, siendo
la Nistatina el que genera mayor actividad antifngica.

6.4. Laactividad antifungica del aceite esencial de Piper Aduncum (Matico) disminuye

en cada una de sus concentraciones con el tiempo.
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VII. RECOMENDACIONES
7.1  Usar aceite esencia de Piper Aduncum L. en concentraciones al 100% por
presentar mayor efectividad antifingica a las 24 horas frente al Candida Albicans ATCC
10231.
7.2 Realizar investigaciones con pastas dentifricos a base de Piper Aduncum L. para
estudios de efectividad como prevencion de enfermedad periodontal y micosis.
7.3 Promover nuevos estudios con las diferentes partes de la planta Piper Aduncum

L. para medir su efectividad y concentracion frente al Candida Albicans.
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IX. ANEXOS
Anexo A: Matriz de Consistencia
PROBLEM | OBJETIV | HIPOTES | VARIABLES | INSTRUMEN | METODOLOG
A oS IS E TO A
INDICADOR
ES
¢Cuélesla | Objetivo Hipotesis Variables Tipo de
actividad general General investigacion
antifngica Aceite esencial | -Ficha de Experimental,
del aceite Evaluar la El aceite del Piper recoleccién de longitudinal,
esencial de actividad esencial de | Aduncum L. datos comparativo,
Piper antifangica | Piper prospectivo.
Aduncum L. | del aceite Aduncum Nistatina
en esencial de | L. presenta
comparacio | Piper mayor Efecto Muestra
ncon la Aduncum L. | actividad antifungica: La muestra conto
nistatina comparado | antifungica | halos de de 13 lecturas
frente a con la que la inhibicién del por cada grupo
cepas de nistatina nistatina, AEPAL en un experimental.
Candida frentealas | sobre las cultivo frente a
albicans cepas de cepas de la Candida
ATCC Candida Candida albicans
102317 albicans Albicans ATCC 10231.
ATCC ATCC
10231 10231.
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MICROORGANISMO

ACEITE ESENCIAL MATICO

Longitud de halos inhibitorios (mm) -- 24 horas

CONTROL (+) CONTROL (-) 100% 75% 50%
NISTANINA CINa 0.9%
16.45 6 14.75 11.20 8.65
16.72 6 14.55 11.52 8.84
17.90 6 14.67 12.10 8.62
CANDIDA ALBICANS 17.87 6 14.70 12.13 8.80
ATCC 10231 17.65 6 14.59 12.12 8.63
24HORAS 16.32 6 14.75 12.48 8.69
17.45 6 14.68 12.32 8.58
17.45 6 14.71 12.35 8.69
17.65 6 14.52 12.32 8.54
17.63 6 14.72 12.12 8.32
17.64 6 14.15 12.82 8.26
17.85 6 14.35 12.20 8.24
17.74 6 14.37 12.27 8.16




MICROORGANISMO

ACEITE ESENCIAL MATICO

Longitud de halos inhibitorios (mm) -- 48 horas

CONTROL (+) | CONTROL (- 100% 75% 50%
NISTANINA )
CINa 0.9%
16.27 6 12.42 9.27 6.73
16.41 6 12.29 9.32 6.52
17.60 6 13.51 10.21 6.75
CANDIDA ALBICANS 17.54 6 13.28 10.48 6.95
ATCC 10231 17.49 6 13.43 10.44 6.68
48 HORAS
16.13 6 12.69 9.89 6.48
17.30 6 13.49 10.24 6.51
17.12 6 13.87 10.47 6.34
17.34 6 13.72 10.21 6.42
17.41 6 13.88 10.18 6.41
17.52 6 13.39 10.22 6.26
17.49 6 13.43 10.12 6.47
17.74 6 13.48 10.30 6.72

40
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MICROORGANISMO

ACEITE ESENCIAL MATICO

Longitud de halos inhibitorios (mm) -- 72 horas

CONTROL (+) | CONTROL (-) 100% 75% 50%
NISTANINA CINa 0.9%
15.59 6 9.34 6.52 6
15.24 6 9.22 6.74 6
16.32 6 10.24 6.28 6
CANDIDA ALBICANS 16.72 6 10.14 6.42 6
ATCC 10231 16.73 6 9.89 6.32 6
72 HORAS

15.78 6 9.23 6.24 6
16.29 6 9.95 6.42 6
16.32 6 9.49 6.51 6
16.59 6 10.11 6.34 6
16.82 6 9.98 6.52 6
16.23 6 10.12 6.22 6
16.31 6 10.10 6.41 6

16.43 9.78 6.38
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Anexo C: Certificacion para obtener el Aceite Esencial de Matico

st .'%‘,;'

CERTIFICACION DE CALIDAD b o

SERVICIOS DE LABORATORIO Y ASISTENCIA TECNICA, INSPECCION Y ANALISES

CIULDAD UNIVERSITARIA - AUTOPRISTA RAMIRO V¥ ALE KM 6 - TELF 248157 Anex

Hitp /Awww uncp edu pe

EL JEFE DE CONTROL DE CALIDAD DEL LABORATORIO DE
CONTROL DE CALIDAD DE LA FACULTAD DE INGENIERIA EN
INDUSTRIAS ALIMENTARIAS DE LA UNIVERSIDAD NACIONAL

DEL CENTRO DEL PERU OTORGAN LA PRESENTE:

CONSTANCIA DE SERVICIO

A la Srta. SOLBRISSA DURAND NUNEZ, identificadn con DNI N°
43137780, de la camera profesionsl de ODONTOLOGIA, quien sohicito a
EXTRACCION DE ACEITE ESCENCIAL DEL MATICO, que fueron realizados en las
instalaciones de nuestro laboratorio de Control de Calidad de la Universidad Nacional Centro
del Perit

La presente s le expide a solicitud de la interesada para los fines que crea por

conveniente.

Huancavo, 29 de agosto del 2023,
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Anexo D: Procedimiento para la obtencion de aceite esencial de Matico

-
(i g T

Hojas de Matico

Extraccion y decantacion del aceite de Matico
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Obtencion de Aceite de Matico
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Anexo E: Carta de autorizacion de la Facultad de Odontologia

Universidad Nacional FACULTAD DE

:Federico Villarreal ODONTOLOGIA

Ano de ta Unidad. (a l'az v el Desarrotto

DEPARTAMENTO ACADEMICO

pueblo Libre, 06 de junio de 2023.

OFICIO N° 0108-2023-DAV-FO-UNFV

Magister

ELIZABETH SONIA CERRO OLIVARES

RESPONSABLE DEL LABORATORIO DE MICROBIOLOGIA
Presente. -

ASUNTO: Autorizacion para el Uso del Laboratorio.

REFERENCIA: 1.Carta S/N de la OFICINA DE GRADOS Y
GESTION DEL EGRESADO (05/06/2023)

2. R.D. N© 48-2023-SA-D-FO-UNFV.

Es grato dirigirme a usted, para saludarla cordialmente y en atencion al
documento de la referencia 2, sirvase brindar las facilidades del caso a la Bachiller en
Odontologia Srta. SOLBRISSA DURAND NUNEZ, auien se encuentra realizando el Plan
de Tesis, Titulado: «ACTIVIDAD ANTIFUNGICA DEL ACEITE ESENCIAL DE PIPER
ADUNCUMI L. COMPARANDO CON LA NISTATINA FRENTE A DEPAS DE CANDIDA
ALBICANS ATCC 10231», la misma que permitird desarrollar su trabajo de
investigacion, con el apoyo del docente: Sierra Garmendia Lazaro Roberto; Analisis
microbidlogo en la parte de ejecucion y procedimiento para lo cual se requiere el uso de
autoclave, balanza analitica, refrigeradora, incubedora, placas Petri, matreces y
mecheros.

Sin otro particular es propicia la oportunidad para expresarle los sentimientos de
nuestra especial consideracion.

Atentamente,

Dr. Paul Orestes Mendoza Murillo

Director
Departamento Académico

Se adjunta Protocolo de Tesis (31 folios)
/[Flor Barrera

cC. SOLBRISSA DURAND NUNEZ

Calle San Marcos N°351- Pueblo Libre Correo Electrdnico: dao fo@unfv.edu Teléfono: 747-0888 - Anexo 8327



Anexo F: Certificado de la cepa Candida albicans ATCC 10231

\ .

’:.'.::\.7..
Microb cs” °
ificate of is: L ilized Microon i N R
Specifications Expiration Date: 2023/4/30
Microorganism Name: Candida albicans Release Information:
Catalog Number: 0443 Quality Control Technologist: Jackie L Macked,
Lot Number: 443.1258** Release Date: 2021/5/12
Reference Number: ATCC® 10231™*
Passage from Reference: 3
Performance
Macroscopic Features: Medium:
Small ta medium, white, circular, convex, dull colonies Nutrient
Microscopic Features: Method:
Gram positive, ovoidal, budding yeast cells. Gram Stain (1)
1D System: MALDI-TOF (1) Other F [ g
See attached ID System results document. (1) Germ Tube Test: positive

(1) Chlamydospore production: positive

%.«_—L_ e L

Amanda Kuperus
Quality Control Manager .
AUTHORIZED SIGNATURE

**Disclaimer: The kst 3) of the kot number appearing on the product label and packing skp are merely a packaging ovent number. The Jot number displayed on this
mumwabw

. Refer 1o the anclosed product insert for inatructions, intended use and harsrd/satety information.

products are o culture

WEPERENCE MATERIAL PRODOCER
CERT #2055.02

ATCC Licensed
o)

O IheATCC Lpagued Reciatan Enbiem. ing ATCC Lcansa Oncunie eod mock ang the ATCC cakog malty g
ualemaris

{1) These tests are occredited 1o JISCMIEC 17025,

TESTING CERT #2655.01

© 2012 Microbiologics, Inc. All Rights Reserved. 200 Cooper Avenue North Saint Cloud, MN 56303 Page 1 of 1 DOC.286
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Anexo G: Procedimiento para el analisis microbiol6gico
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Anexo H: Fotografias del efecto antifingico del Aceite esencial de Piper Aduncum L.

Comparado con la Nistatina frente a cepas de Candida Albicans
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