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Correspondencia. RESUMEN
Objetivo: Evaluar la eficacia antifungica del extracto etandlico de Eucalyptus globulus sobre Candida

albicans in vitro. Material y Método: Se llevé a cabo un estudio andlitico, fransversal, experimental
prospectivodurante 2018 en 60 placascon cepas de Candida albicansen la Universidad Nacional de
Trujillo.La muestra, obtenida por férmula, se dividié en 50 repeticiones para el grupo experimental y 10
para los controles. Resultados: La eficacia inhibitoria del extracto etandlico de Eucalyptus globulus
sobre Cdandida albicans no mostré diferencia estadistica significativafrente al fluconazol (p>0.05). La
concentracion del extracto al 100% de pureza, en cuanto a susceptibilidad sobreCdandida
albicans,no mostré diferencia estadistica significativa frente al fluconazol (p>0.05). Conclusiones: El
extracto etandlico de Eucalyptus globulusmostrd eficacia similar al fluconazol. La susceptibilidad del
extracto también fue similar al fluconazol Unicamente para la concentraciéon al 100%.
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SUMMARY
Objective: To evaluate the antifungal efficacy of the ethanolic exiract of Eucalyptus globulus on
Candida albicans in vitro. Material and Method: An analytical, cross-sectional, prospective

Recibido: 03/06/19 experimental study was carried out during 2018 in 60 plates with strains of Candida albicans in the
’ National University of Trujillo. The sample, obtained by formula, was divided into 50 repetitions for the
experimental group and 10 for the confrols. Results: The inhibitory efficacy of ethanolic extract of
ceptado: 21/06/19 Eucalyptus globulus on C. albicans showed no significant statistical difference compared to
fluconazole (p> 0.05). The concentration of the extract at 100% purity, in terms of susceptibility to

>

Candida albicans, showed no significant statistical difference with fluconazole (p> 0.05). Conclusions:
The ethanolic extract of Eucalyptus globulus showed efficacy similar to fluconazole. The susceptibility
of the extract was also similar to fluconazole only for the 100% concentration.
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INTRODUCCION

Las infecciones vaginales son comunes en las
mujeres de todas las edades y por su frecuencia
destacan aquellas debidas a Candida, este agente
patégeno se presenta aproximadamente en un
tercio de las pacientes diagnosticadas con
vulvovaginitis, En México, las infecciones
vaginales son habituales y de acuerdo a
diferentes estudios, la frecuencia de aislamiento
de Candida spp. se estima entre 25 y 50%.
Candida albicans, miembro de la flora normal de
mucosas del aparato respiratorio, digestivo y
genital femenino puede producir infeccion
sistémica, tromboflebitis, endocarditis,
infeccion ocular introducida por via venosa,
catéteres, agujas.l 2

Es el agente causal mdas importante de las
infecciones oportunistas por hongos y un
problema creciente en todo el mundo. El género
Candida incluye cientos de especies, de las
cuales mas de 40 se han recuperado de
muestras humanas y estdn implicadas en
infecciones que ponen en peligro la vida,
particularmente en huéspedes
inmunocomprometidos. Son una de las causas
mas comunes de infeccion del torrente
sanguineo y uno de los aislados mas frecuentes
de pacientes infectados en unidades de
cuidados intensivos (UCI) en muchos paises.3

La vulvovaginitis por Candida es un problema
comun asociado a altos indices de morbilidad.
En los Estados Unidos de América (EEUU), los
signos y sintomas vaginales constituyen una de
las principales causas de consulta en
Ginecologia, con reportes de mas de 10
millones al afio y representa 25% de Ilas
infecciones vaginales. La prevalencia de la
candidiasis vulvovaginal es mayor en mujeres
mellitus

obesas y aquellas con diabetes

descompensada.*
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Candida obtiene acceso al lumen vaginal
principalmente a partir de la regién perianal
adyacente; los cambios en el ambiente local
determinaran el inicio de la historia natural de
la enfermedad. La colonizaciéon de la vagina
requiere la adherencia de las levaduras a las
células epiteliales por medio de
mananoproteinas (adhesinas). La infecciéon es
mediada por enzimas proteoliticas, fosfolipasas
y aspartil-proteinasas que son sintetizadas a
partir de los genes SAP1, SAP2 y SAP3.La
capacidad de Candida albicans para cambiar de
forma reversible entre la levadura, pseudohifas
y morfologias de hifas es ampliamente
conocida y es esencial para la patogenicidad en
los planos superficiales y sistémicos.*? Tsai y
colaboradores caracterizaron el gen Hom6 y
demostraron su participacion en la sintesis de
proteinas y en la adhesién celular, lo que puede
representar un objetivo prometedor para el

desarrollo de nuevos antifingicos.>-

En los dltimos afios se ha observado un mayor

interés por los compuestos bioactivos
producidos por organismos como las plantas,
hongos y bacterias, ya que es muy probable que
posean

potencial farmacologico y

biotecnoldgico.?10

Es consensuado que el desarrollo de nuevos

farmacos antimicrobianos y terapias
alternativas es crucial y urgente. La medicina
tradicional abarca una amplia variedad de
terapias y practicas que varian entre paises y
entre regiones. En el Africa, el uso terapéutico
de las plantas en las précticas tradicionales de
salud es comun y extendido, antes de la
introduccion de los antibidticos y otros

medicamentos modernos.10-12

La OMS reconoce que en la actualidad mas del
80% de la poblacién mundial utiliza la medicina
tradicional como principal recurso para el
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cuidado de la salud y, dentro de la medicina
tradicional, las plantas son el principal
elemento empleado. El Perti cuenta con una
mega diversidad de plantas, de las cuales
muchas son plantas medicinales cuyas partes o
extractos se utilizan como drogas o
medicamentos para el tratamiento de alguna
afeccion o

enfermedad que padece un

individuo. 1314

Se  han
microbiolégicas para demostrar la actividad

utilizado diversas técnicas

antimicrobiana  de  plantas frente a
microorganismos patégenos para el hombre.
Entre ellas la utilizacién de extractos de plantas;
es una mezcla compleja, con multitud de
compuestos quimicos, obtenible por procesos
fisicos, quimicos y/o microbiolégicos a partir
de una fuente natural y utilizable en cualquier
campo de la tecnologia. Para la preparacion del
extracto el etanol es uno de los disolventes

organicos mas utilizados.1516

La capacidad de solubilizar una amplia
variedad de sustancias, bajo precio, toxicidad
relativamente baja y el hecho de ser un solvente
favorable al medio ambiente estan entre las
propiedades mas atractivas que hacen los
extractos etandlicos populares. Dependiendo
del método de preparacion, no hay necesidad
de eliminaciéon previa de etanol. Tomando
como ejemplo la técnica de desplazamiento con
disolvente, el extracto etanélico se puede afiadir
a la fase organica y el disolvente se separa al
final de la formacién de nano particulas / nano
emulsiones.1®

El género Eucaliptus, con méas de 700 especies,
es una de las principales fuentes de madera
dura en todo el mundo y el &rbol mas utilizado
en las plantaciones industriales. Pertenece a la
tamilia Myrtaceae, subfamilia Leptospermoidae, se
trata de un género botanico muy rico y diverso.
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El arbol es originario de Australia, Tasmania y
diversas islas de la zona. De sus lugares de
origen ha sido distribuido artificialmente por
todo el mundo, especialmente en zonas de
clima mediterraneo, subtropical y tropical. La
altura del eucalipto es muy variable, existiendo
eucaliptos arbéreos y otros arbustivos. 1718

El tronco de los eucaliptos arbéreos puede ser
recto o flexuoso. Muchas especies presentan
una cepa fuertemente engrosada, formando un
tubérculo lefioso de gran importancia en la
regeneraciéon y como reserva de nutrientes. La
corteza del tronco adulto es un elemento
importante de identificacion. Puede ser de
diverso color, textura, grosor y constitucion; el
tamafio y forma de las hojas varian con la edad,
cuando jovenes son opuestas y oblongadas;
cuando maduras son lanceoladas, estrechas,
encorvadas, con numerosas glandulas oleiferas,
las flores son globosas y las semillas negras
redondeadas.!®

El eucalipto tiene muchas propiedades
benéficas para la salud humana y animal asi
como también para el control de enfermedades
causadas por hongos debido a su composiciéon
es decir sus principios activos. El principal
componente del aceite esencial es el éter 6xido
terpénico cineol o eucaliptol, constituyendo el

70-80% 1920

Los aceites esenciales también tienen menos
probabilidades de estar asociados con el
desarrollo de resistencia por hongos, como se
observa con fungicidas sintéticos, y son menos
peligrosos para el medio ambiente y la salud
humana. Por lo tanto, el uso de aceites
esenciales para la prevencién y el tratamiento
de las infecciones ha ido ganando popularidad
en el campo de la investigacion durante la
altima década.?t??
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Muchos extractos de plantas y aceites esenciales
tienen actividad biolégica tanto in vitro como in
vivo, lo que ha justificado la investigacion de la
medicina  tradicional centrada en la
caracterizaciéon de su actividad antimicrobiana.
Los aceites de eucalipto acttian como fungicidas
y fungicidas contra C. albicans.El eucalipto
blanco o albar “Eucalyptus globulus” es la
especie mds frecuentemente usada de este

género, a nivel mundial.?324

Los aceites esenciales del eucalipto pueden
extraerse mediante varios métodos: expresion,
destilacién con vapor de agua, extraccién con
solventes volatiles, enflorado y con fluidos
supercriticos: Hay al menos un aceite esencial
que puede erradicar la infeccion fungica de

forma permanente y dentro de sélo unos pocos
dias.242

Los aceites esenciales, son mezclas complejas de
sustancias, generalmente conteniendo 20 a 80
compuestos, los mas principales son terpenos y
terpenoides que causan la inhibicion del
crecimiento de algunas especies de hongos
como en el caso de C. albicans. Vratnica y col.
determinaron que el principio activo de E.
globulus es el cineol, esta planta contiene un alto
contenido de 1,8-cineol.Hendry et al. probaron
1,8-cineol contra Candida albicans. Se describe
que el Eucalyptuses una rica fuente de
productos naturales bioactivos que incluyen
terpenoides, taninos, flavonoides, glucésidos
cardiacos y derivados de floglucinol. 26.27,28

El aceite esencial de Eucalyptus se puede
obtener de varias partes diferentes de la planta,
sin embargo, la mayor concentracion de aceite
esencial de Eucalyptus se ha encontrado en las
hojas.Se ha analizado las hojas de eucalipto por
cromatografia ~de gases y reportaron
monoterpenos como agentes antimicrobianos

principales de la planta. 2°-33
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Alzamora L, et al en un estudio acerca de la
actividad antimicrobiana in vitro de los aceites
esenciales extraidos de algunas plantas
aromaticas utilizo aceite de Eucaliptus globulus
obtenido por método de destilacién por arrastre
de vapor sobre Candida spp observando una
zona de inhibicién de 14 mm, encontrando asi
que la Candida albicans es sensible frente a este
aceite esencial. Damjanovic B. Y col Su objetivo
fue determinar la actividad antimicrobiana del
aceite esencial del Eucalyptus globulus Labill. La
composicion quimica del aceite esencial de
Labill.,

Montenegro, se analizé por gas, se evalud la

Eucalyptus  globulus crecido en
cromatografia de espectrometria de masas y su

actividad antimicrobiana contra 17

microorganismos.3435

El rendimiento del aceite esencial fue del 1,8%
(w / w) en la base del peso fresco, mientras que
el andlisis resulté en la identificacion de un
total de 11 constituyentes, 1,8 cineol (85,8%), a-
pineno (7,2%), y p-mirceno (1,5%) son los
componentes principales. Las pruebas de
actividad antimicrobiana ha revelado que el
aceite esencial de E. globulus tiene lugar una
fuerte actividad antimicrobiana, especialmente
contra Candida albicans.Martins N et al. El
extracto de Eucalyptus globulus también
present6 un potencial antifngico significativo,
siendo eficaz contra diecisiete cepas de Candida

albicans (didmetro de halo entre 9-21 mm). 3¢

Rodriguez B Y Col. Estudiaron la actividad
antifangica in vitro de Eucalyptus globulus sobre
Candida sp. Se prepar6 extractos etandlicos y se
reactivaron los cultivos de Candida albicans
ATCC 10231, Candida albicans y Candida sp., los
extractos y cultivos fueron enfrentados
mediante la prueba de difusién en disco. se
encontraron halos de inhibicién (16 mm) que
evidenciaron el antagonismo producido. El

andlisis estadistico determiné que no hay
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diferencias significativas (p>0.05) de los
extractos etanodlicos de eucalipto y antifngicos
sobre Candida sp. Es decir tienen actividad

antifangica, sobre Candida sp.3”
Material y método:
Disefio del estudio:

Tipo: Analitico, transversal, prospectivo.

Disefio especifico: Experimental.
Recoleccién de la muestra.

Se recolect6 1 Kg de hojas de eucaliptopor la
mafiana, del distrito de Otuzco, provincia
Otuzco, regién La libertad, durante el mes de
febrero del afio 2018.

Un ejemplar completo de la planta se llevé al
Herbarium Truxillense de la Universidad
Nacional de Trujillo para su identificaciéon y
posterior verificacion taxondmica.

Preparaciéon de la muestra vegetal.

Seleccion: la muestra vegetal recolectada fue
transportada al laboratorio de Farmacognosia
de la Facultad de Farmacia y Bioquimica de la
Universidad Nacional de Trujillo, en donde se
seleccionaron las hojas que estuvieron en
buenas condiciones y se eliminaron Ias
sustancias extrafias presentes en la muestra.

Lavado y desinfeccion: Luego se procedié a
lavar las hojas con agua destilada, seguido de
una desinfeccién, utilizando hipoclorito de
sodio al 0.5 %. Posteriormente se realizé6 un
enjuague de la hoja con suficiente agua
destilada estéril, esto es para retirar los residuos
de hipoclorito.

Secado: Las hojas de eucalipto fueron colocadas
sobre papel Kraft y sometidas a secado primero
a temperatura ambiente por 24 horas, luego en
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la estufa de circulacion de aire a wuna
temperatura de 40°C.

Pulverizacion: Una vez secadas las hojas de
eucalipto, estas se pulverizaron con ayuda de
un molino.

Tamizaje: Los polvos obtenidos fueron

tamizados utilizando el tamiz 0.7.

Almacenamiento: Los polvosde las hojas de
eucalipto obtenidos fueron guardados en un
frasco de vidrio de color dmbar de boca ancha.

Preparacién del extracto etandlico

Se pesaron con exactitud 300 g de polvo de
eucalipto, previamente tamizados. Luego se
colocaron en frascos de vidrio de color &mbar
de boca ancha, de capacidad de 1 litro y se
afiadi6 etanol al 70° G.L.(Gay Lussac), cantidad
suficiente hasta cubrir la muestra por sobre 2
cm de altura. Se mezcléo bien, teniendo en
cuenta que la mezcla debia ocupar como
maéximo las % partes del recipiente. Se taparon
los recipientes y se maceraron por 7 dias,
agitdndose 15 minutos, dos veces al dia.

Transcurrido el tiempo de maceraciéon, se
filtraron los macerados, al vacio con papel de
filtro Whatman N° 1. Las soluciones resultantes
fueron llevadas a sequedad en una camara de
secado al vacio a una presion reducida y a una
temperatura de 40 °C; luego se pesaron los
residuos secos (en total 26.1 gr) y se guardaron
en refrigeracion a 2 °C en frasco de vidrio de
color ambar estéril. A partir de estos residuos
secos, se prepararon las concentraciones de
5%, 25%, 50%, 75%,100% disueltas en etanol de
70°  G.L.
Finalmente, los

(Gay Lussac) respectivamente.

extractos etandlicosfueron
guardados en frascos de vidrio de color &mbar
y en refrigeracion (4-8°C) hasta su posterior

utilizacion.(9)
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Cepa Fungica

La cepa de Candida se obtuvo del cepario del
laboratorio de la Seccién Microbiologia de la
Facultad de Medicina de la UNT, para
confirmar la especie se empleé el medio agar
Sabouraud y las pruebas de confirmacién como
la prueba de los tubos germinales. Una vez
identificada cada cepa como Candida albicans
fue conservada en tubos con agar Sabouraud
hasta la realizacion del trabajo experimental.

Preparacién del in6culo:
Método de suspension directa de colonias:

El método de suspension directa de colonias es
el mas adecuado para la preparacion del
in6culo.

(1) Se preparo6 el indculo haciendo un cultivo en
soluciéon salina de las colonias aisladas
seleccionadas de una placa de agar Sabouraud
después de 18 a 24 horas de incubacion.

(2) Se ajusto la turbidez de la suspension hasta
que fuera equivalente al estdndar 0,5 de la
escala de McFarland. Se obtuvo asi una
suspension con aproximadamente de 1.5 x 108
unidades formadores de colonias (UFC)/ml
para Candida albicans. Para realizar este paso
con exactitud, se utilizé una luz adecuada para
comparar el tubo del inéculo con el estandar
0,5 de McFarland frente a una tarjeta de fondo
blanco y lineas negras.

Prueba de efectividad antifangica: Mediante la
técnica de Kirby y Bauer

Inoculacién de las placas

(1) Dentro de los 15 minutos después de haber
ajustado la turbidez de la suspension del
in6culo, se sumergié un hisopo de algodén
estéril en la suspension ajustada. Se roto el
hisopo varias veces y presiond firmemente por
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las paredes internas del tubo por encima del
nivel del liquido. Este procedimiento eliminé el
exceso de liquido del hisopo.

(2) Se inoculé la superficie seca de una placa de
agar Sabouraud estriando con el hisopo toda la
superficie del agar  estéril. Se repitid el
procedimiento estriando dos veces mas el
hisopo, rotando la placa aproximadamente 60°
cada vez para asegurar una distribucion
homogénea del inéculo. Como paso final, se

debi6 estriar el hisopo por el borde del agar.

(3) Se incubo en estufa, la tapa se dej6
entreabierta durante tres a cinco minutos, pero
no mas de 15 minutos, para permitir que el
exceso de humedad de la superficie se
discos

absorbiera antes de aplicar los

impregnados con el antibiético.
Determinacion del efecto antifiingico.

Se estableci6 mediante la difusién de discos de
Kirby y Bauer, el cual consiste en preparar
discos de papel de filtro estériles, los cuales
fueron  sumergidos dentro de cada
concentracion de E. globulus: 5, 25, 50%, 75% y
100% por el periodo no menor de 1 hora, luego
con una aguja estéril, éstos se colocaron sobre
los cultivos de Candida albicans en las placas
petri previamente preparadas; las placas se
mantuvieron en la misma posicion por un
periodo de 5 minutos. Luego de este tiempo las
placas se voltearon de posicion y se incubaron a
37° C, durante 24 horas. Todo el procedimiento
se llevé a cabo dentro del didmetro de 10 cm de

la llama de un mechero.

La lectura de los resultados, se llevé a cabo
después de las 24 horas, mediante la inspeccién
visual de cada placa. Se efectué tomando el
registro en milimetro de los halos de inhibicién
del crecimiento de Candida albicans.

Concentracion inhibitoria minima:



Macedo-Ramirez et al.

Los tubos experimentales con 05 de extracto
etanolico de Eucalytus globulus al 5%, 25%, 50%,
75% y 100 a los cuales se les adicion¢ la 05 de la
solucion preparada de C. albicans. Los controles
estuvieron constituidos por:

a) Candidaalbicansy fluconazol
b) Candida albicans sin ningn tratamiento

Todos los tubos se incubaron a 37°C por 24
horas. Los resultados se observaron mediante la
turbidez. Colocandose los resultados mediante
cruces. (Una + ligera turbidez, ++ turbidez
media y +++ alta turbidez). (Anexo 14)

Para determinar el efecto fungicida de cada uno
de los tubos se sembré 0.1 mL en placas con
agar saburaud y dispersando la muestra con
asa de Driglasky en toda la superficie de la
placa, incubandose posteriormente en la estufa
a 37°C por 24 horas; luego de lo cual se
contabilizaron las colonias en cada una de las
placas dando los resultados en unidades
formadoras de colonias por mililitro: UFC/mL.

La técnica de recoleccion de datos para todo el
experimento fue la observacion sistemaética, los
datos se registraron en la ficha de recolecciéon
de datos que se constituy6 en nuestro
instrumento.

Analisis de datos:

El procesamiento de la informacién fue
automatico en un equipo de computo Windows
8.1 Pro @2013 Microsoft Corporation. Se utilizé
el paquete estadistico SPSS (Statistical Package
for the Social Science) V24.0 -13 de junio 2016.

analizar la
tablas de
distribucion de frecuencias de una entrada con

Estadistica

informacién se

descriptiva: Para
construyeron

sus valores absolutos. Se calcul6 su media y su
desviacién estandar.
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Estadistica analitica: Para determinar el efecto
in vitro del extracto etanodlico de Eucalyptus
globulus sobre Candida, se aplicé estadistica
descriptiva a base de media y desviacion
estindar. Ademds se calcul6 la prueba t de
diferencia de medias tomando en consideraciéon
el valor p obtenido, el cual se consider6
significativo si se detecté menor a 0.05.

2.6 Aspectos éticos:

El presente estudio cont6 con la autorizaciéon de
la Escuela de Medicina de la Universidad
Privada Antenor Orrego, en concordancia con
las recomendaciones establecidas en la
declaraciéon de Helsinki, adoptada por la 18°
Médica Mundial

Finlandia, Junio 1964 y modificada por la

Asamblea en Helsinki,

Asamblea Médica Mundial en Tokio, enero
2004. “0)

Sin embargo en el presente trabajo se respeto6 el
principio ético adoptado en el capitulo 6 del
cédigo de ética del Colegio Médico del Pertu
titulado:  “Del
especificamente el 6 Art. 48°, donde se

trabajo de investigaciéon”,
considera la veracidad en la publicacion de los
resultados obtenidos en el estudio. Asi mismo,
se tuvieron en cuenta los principios de
bioseguridad correspondiente a trabajos in
vitro. ¢1).

RESULTADOS

Tabla N°1 La CMI del extracto etandlico de E.
globulusfrente a Candida albicans fue al 5%, ya
que no se observo turbidez lo mismo ocurrido
con todas las demas concentraciones del
extracto utilizadas, tampoco se observé
turbidez en el control de Candida albicans con
fluconazol, en cambio se encontré alta turbidez
en los tubos de Candida albicans sin tratamiento,
la turbidez indica crecimiento de dicho

microorganismo.

Rev méd Trujillo 2019;14(2):79-91
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Tabla N°2No se
formadoras de colonias en ninguna de las

encontraron  unidades
concentraciones del extracto etandlico de
Eucalyptus globulus frente a Candida albicans,
pero si se observaronUFC en el control de
Candida
UFC/levaduras por mL.estadisticamente la

albicans sin tratamiento10°
prueba t entre el extracto y el control de Candida
albicanscon fluconazol mostré un valor p de 0.63
lo que indicaria que no hay diferencia
signiticativa entre el extracto y el grupo control
mencionado.
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Tabla N°3
concentraciones  del  extracto  etandlico
correspondientes a 5%, 25% 50% y 75%
estadisticamente fueron inferiores a p< 0.05, es

Segan los resultados, las

decir si hubo diferencia estadistica frente al

grupo
concentracion al 100% mostré un valor p>0.05,

control con fluconazol. Sélo la

es decir no hubo diferencia estadistica al
compararse con el grupo control de fluconazol.

TABLA N°1: CONCENTRACION MINIMA INHIBITORIA DEL EXTRACTO ETANOLICO de
Eucalyptus globulus SOBRE Candida albicans IN VITRO SEGUN CONCENTRACION

EFICACIA
GRUPOS DE CONTROL
C. albicans C. albicans
TURBIDEZ GRUPO EXPERIMENTAL CON
FLUCONAZOL SIN TRATAMIENTO
(EXTRACTO ETANOLICO) {2mg/mL)
N° DE TUBO 5% 25% 50% 75% 100%

cmi CMI cmi
1 - - - - - - +++
2 - - - - - +++
3 - - - - - +H
4 - - - - - +++
5 - - - - - 4
6 - - - - - +H
7 - - - - - 4+
8 - - - - - +HH+
9 - - - - - - +++
10 - - - - - - +H

CMI= CONCENTRACION
MINIMA INHIBITORIA
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TABLA N°2: EFICACIA INHIBITORIA DEL EXTRACTO ETANOLICO de Eucalyptus globulus
SOBRE Candida albicans IN VITRO SEGUN CONCENTRACION

EFICACIA

GRUPO EXPERIMENTAL GRUPO CONTROL

(EXTRACTO ETANOLICO) * (FLUCONAZOL)1
N° DE PLACA 5% 25% 50% 75%  100% (2mg/mL)

UFC* UFC:

(=
oo

00 =~ W B W N

w
= = I = = I = Y = I = ) = i = I =
o o o o o o o o O

= = T o - o - o R o (i o I =
o o o oo o o o oo
o o o o o o o O o

o o o oo oo oao

10
*Prueha t=0.000; p=1.000
* Prucha t=0.662; p=0.63
‘Unidad formadora de
colonias/ml.

Fuente: Resultados de laboratorio obtenidos por observacion sistematica para el extracto etandlico de Eucalyptus globulusy grupo
control, 2018.

TABLA N°3: SUSCEPTIBILIDAD de Candida albicans FRENTE AL EXTRACTO ETANOLICO
DE Eucalyptus globulus; MEDIANTE LA TECNICA DE KIRBY-BAUER

DOI: http://dx.doi.org/10.17268/rmt.2019.v14i02.02 Rev méd Trujillo 2019;14(2):79-91



http://dx.doi.org/10.17268/rmt.2019.v14i02.02

Macedo-Ramirez et al.

Eficacia antifungica del extracto etandlico de Eucalyptus globulus

SUSCEPTIBILIDAD

GRUPO EXPERIMENTAL GRUPO CONTROL
(FLUCONAZOL
(EXTRACTO ETANOLICO) 2mg/mL)
LONGITUD DEL HALO *
N° DE PLACA LONGITUD DEL HALO *(mm) (mm)
5% 25%; 50%' 75%"  100%"
1 6 10 14 13 16 16
2 6 10 12 13 20 20
3 6 13 10 13 18 16
4 6 13 13 13 20 20
5 6 13 11 15 20 22
6 6 13 11 15 20 23
7 6 10 13 12 18 20
8 6 10 19 15 17 20
9 6 10 14 15 14 20
10 6 10 14 15 11 22
* En milimetros. 'p=0.000 Tp=0.000 'p=0.0000"p=0.000 "p=0.052

Rango del grupo experimental: 6-20
Rango del grupo control: 16-23

Fuente: Resultados de laboratorio obtenidos por observacion sistematica para el extracto etanélico de

Eucalyptus globulusy grupo control, 2018.

DISCUSION

Esta investigacion determin6é la eficacia
antifingica del extracto etandlico de Eucalyptus
globulus sobre Candida albicans in vitro a partir
de una investigacion experimental llevada a
cabo en el laboratorio de Microbiologia, de la
Facultad de Medicina de la Universidad
Nacional de Trujillo, durante febrero a mayo
del2018.El agente patogeno que constituy6 el
motivo del experimento se reconoce en la
literatura médica como causa principal de
infecciones por hongos, ademas de reportar un
incremento constante de infecciones a nivel
mundial®. Si bien es cierto las infecciones que
produce pueden tratarse médicamente con
antifangicos tanto topica como sistémicamente,
se reporta una pérdida de la eficacia de estos
farmacos®, lo que llevé a considerar al
Eucalyptus globulus como alternativa, tomando
en consideraciéon que Gonza y cols. mencionan
sus propiedades benéficas en la salud del ser
humano®. Cabe precisar también que, para el
experimento fue necesario comprobar la
eficacia de la planta en forma de extracto
etandlico frente a un antifingico de aplicacion

Rev méd Trujillo 2019;14(2):79-91

88

comun como lo es el fluconazol, ademéas de
evaluar dicha eficacia segun distintas
concentraciones del extracto preparadas en
laboratorio.

El procedimiento experimental se complet6 sin
registrar pérdida de placas, por lo que las 60
consideradas inicialmente en el estudio fueron
analizadas e incluidas en la investigacion.
Como ya se ha mencionado 10 de ellas
constituyeron el grupo control que recibieron
fluconazol. La recoleccion de los datos por
medio de la observacion sistematica fue
realizada sin aplicaciéon de alguna técnica de
enmascaramiento, ya que el mismo profesional
que se encargd de la aplicacion de
procedimientos fue el responsable de su lectura
y registro por limitacion de recursos para llevar
a cabo el trabajo. Asi mismo no se consideré un
conjunto de placas con placebo por la misma
razon. El  resultado  obtenido  refleja
apropiadamente lo observado en las placas
estudiadas, aunque por el tamafio y la ausencia
de un grupo testigo debemos reconocer
limitacién de los resultados obtenidos. Aun asi,
al tomar en cuenta un grupo de placas que
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recibieron fluconazol, los resultados pueden
marcar el inicio de investigaciones mas
completas que confirmen nuestros hallazgos.

Dentro de nuestros hallazgos se estableci6 la
eficacia inhibitoria del extracto etandlico de
Eucalyptus globulus sobre Candida albicanssegin
concentracion. Si bien es cierto nuestro primer
objetivo era determinar la concentraciéon
minima inhibitoria del extracto en estudio, no
fue necesario presentar un resultado estadistico
sobre ésto debido a que, independientemente
de la concentracion, la observacion sistematica
arroj6é que en ninguna se identific6 turbidez. Es
asi que presentamos la primera tabla para
responder al primer objetivo directamente
mientras que para responder estadisticamente
al segundo objetivo presentamos la segunda
tabla, el cual mostr6 la comparacién del
extracto etanodlico segin diferentes
concentraciones frente al grupo control, es
decir, el que recibi6 fluconazol. Es asi que las
comparaciones se hicieron de dos formas, la
primera para establecer que, por deduccion
légica, no habia diferencia en las unidades
formadoras de colonias entre las diversas
concentraciones por ser de cero unidades en
todos los casos y, la segunda, comparando el
promedio identificado en el extracto frente al
promedio obtenido por fluconazol, que
tampoco  mostr6  diferencia  estadistica
significativa, lo que nos permitié considerar
que la eficacia de la planta en estudio fue
similar al farmaco.

En la tabla N°3 se estableci6 la susceptibilidad
deCandida albicansal extracto etandlico de
Eucalyptus globulus mediante la técnica de
Kirby-Bauer. Para ello se necesit6 medir el
diametro de los halos de inhibicion en
milimetros.Asi se pudo observar que, en el caso
del grupo experimental del extracto se logré
identificar didmetros del halo entre 6 a 20 mm.,
mientras que para el caso del grupo control con
fluconazol el rango comprendié de 16 a 23 mm.
Estos resultados pueden compararse con la
investigacion de Alzamora y cols. 3 quienes
encontraron una zona de inhibicién de 14 mm.
Si bien el rango del presente estudio, abarca un
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didmetro menor con la concentracion al 5% del
extracto etandlico de Eucalyptus globulus, el
valor maximo supera lo observado por dicho
investigador. El resultado puede compararse de
manera individual ya que, dependiendo de la
concentraciéon, los didmetros del halo se
incrementaron. Dicha investigaciéon coincide
con lo que observamos ya que se confirma
susceptibilidad al extracto. El resultado guarda
similitud también con lo reportado por Martins
y cols.3¢. De manera general, al sumar todas las
concentraciones del extracto se apreci6 un
promedio general de 12.32 mm lo que indica
sensibilidad de Candida albicans al extracto
etandlico de Eucalyptus globulus, mientras que
para fluconazol fue de 19.9 mm. Para conocer si
las diferentes concentraciones de la planta
investigada mostraban diferencia estadistica
con el fluconazol se determiné por diferencia de
medias un valor p el cual fue significativo en
concentraciones del 5 al 75%, lo cual sugirié
superioridad del fluconazol. Sin embargo, al
compararse con la concentraciéon al 100%, no
hubo diferencia con el farmaco, lo cual permite
considerar que la susceptibilidad es similar en
ambos.

Nuestra investigaciéon no incluy6é variables
adicionales, se tomaron en cuenta criterios de
seleccion y se mostré rigurosidad en los
procedimientos del experimento, no se
identificaron variables intervinientes que
pudieran afectar el resultado.

Nuestro trabajo cumplié con los objetivos
propuestos y consideramos que el resultado es
relevante ademads sugerir la ejecucion de
investigaciones mas amplias con un grupo
testigo adicional ademas de enfocarse en una
concentracién del extracto al 100%.

Dentro de las limitaciones se ha mencionado
previamente que no utilizamos un placebo y la
comparacion fue directa con el grupo que
recibi6  fluconazol. =~ Sin  embargo, el
procedimiento se llevé a cabo con todas las
recomendaciones técnicas, mismas que fueron
realizadas por un profesional del area de
laboratorio.

Rev méd Trujillo 2019;14(2):79-91
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CONCLUSIONES

1. Todas las concentraciones del extracto

etandlico de Eucalyptusglobulus
mostraron eficacia inhibitoria frente a
Candida albicans.

No se identific6 diferencia estadistica
significativa de las concentraciones
frente al fluconazol (p=0.63) en cuanto a
las unidades formadoras de colonias.

No hubo diferencia en la susceptibilidad
de Candida albicansfrente al extracto
etanolicode Eucalyptusglobulusal 100%
con respecto al fluconazol.

SUGERENCIAS

1. Se sugiere tomar en consideraciéon los

resultados obtenidos para favorecer
estudios mds amplios tomando en
consideracién la concentraciéon al 100%
de la planta.

Deberia considerarse la investigacion
animal, en el caso de obtener resultados
positivos con estudio mas amplios.
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