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RESUMEN

El objetivo de la presente investigacion fue evaluar la actividad antimicotica del extracto
hidroalcohdlico de las hojas de Annona muricata L. “guanabana” frente a Candida
albicans ATCC 10231.Es un estudio de disefio experimental; la muestra vegetal estuvo
constituida por 750 gramos de hojas de Annona muricata L. “guanabana”, procedente de
la Comunidad de perico, distrito de Chirinos, provincia de San Ignacio, departamento de
Cajamarca y la muestra microbioldgica fue la cepa de Candida albicans ATCC 10231. Se
realizaron ensayos de solubilidad, identificacion de metabolitos secundarios y la actividad
antimicotica del extracto hidroalcoholico de las hojas de Annona muricata L. “guandbana”
a concentraciones del 25 %, 50 %, 75 % y 100 % frente a Candida albicans ATCC
10231.Presento buena solubilidad inicamente en solventes de naturaleza polar, mediante el
tamizaje fitoquimico se puedo evidenciar la presencia de compuestos fenolicos, taninos,
flavonoides y alcaloides, finalmente no se evidencio actividad antimicotica, reportandose
halos de inhibicion de 6 mm de igual medida al control negativo de agua destilada. Se
concluye que el extracto hidroalcohdlico de las hojas de Annona muricata L. “guanabana”

no presento actividad antimicoética frente la cepa de Candida albicans ATCC 10231

Palabras claves: Annona muricata L., extracto hidroalcohdlico, Candida albicans
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ABSTRACT

The objective of the present investigation was to evaluate the antifungal activity of the
hydroalcoholic extract of the leaves of Annona muricata L. "soursop" against Candida
albicans ATCC 10231. It is an experimental design study; The plant sample consisted of
750 grams of Annona muricata L. "soursop" leaves, from the Perico Community, Chirinos
district, San Ignacio province, Cajamarca department, and the microbiological sample was
the Candida albicans ATCC 10231 strain. Solubility tests, identification of secondary
metabolites and antifungal activity of the hydroalcoholic extract of the leaves of Annona
muricata L. "guanabana" were carried out at concentrations of 25%, 50%, 75% and 100%
against Candida albicans ATCC 10231. I present good solubility only in solvents of a polar
nature, through phytochemical screening the presence of phenolic compounds, tannins,
flavonoids and alkaloids can be evidenced, finally no antifungal activity was evidenced,
reporting inhibition halos of 6 mm of equal measure to the negative control of distilled
water. It is concluded that the hydroalcoholic extract of the leaves of Annona muricata L.
"soursop" did not present antifungal activity against the strain of Candida albicans ATCC

10231.

Keywords: Annona muricata L., hydroalcoholic extract, Candida albicans



I.- INTRODUCCION

A principios de los afios 60 cuando las enfermedades fingicas empezaron a multiplicarse,
debido al uso exorbitante de antibioticos que provocan la destruccion de comensales
(microbiota) y al uso de corticosteroides y quimioterapéuticos que conducen a la
inmunosupresion en pacientes con trasplantes de o6rganos, cancer u otras enfermedades

sistémicas o sistémicas. enfermedades metabolicas (1,2).

En la actualidad, se ha registrado que la enfermedad fingica invasiva causa una carga
significativa de enfermedad humana con mas de 1,5 millones de muertes anuales atribuidas

a enfermedades fungicas causadas por Candida, Aspergillus, Pneumocystis y Cryptococcus

spp. (3,4).

En las enfermedades fungicas sistémicas, la mortalidad puede alcanzar hasta el 50% en la
candidiasis sanguinea y la aspergilosis invasiva, que ha surgido como motivo de

preocupacion en todo el mundo (5).

A pesar de extensas investigaciones, el arsenal terapéutico disponible contra las
enfermedades fingicas es limitado y, al igual que las bacterias, algunos hongos también
desarrollan resistencia contra los agentes antifungicos. Por tanto, la aparicion de resistencia
a los antifungicos se ha convertido en un problema importante en el manejo de la micosis
sistémica o invasiva. Aunque la resistencia a los antibidticos es ampliamente conocida por
los médicos / veterinarios, el personal de salud publica y los técnicos, la informacion sobre

la resistencia a los antimicoticos es bastante limitada (6,7).

Por otro lado, los extractos de Annona muricata L. “guanabana’” han mostrado efectividad
contra los virus porque pueden disminuir la replicacion viral (8). No obstante, en la

actualidad no existe evidencia de la capacidad antimicdtica de Annona muricata L
Segun la problematica expuesta, nos planteamos el siguiente problema general:

(El extracto hidroalcohdlico de las hojas de Annona muricata L. “guandbana” presentara

eficacia antimicotica frente a Candida albicans ATCC 10231?

Asimismo, formulamos las siguientes preguntas especificas:



e El extracto hidroalcohdlico de las hojas de Annona muricata L. “guandbana” a la
concentracion de 25% presentara eficacia antimicotica frente a Candida albicans

ATCC 102317

e  El extracto hidroalcohdlico de las hojas de Annona muricata L. “guandbana” a la
concentracion de 50% presentara eficacia antimicotica frente a Candida albicans

ATCC 102317

e  El extracto hidroalcoholico de las hojas de Annona muricata L. “guanabana” a la
concentracion de 75% presentara eficacia antimicotica frente a Candida albicans

ATCC 102317

e  El extracto hidroalcohdlico de las hojas de Annona muricata L. “guandbana” a la
concentracion de 100% presentara eficacia antimicotica frente a Candida albicans

ATCC 102317

Consideramos los siguientes antecedentes nacionales de nuestra investigacion:

Del Aguila A, col (2019). La investigacion se realizod con el fin de. determinar. el. efectoa
inhibitorio in vitro de los extractos etandlicos. de. Aloysia. citriodora. Palau,. Annonaa
muricataa L.a ya Desmodiuma molliculuma (Kunth). DC.a frente. a. Pseudomonasa aeruginosaa
ya Staphylococcus. aureus.. Para. obtenera 1osa extractosa etan6licosa a. evaluar,a sea utilizoa ela
Laboratorioa dea Microbiologiaa Humana. de. laa Facultad. de. Cienciasa Biologicasa —a
Universidada Nacionala Pedroa Ruiza Gallo,. ena seguida. sea midioa ela efectoa. inhibitorioa
utilizandoa. la. técnica. de. difusion. de. Kirby-« Bauer,, que. permitida medira laa
susceptibilidad,. usandoa 5. concentraciones. (100. mg/ml,a 200. mg/ml,a 300. mg/ml,a 400a
mg/mla ya 500 mg/ml).. Ala calculara losa promediosa dea losa halosa de. inhibiciona dela
extractoa etandlicoa dea Aloysia. citriodora. Palau,. se. determind. que. la. especiea masa
sensiblea fue. Staphylococcus. aureus,» cona halosa dea inhibiciona entrea 8. aa 15.11a mm;a
mientrasa que,. Pseudomonasa aeruginosa. noa presentd. interaccion.. Cona ela extractoa
etanolicoa dea Annona. muricata. L.. sea sefialaa quea ambasa. interactuarona s6loa ena laa
concentraciona dea 500 mg/ml,. encontrandosea el promedioa dela haloa dea inhibiciona dea 9.0a
mma para. Pseudomonasa. aeruginosaa ya 7T mma paraa Staphylococcusa aureus.. Finalmente,a

cona ela extractoa etandlico. dea Desmodiuma molliculuma (Kunth). DC.,a sea establecita que,a



laa especiea masa sensiblea fuea Pseudomonas aeruginosa. cona una promedioa dea halosa dea
inhibiciona quea oscilana entrea 6a aa 10a mm;a ena tantoa Staphylococcus. aureusa presentOa
halos. quea variana entrea 6a mma aa 9.77. mm.a Cona ela presentes estudioa sea concluyea quea losa
extractosa etandlicos. trabajadosa tuvierona efecto. inhibitorioa cona lasa cepasa dea

Pseudomonas. aeruginosaa.y. Staphylococcus. aureus..(9)

Guillen y col (2019). El objetivo del estudio experimental fue demostrar los
principios activos que presentan las hojas de Amnona muricata, evaluar sus
propiedades antibacterianas sobre medios de cultivo de S. mutans y Lactobacillus
obtenidos de cavidades de nifios con caries de la Infancia Temprana, atendidos en la
Clinica Odontologica, y valorar cudl de las dos cepas estudiadas presenta mejor poder
antibacteriano. Los resultados de la presente investigacion pretenden contribuir al
desarrollo de un nuevo agente antibacteriano de origen vegetal, que sirva para la
preparacion de productos de menor toxicidad que los convencionales utilizados para
el control de caries en nifios. Se evaluod los principios activos del extracto etanolico
de hojas de Annona muricata L (Graviola), mediante la Cromatografia de Capa Fina
a concentraciones con etanol sometidas a un rotavapor y columna con silica gel
seguidamente; se determiné el potencial antimicrobiano a través de las pruebas de
susceptibilidad in vitro, observando los halos de inhibicién del crecimiento sobre
medios de cultivo para Streptococcus mutans y Lactobacillus. Los hallazgos
fundamentales fueron que el complejo activo dei extracto etanolico de Annona
Muricata contiene Cumarinas, Alcaloides, Flavonoidcs y Taninos. Los halos de
inhibicién frente a las cepas de S. mutans y Lactobacillus se relacionan con el
control de manera casi similar. La comparacion del complejo activo de Annona
muricata con el control (Clorhexidina 0.12%), evidenci6 halos menores comparados

con los producidos por el mencionado antibacteriano. (10)

Figueroa R. y col. (2018) El objetivo del presente trabajo fue determinar el efecto
antimicrobiano in vitro de la “Annona muricata” en concentraciones de 25%, 50% y
75% frente a Enterococcus faecalis en conductos radiculares infectados en nifios. Se
aislaron e identificaron las colonias de E. faecalis posteriormente se prepararon
extractos acuosos de hojas de Annona muricata con concentraciones del 25%, 50 y

75%. La eficacia antimicrobiana se evalué mediante el método de difusién de disco



contra Enterococcus faecalis, teniendo como resultado de méaxima inhibicion a las 48
horas. Las concentraciones de 25% fueron negativas para la inhibicion, sin embargo,
para las muestras de 50% el didmetro alcanzado es de 7,625mm como promedio de
inhibicion y para 75% el diametro alcanzado es de 10,875mm como promedio de
inhibicion. Difiere con los resultados del control de G. de clorhexidina al 0,12%
logrando alcanzar un didmetro de 16,25 como promedio. Se observd que la bacteria

objetivo es susceptible en la concentracion 75% del extracto acuoso. (11)

Abadie y col (2014) Se determiné la actividad antibacteriana de 6 extractos vegetales
(Alchornea triplinervia, Annona muricata, Averrhoa carambola, Brunfelsia
grandifolia, Caraipa grandifolia y Cedrela odorata) mediante la técnica de difusion
en disco, y a aquellos que presentaron actividad se les determiné la CIM y CBM
mediante la técnica de macrodilucion en caldo. Ninguno de los extractos tuvieron
actividad frente a las cepas de E. coli; cuatro extractos tuvieron actividad frente a las
cepas de P. aeruginosa, siendo los extractos de Cedrela odorata y Alchornea
triplinervia los que tuvieron mayor actividad frente a esta bacteria, con CIM = 15.62
y 62.5 mg/ml, respectivamente; todos los extractos tuvieron actividad frente a las
cepas de S. aureus, siendo los extracto de C. odorata, A. triplinervia y Caraipa
grandiflora, los de mayor actividad con una CIM = 3.91 mg/ml para cada uno. Se
obtuvieron prometedores resultados de actividad antibacteriana de los extractos en

estudio frente a cepas intrahospitalarias, mayormente contra S. aureus. (12)

Consideramos los siguientes antecedentes internacionales de nuestra investigacion:

Kebed T, y col. (2021) En el trabajo de investigacion “Evaluacion de actividades
antimicrobianas y screening fitoquimico de algunos seleccionados plantas medicinales: una
posible alternativa en el tratamiento de microbios resistentes a multiples farmacos” Tuvo
como objetivo evaluar la actividad antimicrobiana y el screening fitoquimico de
seleccionados plantas medicinales contra microbios MDR. Se realiz6 un estudio
experimental in vitro para evaluar los efectos antimicrobianos y el screening fitoquimico
de Rumex abyssinicus, Cucumis pustulatus, Discopodium penninervium, Lippia adoensis,
Euphorbia depauperata, Cirsium englerianum y Polysphaeria aethiopica contra bacterias

y hongos MDR. Los métodos de extraccion acuosa y metanolica al 80% fueron empleado



para la extraccion. La prueba de susceptibilidad, la concentracion minima inhibitoria y la
concentracion minima bactericida o fungicida se midieron mediante difusién en disco o
caldo microdilucion segun los protocolos CLSI. El método de extracciéon metandlica al
80% fue un método preferido al acuoso. Los componentes fitoquimicos identificados
fueron alcaloides, flavonoides, saponinas, fendlicos, taninos, terpenoides y glucdsidos
cardiacos. El extracto hidroalcoholico demostrd una apreciable funcidon antimicrobiana
contra los microbios MDR con un valor de MIC de 1.0-128.0pug / ml y Zona de inhibicion
(IZ) de 29 mm de didmetro. Los extractos obtenidos de C. englerianum y E. depauperata
mostraron un intervalo IZ significativo de 26-29 mm en MRSA y Streptococcus pyogenes.
MDR E. coli y K. pneumoniae mostraron 12-25 mm y 23-28 mm IZ de didmetro,
respectivamente. T. mentagraphytes fue susceptible a todos los extractos probados.
Ademas, se encontrd que S. pyogenes y K. pneumoniae eran las bacterias mas susceptibles
a C. englerianum. Cirsium englerianum, L. adoensis, D. penninervium y R. abyssinicus
demostraron un efecto antifngico notable contra C. albicans y T. mentagrophytes,
mientras que R. abyssinicus mostré el principal efecto antifungico con valores de MIC de
32 a 64 ng / ml. Los extractos de plantas han mostrado actividades antimicrobianas
apreciables comparables a las de los medicamentos modernos que se prescriben
actualmente y que se prueban. En consecuencia, mas estudios sobre ensayos de eficacia

clinica. (13)

Dias de Freitas F, y col (2020) En el trabajo de investigacion “Evaluacion in vitro de la
eficacia del extracto hidroalcoholico de caja (Spondias Mombin 1l.) y graviola (Annona
Muricata 1.) en microorganismos orales” Tuvo como objetivo evaluar in vitro los
pardmetros quimicos y de citotoxicidad selectiva de extractos hidroalcohdlicos de corteza
(EGC) y fruto (EGF) de guanédbana (Annona muricata L.) y corteza (ECC) y fruto (ECF)
de Caja (Spondias mombin L.) , asi como verificar su actividad antimicrobiana frente a
Candida spp., Prevotella intermedia, Fusobacterium nucleatum y Porphyromonas
gingivalis. Andlisis de parametros quimicos realizado por cromatografia de gases acoplada
a espectrometria de masas (GC-MS). La citotoxicidad selectiva se evalu6 mediante la
prueba MTT (bromuro de 3- [4,5-dimetiltiazol-2-11] -2,5-difenil-tetrazolio) y los analisis
microbiologicos de los extractos se determinaron mediante métodos de microdilucion
buscando una concentracion inhibidora minimo (MIC), cada determinacion de la

concentracion minima fungicida y bactericida (MFC / MBC). Como analisis de



rendimiento, GC-MS, MIC, MFC y MBC cumplieron con los pardmetros de normalidad y
se analizaron usando Two-Way Anova y MTT usando Bonferroni con p <0.05. Los
mejores rendimientos se observaron para EGC (18,50%) y ECC (14,68%). Los principales
compuestos quimicos presentes en los extractos eran del grupo éster. En el ensayo MTT,
en 24 h, EGF mostr6 menos citotoxicidad que la clorhexidina (p <0,05), mientras que a las
48 h, la ECC mostré una citotoxicidad menor que la ECF, nistatina y clorhexidina (p
<0,05). La CMI de cascaras hidroalcoholicas y extractos de frutas de ambas especies
vegetales contra Candida spp. fue de 8 mg / ml, mientras que para todas las bacterias
periodontales solo la CEC fue eficaz a una concentracion de 8 mg / ml. Los extractos no
mostraron actividad fungicida y ECC mostr6 accidon bactericida a una concentracion de 8
mg / mL. Se puede concluir que los extractos de cascara y fruto de caja y guandbana
presentaron baja actividad antimicrobiana frente a periodontopatdégenos y Candida spp. y
no demostréd actividad fungicida a las concentraciones evaluadas. Sin embargo, la ECC
mostro actividad bactericida y puede considerarse una alternativa viable como antibidtico
debido a su menor toxicidad en comparacion con los medicamentos disponibles

comercialmente. (14)

Mithun B, y col (2016) En el trabajo de investigacion “Eficacia antimicrobiana de
la guanabana Extracto de hoja ( Annona muricata ) en Patdgenos orales: un estudio
in vitro” Tuvo como objetivo evaluar la eficacia antimicrobiana del extracto de hoja
de guanabana (4Annona muricata) en Streptococcus mutans, Streptococcus mitis,
Porphyromonas gingivalis, Prevotella intermedia y Candida albicans mediante el
método de difusion por disco. Se prepararon extractos de hojas de Annona muricata
en concentraciones de 1%, 5%, 10%, 15% y 20%. La eficacia antimicrobiana se
evalu6 mediante el método de difusion en disco contra Streptococcus mutans,
Streptococcus mitis, Porphyromonas gingivalis, Prevotella intermedia y Candida
albicans en placas de agar. Todas las concentraciones de extractos fueron eficaces
en la microbiota excepto P. Intermedia. El extracto de Guandbana fue altamente
efectivo en especies de Candida, con todas las concentraciones exhibiendo
propiedades bactericidas y fungicidas. Los extractos a diferentes concentraciones
fueron efectivos en comparacion con los controles estdindar de oro y el efecto fue
estadisticamente significativo (p <0.05). Los datos obtenidos se analizaron usando un

analisis de varianza de una via (ANOVA) y la prueba post-hoc de Tukey. Los



extractos de Guandbana fueron eficientes para todos los organismos de prueba
excepto P. intermedia. El presente estudio demostr6 que la eficacia in vitro de
Guanabana fue mayor contra S. mutans seguida de C. albicans y menor contra P.
intermedia. Por lo tanto, este estudio demuestra hasta cierto punto que el extracto
de guanabana, cuando se usa contra la microbiota oral, tiene suficientes propiedades

antimicrobianas y fungicidas.(15)

Kalidindi N, y col (2015) En el trabajo de investigacion “Actividades antifungicas y
antioxidantes de extractos organicos y acuosos de hojas de Annona squamosa Linn.” Tuvo
como objetivo evaluar mediante el método de difusion en pozos de agar y se evaluo la
concentracion inhibitoria minima de cada extracto. por susceptibilidad antiflingica
utilizando el método de microdilucién en caldo. El potencial antioxidante de cada extracto
fue determinado por los radicales libres (1,1-difenil-2-picrilhidrazilo, 6xido nitrico y
peroxido de hidrogeno), la actividad depuradora y la propiedad de poder reductor de las
hojas de A. squamosa. Se encontr6 que tanto los extractos organicos como los acuosos
expresan una inhibicion dependiente de la dosis contra todas las cepas de hongos probadas
tanto en los métodos de difusion de pocillos de agar como en los de dilucion en caldo. Se
encontr6 que la actividad de captura de radicales libres y la propiedad de poder reductor de
todos los extractos eran dependientes de la concentracion, y el extracto de metanol exhibia
una mayor actividad antioxidante que el extracto de cloroformo, que era mas eficaz que el
extracto acuoso de hojas de 4. squamosa. Los resultados del andlisis fitoquimico de
extractos mostraron la presencia de glucdsidos, saponinas, taninos, flavonoides, fenoles,
etc. Los resultados obtenidos de estudios in vitro de actividades antiflingicas y
antioxidantes sugieren claramente que el metanol, cloroformo y extractos acuosos de hojas

de A. squamosa poseen antifingico y actividad antioxidante. (16)

Hay tres formas morfologicas principales de Candida, como la levadura unicelular, las
hifas y las pseudohifas. La forma de la levadura es ovalada (3.5 a 6 mm x 6 al0 mm) con
brotacion axial o bipolar. Las hifas son tubos largos que consisten en células con lados
paralelos, ancho uniforme y tabique verdadero sin constriccién. Las pseudohifas son
cadenas de células elipsoidales alargadas con constriccion entre ellas. En las levaduras y
las pseudohifas, la division nuclear y la formacion de los septos tienen lugar cerca de la

yema, mientras que en las hifas ambos procedimientos ocurren dentro del tubo



germinativo. Las clamidosporas de paredes gruesas permanecen unidas con hifas o

pseudohifas por una célula suspensora. (17-19)

La pared celular est4 presente fuera de la membrana celular compuesta por capas internas y
externas. La capa interna es una red de quitina, b- (1,3) glucano y b- (1,6) glucano, que es
mas translicido para los electrones. La capa exterior tiene 150 nm de ancho compuesta de
manoproteina. En la pared celular estan presentes tres tipos de proteinas de la pared celular
(CWP). El tipo mas abundante es el glucofosfatidilinositol (GPI) CWP, que esta unido

covalentemente con b- (1,6) glucano a través del anclaje GPI. (20)

La expresion de formas morfologicas varia con la especie de Candida. Las tres formas son
expresadas por C. albicans y C. tropicalis, mientras que otras especies como Candida
parapsilosis pueden expresar las formas de levadura y pseudohifa. C. glabrata puede
expresar las formas de levadura y pseudohifa, pero principalmente una forma de levadura

tanto en el medio ambiente como en el tejido del huésped sin ningin cambio morfolégico.

21)

El cambio morfolégico entre la levadura y la forma filamentosa se correlaciona con la
virulencia. Varios factores externos (sefales ambientales) e internos regulan el cambio
morfolégico de Candida. Las sefiales ambientales incluyen presencia de suero, temperatura
(37 © C), niveles bajos de oxigeno, niveles altos de CO2 y mala nutricion. Los factores
internos incluyen el gen inducido por filamentos (HGCI1), que codifica una proteina
relacionada con la ciclina necesaria para la fosforilacion de septinas y la inhibicién de la
separacion celular. Varios miembros de la familia de genes de la aspartil proteinasa (SAP)
secretada (SAP4, SAPS5, SAP6) también se expresan durante el cambio morfoldgico

necesario para la invasion de los tejidos del huésped. (22)

La transicion de la fase de levadura a la hifal en Candida esta regulada por la activacion de
la proteina quinasa activada por mitégenos y las vias de transduccion de seniales de la
proteina quinasa A cAMP (PKA), que también pueden regular de manera coordinada la
expresion del gen de virulencia asociada con esta transicion. Tres histidina quinasas
sensoras (SInl, Chkl, Nikl) también regulan la conversion de fase y los mutantes no
pueden producir hifas. Las moléculas de deteccion de quorum (comunicacién microbiana)

como farnesol, tirosol y dodecanol también estan asociadas con la transicion. (23)



Otro tipo de transicion morfologica que se observa en C. albicans se conoce como
transicion blanco-opaco. En el laboratorio, este cambio es raro (una de cada 104 divisiones
celulares) y estd regulado por factores ambientales del huésped. Las células "blancas" son
relativamente redondas y forman colonias lisas en medios solidos, mientras que las células
"opacas" son grandes y alargadas y forman colonias planas y grises u opacas. Ciertos genes
especificos de fenotipo (WH11, EFG1) son expresados por gldobulos blancos, mientras que
OP4 y SAP4 son expresados por células opacas. Los globulos blancos son mas virulentos y
pueden colonizar facilmente los 6rganos internos del huésped, mientras que las células
opacas estan asociadas con infeccidon cutanea probablemente debido a la expresion del gen
SAP4. El regulador maestro de este complejo sistema de conmutacion es WORI, que
puede convertir las células blancas en células opacas. Los factores ambientales del
hospedador que regulan la transicion blanco-opaco son el CO2 y la N-acetilglucosamina
(presente en la pared celular bacteriana comensal y el moco del tracto gastrointestinal), que

pueden producir un fenotipo opaco estable.(24)

Clasificacion: El  género Candida pertenece a la clase Saccharomycetes
(Hemiascomycetes). Tiene mas de 200 especies. Entre ellas, 20 especies estan asociadas
con la candidiasis en humanos y animales. C. albicans, C. tropicalis y C. glabrata son los
aislados con mayor frecuencia de muestras clinicas. Las otras especies patdgenas son C.
parapsilosis, Candida stellatoidea, Candida guilliermondii, Candida krusei, Candida kefyr
y Candida pseudotropicalis (25)

Susceptibilidad a los desinfectantes: Crystal violet es muy eficaz contra C. albicans. Entre
los antisépticos, el gluconato de clorhexidina al 4% en alcohol y la povidona yodada al
10% tienen actividad antifingica potencial contra Candida. Los compuestos de amonio

cuaternario (1: 10.000) son letales con un tiempo de contacto corto. (26)

Hébitat natural: Candida habita en la capa mucosa de animales y humanos, como los
tractos digestivo, respiratorio superior y genital y la mucosa oral como el dorso posterior
de la lengua. El ser humano o los animales sanos albergan cepas iguales o diferentes en
diferentes partes del cuerpo las cepas pueden sufrir una "microevoluciéon" con cambios
genotipicos menores en un pequeiio numero de generaciones de células o "reorganizacion
de subcepas" dentro del mismo individuo a lo largo del tiempo. Las cepas pueden invadir
la parte mas profunda de los tejidos para establecer la infeccion en condiciones

inmunodeprimidas causadas por el uso prolongado de antibidticos o esteroides,



inflamacion y rotura de la capa epidérmica por lesion. En el intestino predomina la forma
de levadura de Candida. También se observan células de levadura morfologicamente
alteradas ("fenotipo intestinal") durante el paso de C. albicans a través del intestino. Estas
células alteradas expresan un transcriptoma especializado que ayuda a asimilar los
nutrientes del intestino. Candida se encuentra comunmente en el medio ambiente incluso

en el nicho hiper salino. (27-29)

Genoma: Se conoce toda la secuencia del genoma de C. albicans (SC5314), C. glabrata 'y
C. auris. El genoma es diploide en la mayoria de las especies patogenas de Candida como
C. albicans, C. tropicalis y C. parapsilosis. El genoma haploide se detecta en C.
guilliermondii y Candida lusitaniae. El tamafio del genoma de C. albicans es de 10,6 a 15,5
Mbp y el nimero de genes varia de 5733 a 6318. El genoma contiene los principales
elementos de secuencia repetida en los que puede tener lugar la recombinacion genética
(Jones et al., 2004). Ademas de la recombinacion, también se genera una alta diversidad
genética en C. albicans a través de polimorfismos cromosdémicos, reemplazo de genes y
apareamiento criptico (Selmecki et al., 2010). El genoma de C. auris es diploide y
comprende 12,3 Mb con un contenido de GC del 44,8%. Se encontraron un total de 6675
secuencias codificantes entre todos los aislamientos con un ARNr 5.8S, 184 ARNt y 3262
elementos repetitivos. Se puede acceder a mas informacion sobre el genoma en la base de

datos del genoma de Candida (30).

A nivel de transcripcion, el apareamiento sexual de Candida estd regulado por loci MTL
(locus de tipo de apareamiento) presentes en el genoma. Los factores de transcripcion a2,
al y al / a2 son necesarios para la expresion de genes especificos y la generacion de
células heterodimeras a, ay a / a. El locus también contiene genes adicionales, como el gen
de la fosfatidilinositol quinasa (PIK), las proteinas de unién a oxisterol (OBP) y las poli
(A) polimerasas (PAP) con un papel desconocido en el apareamiento. En algunas especies
de Candida, el apareamiento homotalico entre los mismos sexos se detecta cuando el MTL

esta ausente o ambos loci se fusionan en un solo locus.(31)

Candida tiene dos grupos principales de antigenos, como los polisacaridos termoestables
(glucano, manano) y las glicoproteinas termoldbiles. El manano es un antigeno principal de
Candida que circula durante la infecciéon y comprende el 7% del peso seco de la pared

celular. Es resistente al calor, proteinasa y pH 4cido. La antigenicidad varia con la longitud

10



de la cadena lateral del polisacarido y la posicion de los enlaces glicosidicos. C. albicans

tiene dos serotipos (A y B) basados en estas variaciones.

Formacion de biopelicula por Candida spp. se detecta en tejidos (oral / vaginal) y en
dispositivos médicos como catéteres, unidades de hemodialisis y didlisis peritoneal,
valvulas protésicas intracardiacas, marcapasos, dispositivos de asistencia ventricular y
derivaciones del sistema nervioso central. El biofilm est4 asociado con la virulencia ya que
ayuda en la evasion de la respuesta inmune, la generacion de resistencia antifungica y la
supervivencia de los hongos con los organismos competitivos. Las cepas de C. albicans, C.
parapsilosis, C. tropicalis y C. glabrata son buenos formadores de biopeliculas. Las
infecciones por C. albicans asociadas al catéter son una de las principales causas de

mortalidad (30% a 40%) en los centros de salud humana (32).

En C. albicans, la biopelicula consta de dos capas, es decir, una capa basal hecha de
blastosporas y una matriz de cobertura compuesta de hifas. En comparacion con C.
albicans, las biopeliculas de C. parapsilosis y C. tropicalis son de naturaleza delgada y
consisten en blastosporas con células de levadura e hifas o pseudohifas. La biopelicula de
C. glabrata se compone Unicamente de células de levadura, no de hifas. La adhesion con
células u objetos solidos y la transicion de levadura a hifas son cruciales en la formacion de
biopeliculas. La adhesion de Candida esta mediada por la interaccion entre ligandos

adhesivos e interacciones inespecificas como las fuerzas hidrofobas y electrostaticas (33).

La composicion de la matriz de biopelicula de Candidal (b-glucano, proteinas, fosforo y
hexosaminas) varia con la composicion del medio, el pH, el oxigeno y la cepa fungica. El
farnesol (molécula de deteccion de quérum) es uno de los reguladores cruciales para la
formacion de biopeliculas de Candida, ya que los genes asociados con el mantenimiento de
la pared celular, la hidrofilicidad de la superficie celular, el transporte de hierro y la
formacion de hifas estan influenciados. En las células de C. albicans que tienen un

genotipo competente de apareamiento, se detecta una biopelicula penetrable (34).

Se describi6 una baja afinidad por ERG11 como mecanismo de resistencia intrinseco de C.
krusei contra fluconazol. C. glabrata se encontrd intrinsecamente resistente contra
imidazoles (miconazol) y triazoles (fluconazol, voriconazol) . La mutacion natural en

FKS1 reduce la susceptibilidad de C. parapsilosis a las equinocandinas (35).
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La pérdida de heterocigosidad es un mecanismo importante asociado con la resistencia a
los antifungicos. La mutacion en genes asociados con la resistencia a los antifungicos se
puede sustituir por otra, ya que Candida tiene un genoma diploide con un par de cada gen.
La recombinacion entre pares de cromosomas produce una pérdida de heterocigosidad que
puede exponer el efecto de la mutacién en genes asociados con la resistencia a los

antifungicos o la diversidad fenotipica (36).

La pérdida de heterocigosidad se asocia no solo con la exposicion a antifingicos sino
también al calor y al estrés oxidativo. Candida haemulonii y C. auris correlacionada
filogenéticamente mostraron resistencia intrinseca al fluconazol y la anfotericina B. El
borrador del genoma de C. auris publicado recientemente reveld la presencia de genes de
copia tnica como ERG3, ERG11, FKS1, FKS2 y FKS3 y la expresion regulada al alza de

los transportadores ABC para la salida de farmacos (37).

El objetivo general del estudio sera:

e Evaluar la eficacia antimicética del extracto hidroalcohoélico de las hojas de Annona

muricata L. “guanabana” frente a Candida albicans ATCC 10231.

Asimismo, los objetivos especificos del estudio seran:

e Determinar la eficacia antimicotica del extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Annona muricata L. “guanabana” a la concentracion de 25% frente a Candida

albicans ATCC 10231.

e Determinar la eficacia antimicdtica del extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Annona muricata L. “guanabana” a la concentracion de 50% frente a Candida

albicans ATCC 10231.

e Determinar la eficacia antimicdtica del extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Annona muricata L. “guanabana” a la concentracion de 75% frente a Candida

albicans ATCC 10231.
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e Determinar la eficacia antimicética del extracto hidroalcoholico de las hojas de
Annona muricata L. “guanabana” a la concentracion de 100% frente a Candida

albicans ATCC 10231.

Ademés, se planteo las siguientes hipotesis:

e Ho: El extracto hidroalcoholico de las hojas de Annona muricata L. “guanédbana”

no evidencia eficacia antimicoética frente a Candida albicans ATCC 10231.

e HI: El extracto hidroalcoholico de las hojas de Annona muricata L. “guandbana”

evidencia eficacia antimicotica frente a Candida albicans ATCC 10231.
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II. METODOLOGIA

2.1 Tipo y nivel de investigacion

El tipo de investigacion es basica y de nivel explicativo.

2.2 Diseiio de investigacion

Es un estudio de disefio experimental, analitico cualitativo y cuantitativo.

2.3 Poblacion y muestra

2.3.1 Poblacion de estudio

La poblacion estuvo representada por las plantas de Annona muricata L.
“guanabana”, procedente de la comunidad de Perico, distrito de Chirinos, provincia

de San Ignacio, departamento de Cajamarca.
2.3.2 Muestra de estudio
La muestra estuvo conformada por 750 gramos de las hojas de Annona muricata L.

“guanabana” , procedente de la comunidad de Perico, distrito de Chirinos, provincia

de San Ignacio, departamento de Cajamarca.

2.4 Variable y operacionalizacion de variable:
2.4-1 Variables de estudio

Variable dependiente: Eficacia antimicdtica frente a Candida albicans ATCC
10231

Variable independiente: Extracto hidroalcoholico de las hojas de Annona

muricata L. “guandbana”

2.4.2 Operacionalizacion de variable
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Variable Dimension Indicador Instrumento

Independiente
Concentracion del |La concentracion | Ficha de

Extracto tracto de hoia . .
hidroalcohélico  de cxtracto de hojas 1y presencia de recoleccion de

] de Annona .
las hojas de Annona . metabolitos datos

_ muricata L.

muricata L. secundarios
“guanabana”
Dependiente

: Reduccion del . .
Eficacia milimetros Ficha de

micotica fi halo de

antimicotica frente a crecimiento recoleccién de
Candida  albicans | microbiano. datos.
ATCC 10231

2.5 Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

2.5.1 Técnicas

a) Muestreo y tratamiento
La recoleccion de la especie vegetal se realizé segin las buenas précticas de
recoleccion. Se recolectaran las hojas de Annona muricata L. “guandbana”
teniendo en cuenta caracteristicas uniformes entre todas las hojas recolectadas,

posteriormente se realizo la clasificacion botanica.

b) Ensayo de solubilidad del extracto

Del extracto seco obtenido, con la ayuda de una varilla de vidrio se utilizé una

pequefia muestra y se coloco en el fondo de cada tubo de prueba, luego se
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d)

adicion6 1 mL de los siguientes solventes: agua, etanol, metanol, éter de

petrdleo, acetona, cloroformo, hexano.
Ensayo de la marcha fitoquimica

Del extracto obtenido se realizo distintas pruebas de identificacion de diversos
compuestos quimicos por medio de variaciones de coloracion o aparicion de
precipitados, donde se determind la existencia de los principales metabolitos

secundarios.

Determinacion de la actividad antimicética

La evaluacion de la actividad antifingica se realiz6 en el centro de control
analitico de la Facultad de Farmacia y Bioquimica de la UNMSM por el método
de difusion en agar, con este método nos permitid evaluar la actividad
antifungica del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Annona muricata L.

“guanabana” frente a la cepa de Candida albicans ATCC 10231.

El ensayo se fundamenta en la inhibicidon del desarrollo fingico, mediante la
expansion de los elementos activos en un medio sélido y se comprueba en

funcion al desarrollo de halos de inhibicion cerca de las colonias.

Para la elaboracion de la suspension del inoculo, se utilizod la cepa Candida
albicans ATCC 10231 en agar glucosa Sabouraud por 48 h. Después de
suspender al microorganismo en solucion salina 0,85 % y se ajusto la turbiedad

al semejante al tubo 0,5 de la escala de McFarland.

Se utiliz6 el agar glucosa Sabouraud al inocular 1 mL de suspension de
inoculacion (1 x 10% ufc / mL) por 100 mL de promedio, homogeneizar y
distribuir en laminas Petri de vidrio de diametro medio de 90 mm, fueron
rotulados con el apelativo del microorganismo. Por ultimo, se realizaron
agujeros con un punzon de acero con un didmetro exterior de 11 mm, haciendo
2 o 3 agujeros equidistantes en cada placa. La inoculacion e incubacion de la
muestra poner 100 pL del extracto de la concentracion anterior en el pocillo, se
dej6 reposar a temperatura ambiente durante 30 minutos y luego incubo a 37 °©

C durante 24 horas. Se observo que las areas luminosas de inhibicion del
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aumento (halos) y se midieron los didmetros en mm. Se utilizé las siguientes
estimaciones para garantizar una actividad antifingico sustancial a un halo de

inhibicién superior a 18 mm segun Rojas (38).
2.6 Aspecto ético

En el desarrollo de la presente investigacion se considero las buenas practicas de

laboratorio, prar minimizar el posible dafio al medio ambiente.
2.7 Procesamiento y analisis de datos

Luego de la obtencion de los datos se procedio a la clasificacion de la informacion,
tomando como referencias las dimensiones de la variable de estudio. Para la
presentacion de los resultados la investigacion, se utilizo tablas y graficos mediante
el programa de Microsoft Excel, los cuales nos permiti6 interpretar en forma
adecuada la informacion y posteriormente nos facilité redactar las discusiones del

estudio.
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III.RESULTADOS

3.1.Ensayo de solubilidad del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Annona
muricata L. “guanabana”

Tabla 1. Solubilidad del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Annona
muricata L. “guanabana”

Solventes Resultados
Agua destilada +
Etanol +
Metanol +
Cloroformo -
Benceno -
Acetona -
Eter etilico -

Leyenda: (+): soluble  (-): insoluble
Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion:En la tabla N°1, se evidencia que el extracto hidroalcoholico de las
hojas de Annona muricata L. “guanabana”, presentd buena solubilidad con
solventes polares como agua destilada, metanol, etanol. Sin embargo, no present6

solubilidad en solventes como el cloroformo, acetona, benceno, éter etilico.
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3.2.Marcha fitoquimica del extracto hidroalcohoélico de las hojas de Annona

muricata L. “guanabana”

Tabla 2. Marcha fitoquimica del extracto hidroalcohélico de las hojas de Annona

muricata L. “guanabana”

METABOLITOS
ENSAYO RESULTADO

SECUNDARIOS
Compuestos fenolicos Rvo. FeCl3 5% +
Taninos Rvo. Gelatina 1% +
Flavonoides Rvo. Shinoda +
Rvo. Dragendorff +

Alcaloides
Rvo. Mayer +
Antraquinonas Rvo. Borntranger -
Saponinas Espuma persistente -
Leyenda:

(+) Presencia de metabolito secundario

(-) Ausencia de metabolito secundario

Fuente: Elaboracién propia

Interpretacion: En la tabla N°2, se evidencian los resultados de la marcha

fitoquimico determinada a través de reacciones de coloracion y precipitacion, se

realizaron los ensayos de tricloruro de hierro, gelatina, Shinoda, Dragendorff,

Mayer, Borntranger, espuma persistente. Se identifico la presencia de metabolitos

como los compuestos fenolicos, taninos, flavonoides, alcaloides. No se evidencio la

presencia preliminar de metabolitos como antraquinonas y saponinas.
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3.3.Evaluacion de la actividad antimicotica

Tabla 3. Actividad antimicotica del extracto hidroalcohoélico de las hojas de
Annona muricata L. “guanabana” frente a Candida albicans ATCC 10231

Microorganismo Longitud de halos de inhibicion (mm) -24 horas

Candida 100%

AT Control 25% del 50% del 75% del del Control

negativo Extracto Extracto Extracto positivo
ATCC 10231 Extracto

cl

c2

c3

Promedio

*Control positivo: Fluconazol 0.2 mg/mL
*Control negativo: Agua destilada

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: En la tabla 3, se muestran los resultados de la actividad antimicotica del
extracto hidroalcoholico de las hojas de Annona muricata L. “guanabana” frente a Candida
albicans ATCC 10231. Se observa que los halos de inhibicién del control negativo y del
extracto a las diferentes concentraciones fueron 6 mm; mientras que el control positivo

presento un halo de inhibicion promedio de 19.27 mm.
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IV.  DISCUSIONES

En la tabla 1, se puede apreciar que el extracto hidroalcohdlico de Annona muricata
L. “guandbana”, presenta buena solubilidad en solventes polares como el agua
destilada, etanol , metanol. Por el contrario, fue insoluble frente a solventes apolares
como la cloroformo, acetona, benceno, éter etilico; esto se debe a que los diversos
componentes que conforman el extracto hidroalcohdlico de Annona muricata L.

9999

“guandbana”’, como compuestos fenodlicos, taninos, flavonoides y alcaloides, tiene

afinidad a los compuestos polares.

En la tabla 2, se evidencia los resultados de la marcha fitoquimico del extracto
hidroalcohdlico de Annona muricata L. “guanabana”, se identificd la presencia de
metabolitos como los compuestos fendlicos, taninos, flavonoides, alcaloides. El
contenido descrito de metabolitos secundarios es similar a los reportados por Guillen y
col.!? en el afio 2019, quien reportd en el extracto etandlico de las hojas de Annona

muricata, la presencia de alcaloides, flavonoides y taninos.

En la tabla 3, se describen los resultados de la actividad antimicotica del extracto
hidroalcohdlico de las hojas de Annona muricata L. “guanabana” frente a Candida
albicans ATCC 10231 . Se observa que los halos de inhibicion para todas las
concentraciones del extracto y el control negativo fueron de 6 mm. mientras que el
control positivo reporto un halo de inhibicién promedio de 19.27 mm. Existen estudios
que indican que la especie vegetal motivo de la presente investigacion, presenta poca
actividad antimicobiana, como la investigacion realizada por Del Aguila y
colaboradores °, quienes al realizar el estudio cuyo objetivo fue determinar el efecto
inhibitorio in vitro del extracto etanodlico de Annona muricata L. frente a Pseudomonas
aeruginosa y Staphylococcus aureus, reportaron una actividad no significativa del

extracto frente a las bacterias Pseudomonas aeruginosa 'y Staphylococcus aureus.

A pesar de que nuestros resultados muestran valores no favorables, es importante
destacar seguir realizando ensayos y pruebas mas especificas debido a que las
infecciones causadas por especies de Candida albicans han  aumentado
significativamente en los ultimos 30 afios, especialmente en pacientes

inmunocomprometidos.
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V.CONCLUSIONES

El extracto hidroalcohoélico de las hojas de Annona muricata L. “guandbana” a la
concentracion del 25% no presenta actividad antimicotica frente a Candida

albicans ATCC 10231.

El extracto hidroalcoholico de las hojas de Annona muricata L. “guandbana” a la
concentracion del 50% no presenta actividad antimicotica frente a Candida

albicans ATCC 10231.

El extracto hidroalcohoélico de las hojas de Annona muricata L. “guandbana” a la
concentracion del 75% no presenta actividad antimicotica frente a Candida

albicans ATCC 10231.

El extracto hidroalcohoélico de las hojas de Annona muricata L. “guandbana” a la
concentracion del 100% no presenta actividad antimicdtica frente a Candida

albicans ATCC 10231.
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VI. RECOMENDACIONES

Realizar las extracciones por diferentes métodos a fin de garantizar un mayor
rendimiento del extracto.

Realizar la separacion de los metabolitos secundarios del extracto etanolico de las

hojas de Annona muricata L. “guanabana”.
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Anexo 01: Matriz de consistencia:

Evaluacion de la eficacia antimicética del extracto hidroalcohdlico de hojas de Annona

muricata L. “guanabana”frente a Candida albicans ATCC 10231

Problema general

(El extracto hidroalcoholico de hojas
Annona muricata L. “guanabana”’frente
a Candida albicans ATCC 102317
Problemas especificos

(El extracto hidroalcohdlico de hojas
Annona muricata L. “guanabana” a la
concentracion de 25% presentara
eficacia  antimicotica del frente a
Candida albicans ATCC 10231?

(El extracto hidroalcohdlico de hojas
Annona muricata L. ‘“guanabana” a la
concentracion de 50% presentara
eficacia  antimicdtica del frente a
Candida albicans ATCC 10231?

(El extracto hidroalcohdlico de hojas
Annona muricata L. “guanabana” a la
concentracion de 75% presentara
eficacia  antimicdtica del frente a
Candida albicans ATCC 10231?

(El extracto hidroalcohdlico de hojas
Annona muricata L. ‘“guanabana” a la
concentracion  de 100%  presentara
eficacia  antimicotica del frente a

Candida albicans ATCC 102317

Objetivos generales

Evaluar la eficacia antimicética del extracto
hidroalcohdlico de las hojas de Annona
muricata L. “guanabana” frente a Candida
albicans ATCC 10231.

Objetivos especificos

Determinar la  eficacia  antimicética  del
extracto  hidroalcohdlico de las hojas de
Annona  muricata L.  “guanabana” a la
concentracion de 25% frente a  Candida
albicans ATCC 10231.

Determinar la  eficacia  antimicética  del
extracto  hidroalcohdlico de las hojas de
Annona  muricata L.  “guanabana” a la
concentracion de 50% frente a  Candida
albicans ATCC 10231.

Determinar la  eficacia  antimicética  del
extracto  hidroalcohdlico de las hojas de
Annona  muricata L.  “guanabana” a la
concentracion de  75% frente a  Candida
albicans ATCC 10231.

Determinar la  eficacia  antimicética  del
extracto  hidroalcohdlico de las hojas de
Annona  muricata L.  “guanabana” a la
concentracion de  100% frente a Candida

Hipotesis General

Ho: El extracto
hidroalcoholico de
las hojas de Annona
muricata L.
“guanabana” no
evidencia eficacia
antimicotica frente
a Candida albicans
ATCC 10231.

H1: El extracto
hidroalcoholico de
las hojas de Annona
muricata L.
“guanabana”
evidencia eficacia
antimicotica frente
a Candida albicans
ATCC 10231.

Metodologia

El tipo de investigacion sera
bésica y de nivel correlacional.

Es un estudio de disefio
experimental, analitico cualitativo
y cuantitativo.

La poblacion estard representada
por las plantas de Annona
muricata L. “guanabana”.

Se utilizaran las hojas de
Annona muricata L.
“guanabana” a una cantidad
promedio de 750 gramos.

Eficacia
Candida

Variable dependiente:
antimicotica contra
albicans ATCC 10231

Variable independiente:
Extracto etanolico de las hojas
de Annona muricata L.

“guanabana”
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albicans ATCC 10231.
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Anexo 02: Clasificacion taxonomica

JOSE RICARIN CAMPOS DE LA (RIZ
CONSULTOR BOTANICO
Email: jocamde@ gmail.com
(el:96368M7Y

CERTIFICACION DE IDENTIFICACION BOTANICA

JOSE RICARDO CAMPOS DE LA CRUEZ BIOLOGO COLEGIADD - CRF N 179 — INSCRITO EN EL REGISTRO DE
PROFESIONALES QUE REALIZAN CERTIFICACHIN DE IDENTIFICACION TAXONOMICA DE ESPECIMENES Y
PRODUCTOS [ FLORA - RESOLUCHM DIRECTORAL N° 031 1-2003 MINAGRE

CERTIFICA:

Que, SILVERIA URBANO PALOMINO y HEDY VERAMENDI GOMEZ, tesistas
de la Universidad Privada de Huancayo Franklin Roosevelt, con fines de investigacion han
solicitado la identificacion y certificacion botinica de la planta conocida con el nombre
vulgar de “guandbana™, la muestra ha sido, identificada como Annona muricata L. Scgin
la base de Tropicos que sigue el Sistema moderno de clasificacion de las angiospermas
(APG), publicado en 1998 por el Grupo para la Filogenia de las Angiospermas, revisado
por APG I1 (2003), APG III (2009) y APG IV (2016), el sistema APG, evita el uso de la
nomenclatura taxondémica clasica por arriba de orden y segin Mark W. Chase & James L.
Reveal (2009) consideran a todas las plantas verdes en la Clase Eguisetopsida, la
especie estudiada ocupa la siguiente posesion taxondmica:
Reino: Plantae
Clase: Equisetopsida
Subclase: Magnoliidae
Superorden: Magnolianae
Orden: Magnoliales
Familia: Annonaceae
Género: Annona
Especie: Annona muricata L.

MNombre vulgar: “guandbana™
Se expide la presente certificacion con fines de investigacion cientifica.
Lima, 05 de marzo del 2022

=OLOGO
C.d.P. 3708

Jr. Sdamchez Sitva N® 156- piso 2. Urb, Santa Luzmila. Lima 07
Emailjocamde(@ gmai.com; joricamposi@yahoo.es
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Anexo 03: Certificado de la evaluacion antimicotica del extracto hidroalcoholica de

las hojas de Annona muricata L. (guanabana) frente a Candida albicans ATCC 10231.

UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS
{Universidad del Perd, DECANA DE AMERICA)

FACULTAD DE FARMACIA Y BIOQUIMICA
CENPROFARMA

CENTRO DE CONTROL ANALITICO - CCA

PROTOCOLO DE ANALISIS N 00198 -CPF-2022

ORDEN DE ANALISIS : 01982022
SOLICTTADD POR : HEDY VERAMEND| GOMEZ
PHRECCI0N b -

EXTRACTO HIBROALCOHOLICD DE HOJAS DE Annona muricafs

MUESTIRA : Lo (Guandbana)
CANTIDAD 1 1 frasco por 3.07 g aprox.

FECHA DE RECEPC 10N + 13 de mayo de 2022
FECHA DE FARRICACION =
FECHA DE VENCINMTENTO 7=

EXTRACTO Hlunwmmucn DE HOJAS DE Annona
MICROORGANISMO muricata L. (Guanibana) :
I...h_gg__i_l.l.ui_dt: halas de inhibicidn {mm) il
Il:z:i::‘n; f: g:'::liL e 5% S04 15,
eay 3] h [ 3] i
Candida albicans 19,72 fi [ fa f i
18.81 B § fa fs i

*® El tamanio de los pocillos es de 6 mm, par lo tanto, ¢uando se reporta esta medida indica que no hay formacion
de halos de inhibicidn,

* Dilucion de la muestra: 1.3322 g del extracto hidroalechdlico de |as hojas Awtewna muricara L. {Guanibana) en
2.25 mL de agua destilada.

* Valumen inoculado: 40 pl

* Congentracion del inoeule: 1 x 10* UFC/mL

* Control positivo: Fluconazol 0.2 mg/mlL

* Control negativo: agua destilada

*100%, 75%, 50% v 25%: diluciones del extracto hidroaleohdlico de fas hojas de Anmong muricaia §.
(Guandbana),

Lirma, 02 de Junio del 2022

Q.F. Paul Iy iwrtTe Eleseunn
Directar del € v ile Contral Analitico

=
=

<8

i
Fi3 3

BUREALI VERITAS
Cortification o

3
e
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Specifications
Microorganism Name: Candida albicans
Catalog Number; 0443

Lot Number: 443-1258*

Reference Number: ATCCHE 10231 ™
Passage from Referance: 3

Expiration Date: 20234730

Release Information:

Quality Control Technologist: Jackie L Mackedanz
Releaze Date: 2021/5/12

Macroscopic Features: Medium:

Small to, medium, white, circular, convex, dull colonies Mirtrient

Microscopic Features: Method:

Gram positive, ovoidal, budding yeast ceils. Gram Stain (1)

1D System: MALDI-TOF (1) Other Features/ Challenges: Resulls
Sae attached 1D System results document. (1) Germ Tube Test: pasitive

{1) Chilamydospore production; positive

%‘—/z@ oo

Amanda Kupearus
Quality Control Manager .
AUTHORIZED SIGNATURE
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Individual products sre racesbie o @ r g d cudiure colbscis
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CERT #I835.832

M Thy A
ATCC Licensed I ﬂnma R
i Deraative J ot .

TESTING CERT &2655.01

ks o RTEE. Mecrotopgics, Ine |

{1} Thate fests ore pocredied o SSOMEC 17025,

“Disclaimes The last digitis) of the ko number appearing on the produst lsbed snd packing sip are mensly & pachaging event number. The ol number dsployed on ihis

4 Refer to the enclosad product insart for instructicns, niended wse and hararisafely inisrmation
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B 2012 Microbiologics, Inc. All Rights Resarved. 200 Cooper Avenue Morth Saint Cloud, MN 56303 Page 1 of 1 DOC 2686

Anexo 04: Certificado de la cepa Candida albicans ATCC 10231
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Anexo 05: Evidencias fotograficas de la preparacion del extracto hidroalcohdlica de

las hojas de Annona muricata L. (guanabana)
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