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RESUMEN

El objetivo del presente estudio fue determinar el efecto antibacteriano “in vitro” de los
extractos etandlico de dos variedades de hoja de coca : Erythroxylum coca var. coca
y Erythroxylum novogranatense var. truxillense sobre el Streptococcus mutans 'y ver si

existe diferencia entre estas dos.

El estudio se realiz6 usando los extracto etandlicos de Erythroxylum coca var. coca y
Erythroxylum novogranatense var. truxillense en distintas concentraciones (100 %, 50
%, 25 % y 12,5 % ). Mediante el método de difusion por discos se procedid a la
aplicacién de los extractos etandlicos en las distintas concentraciones y los controles
positivos y negativos en los cultivos de la cepa ATCC de Streptococcus mutans
sembradas en Agar Tritpicasa soya. La incubacion se realiz6 a 37 °C por 24-48 horas

en condiciones de anaerobiosis parcial.

Los resultados mostré mayor tamafio de halo de inhibicion para Erythroxylum coca
var. coca al 100 % y 50 % y que no habia diferencia significativa entre ellas . Ademas
se mostré que Erythroxylum coca var. coca al 25 % no presenta diferencia

significativa con Erythroxylum novogranatense var. truxillense al 100 %.

Se concluy6 que E.coca var. coca al 100 % y 50 % tiene mayor efecto antibacteriano
que la variedad E.novogranatense var. truxillense al 100 % frente al Streptococcus

mutans.

Palabras claves : Erythroxylum , Streptococcus mutans, efecto antibacteriano .



SUMMARY

The objective of the present study was to determine the antibacterial effect "in vitro" of
the ethanolic extracts of two varieties of coca leaf : Erythroxylum coca var. coca and
Erythroxylum novogranatense var. truxillense on the Streptococcus mutans and see if

there is a difference between these two.

The study was conducted using the ethanolic extracts of Erythroxylum coca var. coca
and Erythroxylum novogranatense var. truxillense in different concentrations (100 %,
50 %, 25 % and 12.5 %). Using the disc diffusion method, the ethanolic extracts were
applied in the different concentrations and the positive and negative controls in the
cultures of the ATCC strain of Streptococcus mutans seeded in Triticose Soy Agar.
Incubation was performed at 37 ° C for 24-48 hours under conditions of partial

anaerobiosis.

The results showed larger size of inhibition halo for Erythroxylum coca var. coca at 100
% and 50 % and that there was no significant difference between them. It was also
shown that Erythroxylum coca var. coca at 25 % does not present significant difference

with Erythroxylum novogranatense var. truxillense at 100 %.

It was concluded that E.coca var. coca at 100 % and 50 % has a greater antibacterial
effect than the variety E.novogranatense var. truxillense at 100% against

Streptococcus mutans.

Keywords: Erythroxylum, Streptococcus mutans, antibacterial effect.
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.  INTRODUCCION

La Caries dental es la enfermedad bucodental de mayor prevalencia en el Pera. Es
una enfermedad de origen multifactorial , lo que significa que deben ocurrir varios
factores para que se desarrolle. Uno de estos factores es la presencia del
Streptococcus mutans la cual tiene la capacidad de producir acidos a partir de la

sacarosa.

La prevencion de esta enfermedad consiste en el control de la placa bacteriana
mediante el cepillado , uso de hilo dental y el uso de antimicrobianos (colutorios) . En
los dltimos afos se ha hecho muchos estudios sobre las propiedades de diversas
plantas y muchas de ellas tienen propiedades antibacterianas , como es el caso de la

hoja de Coca.

Investigaciones realizadas en el campo odontolégico, han demostrado que el extracto
de hoja de coca tiene actividad antibacteriana in vitro frente a bacterias presentes en la

cavidad oral.

En el Perl existe 2 variedades de hoja de coca las cuales presentan ademas de su

distinta morfologia , diferente distribucion geogréfica y distinta composiciéon quimica.

Es por eso que este presente estudio busca determinar si existe diferencia entre el

efecto antibacteriano de estas dos variedades frente al Streptococcus mutans.
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Il. PROBLEMA DE INVESTIGACION

2.1 EL AREA PROBLEMA

En el Peru cerca del 90% de la poblacion padece caries dental , la cual es mas
frecuente en los nifios.' Se sabe que es una enfermedad multifactorial, y uno de esos
factores es la presencia de microorganismos en saliva y placa dental que
aprovechando la susceptibilidad del huésped inician su accion.?

En la actualidad se prefieren usar productos naturales en la prevencion de
enfermedades, y estos han resultado poseer una importante accién como agentes
antimicrobianos.®

La hoja de coca (Erythroxylum) ha estado presente desde hace mucho tiempo en la
vida de los pobladores de los Andes, y con ella todos sus efectos benéficos en la salud
de estos. Se la relacionaba con su vida cultural, religiosa, politica, social y laboral, casi
en todos los aspectos de su vida cotidiana. Era considerada una planta sagrada por
nuestros antepasados, pero hoy en dia se ha visto mitificada como dafina y peligrosa,
restando importancia a sus propiedades farmacéuticas.*

Actualmente los estudios realizados sobre la hoja de coca se enfocan en estudiar sus
propiedades nutricionales y medicinales.

En el aspecto medicinal veremos sus propiedades anestésicas, analgésicas,
antidiarreico, evita el soroche (mal de altura), regula la presidén arterial, terapéuticas
para la gastritis y Ulceras, evita la formacion de caries dental, ayuda en la coagulacion,
entre otras.’

Gracias a estudios experimentales microbiolégicos realizados ® "¢ se sabe que la hoja
de coca (Erythroxylum) posee un efecto antibacteriano sobre bacterias que producen

la Caries Dental.
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La ampliacion de estos estudios permite dar alternativas de facil acceso para su uso
en la prevencion de los problemas bucales a la poblacibn de menores recursos

econdmicos.

2.2 DELIMITACION DEL PROBLEMA

Los estreptococos constituyen el grupo mas numeroso en la cavidad bucal; en los
cultivos representan del 20 al 30 % del total de las bacterias.®

El poder cariogénico del Streptococcus del grupo mutans esta muy ligado a la
sacarosa ya que tiene la capacidad de metabolizarla mucho mas rapido que cualquier
otro microorganismo de la cavidad oral."

La hoja de coca actia como un agente antiséptico antibacteriano interfiriendo sobre el
metabolismo bacteriano.

En el Peru solo dos especies del género Erythroxylum son cultivadas y estan
relacionadas entre si: Erythroxylum coca var. coca y Erythroxylum novogranatense
var. truxillense."

Ambas se diferencian teniendo en cuenta su distribucion geografica, ecologia, sus
relaciones de cultivo, morfologia, anatomia y composicion quimica.

Estudios anteriores demostraron que la hoja de coca (cualquier variedad) presenta un
efecto antibacteriano frente a distintas bacterias presentes en la cavidad oral.® 2

Con respecto a estudios comparativos sobre el efecto antibacteriano de estas dos
variedades de hoja de coca , un estudio reciente demostrd que el extracto crudo de
Erythroxylum coca Lam presentd mayor tamano efecto frente a S. epidermidisy S.
aureus 'y P. aeruginosa mientras que el extracto crudo de Erythroxylum
novogranatense (Morris) Hieron presenté mayor efecto frente a E. coli .'?

Por las consideraciones anteriormente expuestas, el presente estudio tiene como fin

determinar si hay diferencia en el efecto antibacteriano de ambas variedades de hoja
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de coca (Erythroxylum coca var. cocay Erythroxylum novogranatense var. truxillense )
frente al S.mutans .

2.3 FORMULACION DEL PROBLEMA

¢ Existe diferencia entre el efecto antibacteriano del Erythroxylum coca var. coca y

Erythroxylum novogranatense var. truxillense frente al Streptococcus mutans?

2.4 OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL:

e Determinar el efecto antibacteriano “in vitro” de los extractos etandlico de dos
variedades de hoja de coca : Erythroxylum coca var. coca y Erythroxylum

novogranatense var. truxillense frente al Streptococcus mutans.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

e Determinar la actividad antibacteriana del extracto etandlico de la hoja
Erythroxylum novogranatense var. truxillense frente al Streptococcus mutans.

e Determinar la actividad antibacteriana del extracto etandlico de la hoja
Erythroxylum coca var. coca frente al Streptococcus mutans.

e Comparar los resultados obtenidos de la actividad antibacteriana del Erythroxylum
novogranatense var. truxillense y el Erythroxylum coca var. coca frente al

Streptococcus mutans.

2.5 JUSTIFICACION

Dar a conocer a las poblaciones donde existe el cultivo de las distintas variedades de
hoja de coca, las propiedades anticariogénicas de cada una de ellas y el posible

beneficio de su uso.
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Conociendo la variedad de hoja con mayor efecto antibacteriano frente al
Streptococcus mutans, ésta podria ser usada como insumo en la industria de las

cremas dentales y enjuagatorios bucales en beneficio de la salud oral de la poblacion.

Conociendo si hay diferencia del efecto antibacteriano que hay entre ambas
variedades de hoja de coca, esta podria servir para futuras investigaciones para hacer

comparaciones con otras propiedades que esta tiene.

2.6 LIMITACIONES

e Debido a la disponibilidad presupuestaria, se abarcé unicamente a la bacteria oral

con mayor implicancia en el proceso de caries dental (Streptococcus mutans).
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ll. MARCO TEORICO

3.1 ANTECEDENTES

Borrovic F. (2006) " realiz6 un estudio sobre el efecto antibacteriano del
extracto etandlico del Erythroxylum novogranatense var. truxillense sobre flora mixta
salival . El objetivo del trabajo fue determinar la existencia de una accién inhibitoria
de desarrollo bacteriano producido por el extracto alcohdlico de la hoja de
Erythroxylum novogranatense var. truxillense a cuatro diferentes concentraciones
sobre cultivos bacterianos de Flora Mixta Salival.

La muestra estuvo conformada por la saliva de 20 pacientes que acudieron a la
Clinica de Diagnostico de la Facultad de Odontologia de la Universidad Nacional
Mayor de San Marcos.

Se hall6 que el efecto antibacteriano se incrementaba a mayor concentraciéon del

extracto alcohdlico de la hoja de coca, sobre cultivos de flora mixta salival.

Castro A. (2008) ' realizd6 un estudio sobre la actividad antioxidante y
antibacteriana del Eythroxylum novogranatense frente a Streptococcus mutans , cuyo
objetivo fue evaluar la composicién quimica del aceite esencial de las hojas frescas de
Erythroxylum novogranatense (Morris) “Coca” var. truxillense, la actividad antioxidante
in vitro y la determinacion antibacteriana in vitro, frente al Streptococcus mutans.

Se hall6é que el aceite esencial de coca tiene capacidad antioxidante como donador de
electrones o hidrégeno al radical DPPH y como secuestrante del radical superéxido, y
presenta actividad prooxidante incrementando la degradacion de la desoxirribosa
mediante la adicion de iones ferrosos, ademas se determind que el aceite esencial de
Erythroxylum  novogranatense (Morris) var. ftruxillense presenta actividad

antibacteriana significativa frente a Streptococcus mutans.
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Minaya P. (2008) ® buscé determinar la actividad antibacteriana del extracto etanélico
de la hoja Erythroxylum novogranatense var. truxillense sobre las principales bacterias
cariogénicas : Streptococcus mutansy Lactobacillus casei.

El tamano de la muestra fueron 20 placas (10 de Agar MSB para Streptococcus
mutans y 10 de Agar RMW para Lactobacillus casei).

Se demostré que el extracto etandlico de la hoja de Erythroxylum novogranatense var.

truxillense si presenta actividad antibacteriana frente al S. mutans y L. casei.

Ramos E. (2008) ' realiz6 un estudio para evaluar la efectividad de la
masticacion de la hoja de coca en la prevencion de caries dental en los masticadores y
los no masticadores de la hoja de coca , para eso se evalué el CPOD Y CPOS de la
poblacion del centro poblado San Juan de la Libertad Huasahuasi. Se obtuvo como
resultado que los masticadores de la hoja de coca tienen menos caries que los que no
tienen este habito. Se hall6 diferencia significativa entre la presencia de caries, el

tiempo y frecuencia del habito.

Ventura G, Castro A, Roque M, Ruiz J. (2009) '® estudié la actividad
antibacteriana del aceite esencial de la hoja de coca, frente a las cepas de Escherichia
coli, Bacillus subtilis, Staphylococcus epidermidis, y Pseudomonas aeruginosa. Los
resultados obtenidos en el analisis microbiologico del aceite esencial de Erythroxylum
coca Lam. var. coca, demuestran la presencia de mayor actividad antibacteriana frente
a bacterias Gram positivas Bacillus subtilis cepa clinica, Staphylococcus aureus ATCC
25923, Staphylococcus epidermidis cepa clinica; con mayor actividad contra
Staphylococcus aureus ATCC 25923 y menor frente a bacterias a Gram negativas:
(Escherichia coli cepa clinica y Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853). En un estudio
realizado con el extracto de Erythroxylum coca Lam. var. coca se evidencid su

propiedad inhibitoria de crecimiento in vitro frente a Enterobacterias, Cocos y Bacillus.
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Alvarado V , Moromi H. (2010) ® realizaron un estudio con el fin de comparar la
actividad antibacteriana in vitro de los extractos hidroalcohdlicos de tres plantas
medicinales: Plantago major L. (llantén), Erythroxylum novogranatense var truxillense
(coca trujillo) y Camellia sinensis (té verde) mediante el método de difusién en agar
con discos, sobre cinco cepas patrones de bacterias orales: Streptococcus mutans,
Lactobacillus acidophilus, Actinomyces viscosus, Prevotella melaninogenicus y
Fusobacterium nucleatum. Se concluye que los tres extractos hidroalcohélicos en las
diluciones de 25 y 50 ug/mL presentaron actividad antibacteriana sobre Streptococcus
mutans, Lactobacillus acidophilus, Actinomyces viscosus, Prevotella melaninogenica y
Fusobacterium nucleatum. El efecto antibacteriano aument6 con la concentracién en

P. melaninogenicus, que fue la cepa méas sensible y A. viscosus la menos sensible.

Rojas R. (2011) " realizé6 una investigacion sobre la eficacia antibacteriana in
vitro del extracto de hoja de coca en comparacion con la clorhexidina frente a
Staphylococcus y Streptococcus, en el cual buscaba determinar e identificar la eficacia
antibacteriana in vitro del extracto de hoja de coca en comparacién con la clorhexidina
al 0,12 % en el tratamiento de Staphylococcus aureus y Streptococcus mutans. La
muestra de estudio lo constituye 20 cepas de Staphylococcus aureus y 20 cepas de
Streptococcus mutans de diferentes especimenes clinicos, adquiridos del Banco de
bacterias del Laboratorio del Hospital Regional Hermilio Valdizan Medrano de
Huanuco. Se demostrd que el tratamiento de Streptococcus con clorhexidina al 0,12
% es mas eficaz que con extracto de coca de 1500 pg/20uL (75 %); pero el extracto de

coca también tiene una eficacia del 75 % con respecto a la clorhexidina.

Vergara C. (2011) '® realizé6 un estudio sobre el efecto inhibitorio del extracto
acuoso Yy el extracto etandlico de la hoja de Erythroxylum novogranatense var.
truxillense sobre el Streptococcus mutans, en el cual se buscaba determinar el efecto

inhibitorio del extracto acuoso y extracto etandlico de la hoja de coca a diferentes
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concentraciones sobre el crecimiento del Streptococcus mutans. Se demostré que el
extracto acuoso a las concentraciones 25 %, 50 %, 75 % y 100 % de E.
novogranatense var. truxillense y el extracto etandlico a las concentraciones de 10 %,
20 % 35 % y 50 % de E. novogranatense var. truxillense posee efecto inhibitorio en
relacion directa con la concentracion utilizada, ademas se concluyd que el extracto

etandlico fue el que obtuvo el mayor efecto inhibitorio sobre S. mutans.

Castro A, Suarez S, Ramos N, Carhuapoma M y cols (2012) ™ realizaron un
estudio para elucidar la composicién quimica del aceite esencial de Erythroxylum coca
var. coca y determinar su actividad antioxidante y antibacteriana in vitro, frente a
Streptoccocus mutans ATCC 35668 mediante el disefio de una formulacion
farmacéutica.

La determinacion de la actividad antibacteriana in vitro del aceite frente a
Streptoccocus mutans ATCC 35668 se realizd con la aplicaciéon del método de
microdilucion colorimétrico en microplaca y el método de difusién en agar.

Se disenaron dos formulaciones farmacéuticas, pastas dentifricas, una de estas
contenia 1 % de aceite esencial de coca y menta, y la otra 1 % de cada uno de los
aceites esenciales de coca, menta y orégano.

Se determind que la menor concentracion de aceite esencial de hoja de coca que
inhibe el crecimiento de Streptoccocus mutans ATCC 35668 fue 0,625 pL/mL .
Ademas se hall6 que el dentifrico que contenia 1 % de aceites esenciales de coca y
menta presentaron actividad frente a Streptococcus mutans ATCC 35668 con halo de
inhibicién de 37 mm vy el dentifrico a base de 1 % de los aceites esenciales de coca,
menta y orégano presenté actividad contra Streptococcus mutans ATCC 35668 con

halo de inhibicion de 38 mm.

Ramos A. (2012) ?° realiz6 un estudio sobre la actividad antibacteriana del

Erythroxylum coca sobre Porphyromonas gingivalis , en el cual se buscaba valorar el
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crecimiento bacteriano de Porphyromonas gingivalis frente al extracto de Erythroxylum
coca segun las diferentes concentraciones (100 %, 50 %, 25 %, 12.5 %, 6.25 %, 3.13
%, 1.56 %, 0.78 %).Se demostré que el extracto de Erythroxylum coca (hoja de coca),
tiene la propiedad de inhibir el crecimiento in vitro de la bacteria Porphyromonas

gingivalis.

Hurtado Y. (2017) * realiz6 un estudio con el objetivo de determinar la
asociacioén entre la masticacion de la hoja de coca y la prevencion de la caries dental
en los Pobladores del Caserio de Buenos Aires, Jaén en el afo 2017 . La muestra fue
de 33 personas de los cuales 16 fueron casos y 17 controles .

Existi6 casi una cuarta parte de la poblacion en el grupo de los expuesto y no
expuestos que ingresaron al estudio con caries dental; existiendo unos 0.75 veces de
probabilidad de que los masticadores de la hoja de coca tengan caries dental. Asi
mismo después del masticado en el grupo de los expuestos disminuyo a casi una
octava parte los casos de caries dental; mientras que los casos de la caries dental en
los no masticadores se incrementaron llegando a afectar a casi la mitad de la
poblacion. Se concluyd que la masticacién de la hoja de coca es considerada como

una medida preventiva de la caries dental.

3.2 BASES TEORICAS

A. HOJA DE COCA:

A.1 Clasificacion Taxonémica
REINO : PLANTAE
DIVISION: MAGNOLIOPHYTA
CLASE: MAGNOLIOPSIDA (DICOTILEDONEAS)
ORDEN : LINALES

FAMILIA : ERYTHROXYLACEAE
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GENERO: Erythroxylum
ESPECIES : Erythroxylum novogranatense var. truxillense

Erythroxylum coca var. coca

A.2 Historia

La coca es nativa del Perd y ha sido cultivada desde tiempos muy antiguos 2° Por lo
menos desde dos mil anos a.c los habitantes del area andina consumian hojas de
coca, entonces la antigliedad de la coca en el Peru es de 4000 arnos y probablemente

méas.*%

La practica enraizada de la masticacion de las hojas de coca en la época prehispanica
esta comprobada arqueolégicamente, porque han encontrado en la costa peruana
momias que tenian bolsas de coca tanto pre-incas e incas (Nazca, Mochica ), y la

ceramica con diversas representaciones de la masticacion de las hojas de coca.***°

A.3 Botanica
Erythroxylum (Erythroxylaceae) es un género de 250 especies que se hallan
distribuidos en las regiones tropicales de Sudamérica. No obstante que la mayoria de
las especies contiene alcaloides relacionados con la cocaina, Erythroxylum lambran
cocay Erythroxylum novogranatense son las especies mas conocidas y extensamente

cultivadas en el Pery."

3.1 E.novogranatense var. truxillense

Llamada coca deTruijillo, presente en los valles de la costa norte del Peru entre 200 y
1800 msnm de altura, crece en climas de tipo desértico . Esta variedad es geografica y
genéticamente distinta de las otras variedades. Presenta hojas pequefias y delgadas,
color verde claro, sabor dulce y aroméatico. Esta coca es de gran comercializacion por

el agradable sabor de sus hojas debido a su alto contenido de acidos grasos volatiles
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que son usados como saborizantes en la industria de bebidas gaseosas. Esta especie
muestra tolerancia a la sequedad, tiende a resistir sequias prolongadas mejor que

cualquier otro cultivo de la costa. *° (ver anexo 1) .2’
3.2 E.coca var. coca

Llamada coca Huanuco o coca de Bolivia se encuentra en Bolivia y en Peru, su
reproduccion es sexuada. Su area de reparticion va del sur del Ecuador al centro de
Bolivia. Es la variedad mas primitiva de las cuatro cultivadas, tiene reproduccion
sexuada y parece bien adaptada a las condiciones ecoldgicas de los valles de media
altura (500 a 1500 m) al Oriente de los Andes. Presenta hojas oblongas, elipticas,
grandes, anchas, gruesas y de color verde oscuro, sabor amargo, con alto porcentaje
de cocaina.?® (ver anexo 2) .*’

A.4 Composicion Quimica

Los componentes quimicos de la hoja de coca en cultivo varian dependiendo de
factores intrinsecos entre los que tenemos la edad de la planta, la identidad de las
variedades, el estado de las hojas y como factores extrinsecos las zonas geograficas,
la forma de cultivo y el medio ambiente principalmente.?

Estudios previos han mostrado que la hoja de coca contiene metabolitos primarios
como proteinas, carbohidratos y lipidos; y metabolitos secundarios como alcaloides ,
flavonoides y taninos. *

Cada uno de estos metabolitos puede variar de acuerdo a la especie.

Segun estudios realizados se dice que en la hoja de coca hay mayor presencia de los
metabolitos secundarios que de los primarios.®' (ver anexo 3)

Los componentes principales son los alcaloides, destacdndose entre ellos la cocaina ,
siendo el Erythroxylum coca Lam. var. Coca, conocida como “coca Huanuco” tener un
promedio de cocaina de 1,1 % y el Erythroxylum novogranatense (Morris) var.

truxillense, cultivada en el norte del Peru, un contenido promedio de 0,56 %. , sin
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embargo ésta ultima posee mayor cantidad de aceites volatiles siendo usados como

saborizantes.*?

4.1 Metabolitos primarios
Son aquellos que participan en la nutricién y procesos metabdlicos esenciales para la

planta.®® En la hoja de coca encontramos (ver anexo 4) :

e Proteinas

e Carbohidratos
e Grasas

e Minerales

e Amino&cidos

e Vitaminas

4.2 Metabolitos secundarios
Son aquellos que permiten interacciones ecolégicas de la planta con su entorno. La hoja

de coca posee gran cantidad de metabolitos secundarios ** , los principales son:
4.2.1 Alcaloides de la Hoja de Coca :

Los alcaloides de la hoja de coca, pertenecen a los grupos del Tropano, de la Pirrolidina y

de la Piridina .
Alcaloides del Tropano:

e Cocaina

e Cinnamoylcocaina : Cis-Cinnamoylcocaina y Trans-Cinnamoylcocaina
e Benzoylecgonina

e Methylecgonina

e Methylecgonidina

e Norformylecgonina
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e Pseudotropyna

e Benzoylthropina

e Tropacocaina

e Dihydroxytropano,

e a-Truxillina y B-Truxillina (Las formas alfa y beta son en realidad un solo grupo).
Alcaloides de la Pyrrolidina:

e Hygrina
e Hygrolina
e (Cuscohygrina

e Dihydrocuscohygrina.

Alcaloides de la Pyridina:

¢ Nicotina

4.2.2 Flavonoides :

En los extractos de las hojas de la especie Erythroxylum coca var. coca se han encontrado
seis O-conjugados del Eriodictiol (flavanona) .

En el extracto de las hojas de la especie E. novogranatense var. truxillense estan un O-
conjugado de quercetina (flavonol) , O-conjugado de fisetina (flavonol) , y dos O-

conjugados de Kaempferol (flavonol). *

4.2.3 Terpenoides :

Se han encontrado en las hojas secas del aceite esencial de hoja de coca al B- pineno

(monoterpeno), B- mirceno (monoterpeno), nerolidol (sesquiterpeno) , fitol (diterpeno).®

23



A.5 Propiedades
Los diversos estudios realizados en el Perl acerca de la hoja de coca, lo relacionan
generalmente a sus efectos adictivos dados por sus constituyentes alcaloides. Pero pocos
son los estudios que se refieren a las propiedades benéficas que posee. Actualmente los
estudios realizados sobre la hoja de coca se enfocan en estudiar sus propiedades
nutricionales y medicinales.®
En el aspecto nutricional , la hoja de coca se ha promocionado en los ultimos afos por su
supuesto valor nutricional y un alimento capaz de resolver los problemas nutricionales
Entre sus supuestas virtudes se afirma que la hoja es un alimento completo, pues tiene
mas calcio que la leche, asi como un elevado porcentaje de proteinas digeribles y
absorbibles, por lo que debe darse a nifios y adultos.*®
Pero estudios recientes ha demostrado que la supuesta “riqueza” en nutrientes no es tal. El
contenido de vitamina C detectado en la hoja de coca es pobre .
La vitamina A se encuentra en cantidades apreciables, aunque menores que las obtenidas
en las zanahorias. La existencia de los alcaloides potencialmente toxicos
limita su uso como fuente de vitamina A.*’
Los niveles de calcio es baja, el nivel del hierro es también similar al nivel encontrado en
otras hojas comestibles (espinaca) y un tercio del encontrado en el perejil. Las proteinas de
la hoja de coca corresponden a proteinas vegetales, donde el aminoacido lisina es el
aminoacido limitante. Estas son proteinas de baja calidad nutricional comparadas con las

proteinas animales. ¥’

Ademas se ha encontrado la presencia de antinutrientes los cuales son capaces de
disminuir la absorcidn del calcio, el hierro y el zinc en la hoja de coca .

Estos son compuestos que tienen la capacidad de unirse a los minerales como el calcio, el
hierro o el zinc, impidiendo su absorcién en el intestino.

El acido oxalico es un antinutriente para el calcio, el que se ha encontrado en este

estudio en cantidades importantes en la hoja de coca (2.1 %), asi como otros dos

antinutrientes: &cido fitico y polifenoles.?’
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Con respecto a sus propiedades medicinales se le atribuye sus propiedades anestésicas,
analgésicas, antidiarreico, evita el soroche (mal de altura), evita la formacién de caries
dental (accion antibacteriana frente al Streptococcus mutans ), ayuda en la coagulacién,
entre otras.®

5.1 Actividad Antibacteriana
En cuanto a la actividad antibacteriana, se sabe que la presencia de diversos terpenoides
en los aceites esenciales de hoja de coca le da el efecto inhibidor a ciertas bacterias Gram

(+) .16

En recientes estudios se obtuvo resultados destacables en los grupos de flavonoides y
alcaloides totales pertenecientes a las variedades  Erythroxylum coca var. coca vy
Erythroxylum novogranatense var. truxillense frente a algunas bacterias Gram (+) y Gram

(-) ."* (ver anexo 5)

B. CARIES DENTAL:
B.1 Generalidades

Segun la OMS ha definido a la caries dental como un proceso localizado de origen
multifactorial que se inicia después de la erupcion dentaria, determinando el
reblandecimiento del tejido duro del diente y evoluciona hasta la formacién de una cavidad.
Si no se atiende oportunamente, afecta la salud general y la calidad de vida de los

individuos de todas las edades .*®

B.2 Principales Microorganismos De La Cavidad Bucal

2.1 Streptococcus
Los estreptococos son microorganismos muy difundidos , en la cavidad bucal alberga gran
numero de especies de este género. Estos gérmenes pueden provocar distintas patologias

como consecuencia de sus productos o por el hecho de ser resistentes a la fagocitosis. *
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Los estreptococos tienen forma esférica y estan agrupados en cadenas de longitud
variable. Cada uno de los elementos aisladamente tienen un diametro que oscila entre 0,6
y 1 a 2 uym. Las formaciones en cadena son consecuencia de que los microorganismos

permanecen adheridos por una pared celular. * (ver anexo 6 )

Son cocos Gram positivos que normalmente se disponen en parejas o cadenas. La
mayoria de las especies son anaerobios facultativos y algunos crecen Unicamente en una
atmésfera enriquecida con didxido de carbono. Sus exigencias nutricionales son complejas
y su aislamiento requiere del uso de medios enriquecidos con sangre o suero. Son
capaces de fermentar carbohidratos y son catalasa negativo , a diferencia del género

Staphylococcus. *°

2.1.1 Clasificacion del género Streptococcus

Las clasificaciones que se han propuesto para esta bacteria son innumerables y se basan

en sus distintas caracteristicas; las més actuales tienen en cuenta la biologia molecular.

Una de ellas considera la capacidad que tienen estas bacterias para lisar los glébulos rojos
, lo que puede ponerse en manifiesto si se siembran en placas que contengan agar sangre.
En este medio de cultivo algunas especies logran producir un halo incoloro alrededor de la
colonia debido a una hemolisis total de glébulos rojos y se dice que son Streptococos §3-
hemoliticos . Otras especies forman un halo de color verdoso debido a una hemdlisis
parcial y se denominan a-hemoliticos o viridans por la coloracion. Por ultimo estan los

estreptococos que no producen cambios y se denominan ¥-hemoliticos.>®

Rebecca Lancefield desarrollé en 1933 el sistema de clasificacién serologica para
diferenciar las cepas B-hemoliticas. La mayoria de estas cepas y algunas a-hemoliticas y
no hemoliticas poseen antigenos especificos de grupo, la mayoria de las cuales son
carbohidratos de la pared celular. En la actualidad el sistema Lancefield se restringe en la

actualidad a un numero reducido de especies de estreptococos (grupos A,B,C,F y G). La
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mayoria de los a-hemoliticos y no hemoliticos carece de los antigenos de pared celular

especificos de grupo.*

2.1.1.1 Streptococcus del grupo viridans

El grupo de los Streptococcus viridans distintos del S. pneumoniae conforma un grupo
heterogéneo de estreptococos a-hemoliticos y no hemoliticos . Al contrario de los B-
hemoliticos humanos , estos microorganismos con excepcion del grupo bovis , carecen de
antigenos del grupo serolégico de Lancefield especificos , aunque algunos pueden

transportar antigenos que reaccionan en forma cruzada con estos antisueros. *'

Por conveniencia los estreptococos del grupo viridans pueden ser ubicados en grupos
sobre la base de caracteristicas bioquimicas comunes. Estos grupos incluyen : S.
anginosus ,S. sanguis , S. mitis , S. mutans , S. salivarius , S. bovis ; ademas de los no

agrupados su especie mas representativa es S. suis.

Los microorganismos pueden ser asignados a estos grupos sobre la base de arginina
dihidrolasa , hidrélisis de esculina , produccion de acetoina (prueba de VP), produccion de

&cido a partir de manitol y sorbitol y presencia de ureasa.*' (ver anexo 7)

El grupo viridans incluye varios tipos de estreptococos , que principalmente forman parte
de la flora normal del tracto respiratorio superior. Algunas veces se han encontrado en
casos de endocarditis bacteriana subaguda produciendo bacteremias persistentes. Muchas
especies de estreptococos viridans que habitan la cavidad oral son considerados agentes
patdégenos , asociados con el inicio y la patogenia de la caries dental : Streptococcus del

grupo mutans .*
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a) Estreptococos del grupo mutans

Pertenecen a este grupos las especies Streptococcus mutans , Streptococcus sobrinus ,
Streptococcus rattus , Streptococcus cricetus , Streptococcus ferus , Streptococcus

macacae , Streptococcus downey y 8 serotipos (a-h).*

Streptococcus mutans (serotipos c, e y f) y Streptoccus sobrinus (serotipos d y g) son las
especies con mayor frecuencia en humanos , siendo las cepas del serotipo ¢ las mas

aisladas seguidas de la d y la e. Las otras cepas son raramente encontradas.*?

S. mutans y S. sobrinus son capaces de producir la enzima glucosiltransferasa cuya
funcion es romper los enlaces de sacarosa y une los residuos de glucosa entre si para
formar glucanos insolubles , cuya funcion es servir de matriz pegajosa para que se unan
otras bacterias. La adherencia especifica e inespecifica del S. mutans y otros
microorganismos a los glucanos adherentes e insolubles y la posterior formacién de acidos

es lo que conduce a la desmineralizacion del esmalte y al inicio de las lesiones cariosas.*

Solo una pequena parte de la sacarosa es usada para la formacion de polisacaridos
extracelulares e intracelulares , la mayor parte sirve como fuente energética para el

crecimiento bacteriano.*?

B.3 Streptococcus mutans

Es considerada la especie mas aislada de las lesiones cariosas. En el afno de 1924 |

Clarke lo aislé de algunas lesiones de caries (caries en dentina) en seres humanos.

La adhesion de este microorganismo esta mediada por la interaccién de la proteina PAc y
algunas de las salivas que son adsorbidas por el esmalte dental ; la acumulacién de placa
dental se produce cuando este microorganismo produce los glucanos solubles e insolubles
utilizando las enzimas Glucosiltransferasa (GTFs), a partir de los azucares de la dieta.

Cuando la unién se hace mas fuerte , las bacterias degradan la sacarosa a acidos , como
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el lactico , que desmineralizan el diente , dando paso a la formacién de una lesion

cariosa.*

Este microorganismo en cultivos en agar sangre , sus colonias presentan alfa y gamma
hemolisis.  Todas las cepas de S. mutans fermentan manitol ,inulina ,sorbitol rafinosa y
esculina ; algunas cepas fermentan melobiosa ; tiene pruebas negativas para ureasa ,

arginina , PYR , hidrélisis de hipurato.*
3.1 Aislamiento del S. mutans

Considerando los medios liquidos es posible recomendar el caldo Todd Hewitt , el cual es
muy util para el cultivo de estreptococos fastidiosos .Con relaciéon a los medios sélidos
tenemos el Agar Mitis Salivarius , adicionandole 20 % de sacarosa, 0,2 U/ml de Bacitracina
y solucién de telurito de potasio al 1 % ; ademas, este medio contiene otras sustancias

inhibidoras , como azul tripan y cristal violeta.

Las colonias se observan de color azul oscuro , con margenes irregulares , estrellados ,
bien adheridas al medio y a veces rodeadas de una zona como gotas de agua , debido a la

produccion de polisacaridos extracelulares que conforman el glicocélix.*

3.3 HIPOTESIS Y VARIABLES
e EI extracto etandlico del Erythroxylum coca var. coca tiene mayor efecto
antibacteriano que el Erythroxylum novagranatense var. truxillense frente al

Streptococcus mutans .
Variable independiente :
e Extracto etandlico de Hoja de coca
Variable Dependiente :

e Efecto antibacteriano del extracto etandlico de la hoja de coca frente al

Streptococcus mutans.
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3.4 OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

CONCEPTUALIZACIO
VARIABLE N DIMENSION | INDICADOR ESCALA VALOR
Dependiente : | Capacidad de suprimir | Actividad Diametro  del
Efecto o inhibir el crecimiento | antibacterian | halo de | Razon
antibacteriano bacteriano a Inhibicién
del extracto mm
etandlico de la
hoja de coca
frente al
Streptococcus
mutans
Independiente : | Sustancia Extracto 100 %
Extracto etandlica etandlico de | concentracién | Ordinal 50 %
etandlico de | que contiene Erythroxylum 25 %
hoja de coca el extracto de coca var. 12,5 %
Hoja de coca coca
Extracto
100 %
etandlico de
Concentracién | Ordinal 50 %
Erythroxylum
25 %
novogranate
12,5 %
nse var.
truxillense
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IV. METODOLOGIA

4.1 TIPO DE ESTUDIO

Esta investigacion es de tipo experimental porque el investigador manipula el objeto de
estudio , transversal porque los datos seran recogidos en un solo momento y prospectivo

porque los datos seran recogidos en el momento en el que ocurren los resultados.

4.2 POBLACION Y MUESTRA
e Poblacion:
e Cultivos de la Cepa estandar de Streptococcus mutans
e Seleccion de la muestra:
e Se determiné de forma No probabilistica, por conveniencia del investigador.
e Tamaio de la muestra:
e 20 cultivos de Streptococcus mutans
¢ Unidad muestral:
* Placas de cultivo con Streptococcus mutans
e Unidad de analisis:
* Halos de inhibicion formados alrededor de los discos impregnados de cada una de

las concentraciones de los productos en estudio.

4.3 PROCEDIMIENTO Y TECNICA
1. Procedimiento para la obtencién del extracto

2. Para la determinacion del efecto antibacteriano

Procedimiento para la obtencion del extracto

La obtencién del extracto etandlico de las 2 variedades de hoja de coca (proporcionada por
la ENACO) se realizé en la Facultad de Farmacia y Bioquimica de la UNMSM.

El extracto etandlico se obtuvo de la siguiente manera: La cantidad de 75g de material

vegetal secado y molido de cada variedad, se puso a macerar con etanol (35 litros) a
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temperatura ambiente por 6 dias en un ambiente oscuro. Luego estos extractos se agitaron
a 200 rpm durante 30 minutos sobre un bafno Maria, a una temperatura de 60 °C; se filtrd
al vacio y se concentré a presion reducida a una temperatura no mayor de 40 ° C.

Las distintas variedades del extracto etandlico se diluyeron con alcohol puro para tener las
concentraciones de 100 %, 50 % ,25 % , 12,5 % .

Para el control positivo se usé la Clorhexidina al 0,12 % y como Control negativo el Alcohol
puro .

Determinacion del efecto antibacteriano:

Mediante el método de difusién por discos se procedid a la aplicacion del extracto
etandlico en las distintas concentraciones y los controles positivos y negativos en los
cultivos de la cepa estandar de Streptococcus mutans sembradas en Agar Tritpicasa soya
(TSA) . La incubacion se realizé a 37 °C por 24-48 horas en condiciones de anaerobiosis
parcial con CO,. Los resultados se mediran en base a los halos de inhibicién formados

alrededor de cada disco.

4.4 PROCESAMIENTO DE DATOS

Después de haber realizado las lecturas correspondientes con una regla milimetrada , los
datos obtenidos fueron registrados en la ficha de recoleccion de datos . (ver anexo 8)

4.5 ANALISIS DE RESULTADOS

El andlisis de datos se realiz6 en una laptop Corel | 3 Windows10 con el programa SPSS
version 22.

Con este programa mediante el uso de tablas y graficos (cajas y bigotes) , se hall6 la
media aritmética (promedio) y la desviacidn estandar de los halos de inhibicion que se
formaron por cada variedad de extracto a distintas concentraciones.

Los datos fueron procesados aplicandose los intervalos de confianza al 95 %, para
determinar el nivel de significancia de los resultados (p < 0,05).

Se utilizé la Prueba U de Mann Whitney y Kruskal Wallis para la comparacion de los halos

de inhibicién en diferentes concentraciones segun el tipo de extracto etandlico utilizado
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V. RESULTADOS

Pasada las 48 horas de haberse realizado la siembra se procedi6 a recoger los datos en la
ficha de recoleccion (Anexo 8). Se procedié a medir los halos de inhibicién con una regla
milimetrada .

Después se realiz6 el analisis estadistico con SPSS con el cual se obtuvo los siguientes

resultados :

Tabla 1. Halos de inhibicion de la accion del extracto etandlico de E. coca var.

coca, frente al S. mutans.

Tamano del Halo de Inhibicion

Media Mediana Desviacion Standard Maximo Minimo

E1100% 18,65 18 2,434 24 15
E150% 17,10 17 2,654 23 13
E125% 15,45 15 2,460 21 12
E112.5% 13,05 13 2,164 17 10
Control - 6 6 0 6 6
Control + 23,30 23 2,755 30 20

E1 : E. coca var. coca

Los resultados indican que el valor promedio de los halos de inhibicion del crecimiento de
Streptococcus mutans frente a la concentracién del 100 % del Extracto etandlico del E.
cocavar. coca es de 18,65 + 2,43 valor que va disminuyendo segun la concentracién del
extracto ademas de una menor accion que el Control Positivo (Clorhexidina 0,12 %).

Tabla 1 y Fig. 1
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E1 : E. coca var. coca

Fig. 1. Halo de inhibicion promedio del extracto etandlico del E. coca var. coca
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Tabla 2. Halos de inhibicion de la accion del extracto etandlico del E.

novogranatense var. truxillense frente al S. mutans.

Tamano del Halo de Inhibicion

Media Mediana Desviacion Standard Maximo Minimo

E2100% 15,30 15 1,895 21 12
E250% 14,05 14 1,932 18 10
E2 25 % 12,65 13 1,725 17 10
E2 125 % 11,70 12 1,490 14 9
Control - 6 6 0 6 6
Control + 23,30 23 2,755 30 20

E2 : E. novogranatense var. truxillense

Los resultados indican que el valor promedio de los halos de inhibicién del crecimiento de
Streptococcus mutans frente a la concentracién del 100 % del Extracto etandlico del E.
novogranatense var. truxillense es de 15,3 £ 1,89 y a la concentracion 50 % es 14,05
+1,93 siendo estds la de mayor efecto antibacteriano que los extractos de menor
concentracion ; pero el valor promedio del halo de todas las concentraciones de este

extracto es menor frente al control positivo (Clorhexidina 0,12 %). Tabla 2 y Fig. 2
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E2 : E. novogranatense var. truxillense

Fig. 2. Halo de inhibicion promedio del extracto etandlico del E. novogranatense

var. truxillense frente al S. mutans.
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Para elegir una prueba estadistica adecuada hacemos el test de Normalidad (ver anexo 9)

para comprobar si los datos presenta una distribucién normal.

El analisis estadistico de los resultados se observan en las Tablas 3 al 12.

Tabla 3. Prueba de Kruskal — Wallis

Tamaio del halo de Inhibicion

Chi - cuadrado 86,843
gl 7
Significacion exacta 0,000

Segun la prueba de Kruskal — Wallis , si vemos una p < 0,05 significa que existe diferencia

significativa entre los grupos.

Para ver entre que grupos existe diferencia significativa , usamos la Prueba U de Mann

Whitney .
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Tabla 4. Prueba U de Mann

Whitney entre E.coca var. coca 100 % y los otros

extractos.
Tamano del Halo de Inhibicion
U de Mann Whitney Sig. Exacta
E150 % 138,500 0,096
E1 100 % E125 % 66,500 0,000
E112,5 % 12,000 0,000
E2 100 % 43,500 0,000
E2 50 % 18,000 0,000
E2 25 % 6,000 0,000
E2 12,5 % 0,000 0,000

E1: E. coca var. coca, E2 : E. novogranatense var. truxillense

Segun la Prueba U de Mann Whitney podemos ver que la significancia que tiene el extracto

etandlico de E.coca var. coca 100 % frente a los grupos de E. coca var. coca 25 % , 12,5

% , E. novogranatense var. truxillense 100 % , 50 % , 25 % y 12,5 % es igual a 0,000 lo

que significa que E.coca var. coca 100 % presenta diferencias significativas frente a estos

grupos

Con respecto a E.coca var. coca 100 % frente a E.coca var. coca 50 % hay una

significancia de 0,096 lo que significa que no hay diferencia significativa entre estos dos

grupos.
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Tabla 5. Prueba U de Mann Whitney entre E.coca var. coca 50 % y los otros

extractos.
Tamano del Halo de Inhibicion
U de Mann Whitney Sig. Exacta
E1 100 % 138,500 0,096
E150 % E125 % 128,000 0,052
E112,5 % 48,000 0,000
E2 100 % 118,000 0,026
E2 50 % 75,000 0,000
E2 25 % 32,000 0,000
E2 12,5 % 10,000 0,000

E1: E. coca var. coca, E2 : E. novogranatense var. truxillense

Segun la Prueba U de Mann Whitney podemos ver que la significancia que tiene el extracto
etandlico de E.coca var. coca 50 % frente a los grupos E.coca var. coca 12,5 % , E.
novogranatense var. truxillense 100 % , 50 % , 25 % y 12,5 % es menor a 0,05 lo que
significa que E.coca var. coca 50 % presenta diferencias significativas frente a estos

grupos.

Con respecto a E.coca var. coca 50 % frente a E. coca var. coca 100 %y 25 % hay una
significancia mayor a 0,05 lo que significa que no hay diferencia significativa entre estos

grupos.
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Tabla 6. Prueba U de Mann Whitney entre E.coca var. coca 25 % y los otros

extractos.
Tamano del Halo de Inhibicion
U de Mann Whitney Sig. Exacta
E1 100 % 66,500 0,000
E125 % E150 % 128,000 0,052
E112,5 % 97,500 0,005
E2 100 % 196,500 0,925
E2 50 % 135,000 0,081
E2 25 % 67,000 0,000
E2 12,5 % 35,500 0,000

E1: E. coca var. coca, E2 : E. novogranatense var. truxillense

Segun la Prueba U de Mann Whitney podemos ver que la significancia que presenta

E.coca var. coca 25% frente a los grupos E.coca var. coca 100 % , 12,5 %

, E.

novogranatense var.truxillense 25 % ,12,5 % es menor a 0,05 lo que significa que E.coca

var. coca 25 % presenta diferencias significativas frente a estos grupos.

Con respecto a la significancia que tiene el extracto etandlico de E.coca var. coca 25 %

frente a E.coca var. coca 50 % (0,052) , E.novogranatense var.truxillense 100 % (0,925) ,

50 % (0,081) es mayor a 0,05 lo que significa que no hay diferencia significativas entre

estos grupos.
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Tabla 7. Prueba U de Mann Whitney entre E.coca var. coca 12,5 % y los otros

extractos.
Tamano del Halo de Inhibicion
U de Mann Whitney Sig. Exacta
E1100 % 12,000 0,000
E112,5 % E150 % 48,000 0,000
E125 % 97,500 0,005
E2 100 % 92,500 0,003
E2 50 % 147,500 0,157
E2 25 % 181,500 0,620
E2 12,5 % 131,500 0,063

E1: E. coca var. coca, E2 : E. novogranatense var. truxillense

Segun la Prueba U de Mann Whitney podemos ver que la significancia que presenta
E.coca var. coca 12,5 % frente a los grupos E.coca var. coca 100 % , 50 % , 25 % ,
E.novogranatense var.truxillense 100% es menor a 0,05 lo que indica que E.coca var.

coca 12,5 % presenta diferencias significativas frente a estos grupos.

Con respecto a la significancia que presenta el extracto etandlico de E.coca var. coca 12,5
% frente a los grupos E.novogranatense var.truxillense 50 % (0,157) , E.novogranatense
var.truxillense 25 % (0,620) y E.novogranatense var.truxillense 12,5 % (0,063) es mayor a

0,05 lo que significa que no hay diferencia significativa entre ellos .
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Tabla 8. Prueba U de Mann Whitney entre E.novogranatense var. truxillense 100 % y

los otros extractos.

Tamaio del Halo de Inhibicion

U de Mann Whitney Sig. Exacta
E1 100 % 43,500 0,000
E2 100 % E150 % 118,000 0,026
E125 % 196,500 0,925
E112,5 % 92,500 0,003
E2 50 % 129,000 0,056
E2 25 % 51,000 0,000
E2 12,5 % 19,500 0,000

E1: E. coca var. coca, E2 : E. novogranatense var. truxillense

Segun la Prueba U de Mann Whitney podemos ver que existe diferencia significativa entre
E.novogranatense var. truxillense 100 % frente a los grupos E. coca var. coca 100 % , 50
% , 12,5 % , E.novogranatense var.truxillense 25 % y 12,5 % ya que presentan una

significancia menor a 0,05.

Con respecto a la significancia que presenta E.novogranatense var. truxillense 100 %
frente a los grupos E.coca var. coca 25 % (0,925) y E.novogranatense var. truxillense 50

% (0,056) es mayor a 0,05, lo que indica que no hay diferencia significativa entre estos.
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Tabla 9. Prueba U de Mann Whitney entre E.novogranatense var. truxillense 50 % y

los otros extractos.

Tamaio del Halo de Inhibicion

U de Mann Whitney Sig. Exacta
E1 100 % 18,000 0,000
E2 50 % E150 % 75,000 0,000
E125 % 135,000 0,081
E112,5 % 147,500 0,157
E2 100 % 129,000 0,056
E2 25 % 107,500 0,011
E2 12,5 % 65,000 0,000

E1: E. coca var. coca, E2 : E. novogranatense var. truxillense

Segun la Prueba U de Mann Whitney podemos ver que la significancia que presenta el
extracto etandlico de E.novogranatense var.truxillense 50 % frente a E.coca var. coca 100
% , 50 % y E.novogranatense var.truxillense 25 % , 12,5 % es menor a 0,05 lo que indica
que E.novogranatense var.truxillense 50 % presenta diferencias significativas frente a

estos grupos.

Con respecto a la significancia que presenta E.novogranatense var.truxillense 50 % frente
a los grupos E.coca var. coca 25 % (0,081) , E.coca var. coca 12,5 % (0,157) ,
E.novogranatense var.truxillense 100 % (0,056) lo que significa que no hay diferencia

significativa entre ellas .
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Tabla 10. Prueba U de Mann Whitney E.novogranatense var. truxillense 25 % y los

otros extractos.

Tamaio del Halo de Inhibicion

U de Mann Whitney Sig. Exacta
E1 100 % 6,000 0,000
E2 25 % E150 % 32,000 0,000
E125 % 67,000 0,000
E112,5 % 181,500 0,620
E2 100 % 51,000 0,000
E2 50 % 107,500 0,011
E2 12,5 % 139,500 0,102

E1: E. coca var. coca, E2 : E. novogranatense var. truxillense

Segun la Prueba U de Mann Whitney podemos ver que la significancia que presenta el
extracto etandlico de E.novogranatense var.truxillense 25 % frente a E.coca var. coca 100
% ,50 % , 25 %y E.novogranatense var.truxillense 100 % , 50 % es menor a 0,05 lo que
indica que E.novogranatense var.truxillense 25 % presenta diferencias significativas frente

a estos grupos.

Con respecto a la significancia que presenta E.novogranatense var.truxillense 25 % frente
a los grupos E.coca var. Coca 12,5 % (0,620) y E.novogranatense var.truxillense 12,5 %

(0,102) es mayor a 0,05 lo que significa que no hay diferencia significativa entre ellas .
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Tabla 11. Prueba U de Mann Whitney entre E.novogranatense var. truxillense 12,5 %

y los otros extractos

Tamaio del Halo de Inhibicion

U de Mann Whitney Sig. Exacta
E1100 % 0,000 0,000
E2 12,5 % E150 % 10,000 0,000
E125 % 35,500 0,000
E112,5 % 131,500 0,063
E2 100 % 19,500 0,000
E2 50 % 65,000 0,000
E2 25 % 139,500 0,102

E1: E. coca var. coca, E2 : E. novogranatense var. truxillense

Segun la Prueba U de Mann Whitney podemos ver que la significancia que presenta el
extracto etandlico de E.novogranatense var.truxillense 12,5 % frente a E.coca var. coca
100 % , 50 % , 25 % y E.novogranatense var. truxillense 100 % y 50 % es menor a 0,05 lo
que indica que E.novogranatense var.truxillense 12,5 % presenta diferencias significativas

frente a estos grupos.

Con respecto a la significancia que presenta el extracto etandlico de E.novogranatense var.
truxillense 12,5 % frente a los grupos E.coca var. coca 12,5 % (0,063) y E.novogranatense
var. truxillense 25 % (0,102) ) es mayor a 0,05 lo que significa que no hay diferencia

significativa entre ellas .
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Tabla 12. Prueba U de Mann Whitney entre E.novogranatense var. truxillense y E.

coca var. coca

Variedad E2 100 % E2 50 % E225 % E2 12.5 %
E1 100 % 0,000 0,000 0,000 0,000
E150 % 0,026 0,000 0,000 0,000
E125 % 0,925 0,081 0,000 0,000
E112.5% 0,003 0,157 0,620 0,063

E1: E. coca var. coca, E2 : E. novogranatense var. Truxillense

Podemos ver que E. coca var. coca 100 % y 50 % presenta diferencias significativas

frente a E. novogranatense var. truxillense100 % , 50 % , 25 % y 12,5 %.

E. coca var. coca 25 % presenta diferencias significativas frente a E. novogranatense var.

truxillense 25 % y 12,5 %.

E. coca var. coca 12,5 % presenta diferencia significativa frente a E. novogranatense var.

truxillense 100 %.
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VI. DISCUSION

En este estudio se buscd determinar si habia una diferencia en el efecto
antibacteriano de los extractos etandlicos de las variedades E. novogranatense var.
truxillense y E. coca var. coca frente al S.mutans , lo cual fue demostrado midiendo los

tamanos del halo de inhibicion formados de cada variedad a diferente concentracién.

Los resultados de la evaluacion del efecto antibacteriano mediante las pruebas estadisticas
determinaron que si existen diferencias entre estas 2 variedades de hoja de coca ,
demostrando que el efecto antibacteriano del extracto de E. coca var. coca al 100 % y 50
% es mayor al de la variedad truxillense al 100 % (Tabla 1 y 2) . Ademas también se
determind que el efecto antibacteriano del extracto de E. coca var. coca al 25 % , no
presenté diferencia significativa frente al extracto del E. novogranatense var. truxillense al

100 % y 50 % (Tabla 6) .

Los resultados mostrados se puede deber a la distinta composicién quimica que
posee cada una de ellas. # La literatura nos indica que esta diferencia se debe a diversos

factores , los cuales probablemente influyan en el efecto antibacteriano de estas.

Si bien no existen estudios que comparen el efecto antibacteriano de estas dos variedades
frente al S.mutans , Vidal y cols '* comparé la actividad antibacteriana del extracto crudo
de las 2 variedades frente a S. aureus, S. epidermis , E. coliy P. aeruginosa ; en donde se
evidencioé que el extracto crudo de Erythroxylum coca Lam presentd mayor tamano de
halo de inhibicién frente a las Bacterias Gram + (S. epidermidis y S. aureus) y P.
aeruginosa que el extracto crudo de Erythroxylum novogranatense (Morris) Hieron. Sin
embargo este ultimo presentd mayor tamafno de halo de inhibicién frente a E. coli .
Ademas en este estudio también se evalud la composicion quimica de ambas demostrando
que el contenido de alcaloides aislados presentes en el extracto etandlico fue de 2,69 %
para Erythroxylum coca Lam,y 1,67 % para Erythroxylum novogranatense (Morris) Hieron.
Con respecto a los flavonoides , Erythroxylum novogranatense (Morris) Hieron presentd

mayor cantidad de flavonoides.
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Con respecto al Control Positivo (Clorhexidina 0,12 %) pudimos ver que esta posee mayor
efecto antibacteriano frente al S.mutans que los extractos etanélicos de las 2 variedades

de hoja de coca (Tabla 1y 2).

El efecto antibacteriano de la hoja de coca frente al S.mutans esta sustentado en los

8

estudios de Minaya ° , Borrovic ™

% los cuales demostraron el efecto

, Vergara
antibacteriano del extracto etandlico de la E. novogranatense var. truxillense frente a

distintas bacterias de la cavidad oral como el Streptococcus mutans .

En el estudio de Rojas '® se evidencié que el extracto de la hoja de Erythroxylum
coca var. coca (Lambran) a distintas concentraciones ejercia una eficacia antibacteriana
frente al Staphylococcus aureus y Streptococcus mutans , pero esta no demostrd
superioridad para con los resultados obtenidos con la clorhexidina al 0,12 %. Ademas se
pudo evidenciar que a mayor concentracién del extracto de Erythroxylum coca var. coca

(Lambran) habia mayor efecto antibacteriano.
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VIl. CONCLUSIONES

Los resultados obtenidos muestran que se cumple la hipétesis planteada que la
variedad de E.coca var. coca tiene mayor efecto antibacteriano que la

E.novogranatense var. truxillense.

Se demostré que el extracto etandlico de E. coca var. coca al 100 % tiene igual
efecto antibacteriano que la E. coca var. coca al 50 % Yy difiere significativamente

con la variedad E.novogranatense var. truxillense .

Se demostré que el extracto etandlico de E. coca var. coca al 25 % tiene igual

efecto antibacteriano que E.novogranatense var. truxillense al 100 % y 50 %.

Se demostré que la Clorhexidina al 0,12 % tiene mayor efecto que el extracto

etandlico de las 2 variedades de hoja de coca .
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Vil. RECOMENDACIONES

Realizar el mismo estudio in vitro pero con otras bacterias presentes en la cavidad

oral.

Realizar el mismo estudio pero in vivo.

Determinar con precisiébn cual de los componentes de la hoja de coca es

responsable del efecto antibacteriano .
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X.  ANEXOS

10.1 CUADROS DE CONSISTENCIA

ANEXO N¢ 1. MORFOLOGIA DEL ERYTHROXYLUM NOVOGRANATENSE VAR.
TRUXILLENSE

ERYTHROXYLUM NOVOGRANATENSE VAR. TRUXILLENSE
(TRUJILLO)
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ANEXO Ne¢ 2. MORFOLOGIA DEL ERYTHROXYLUM COCA
VAR. COCA

ERYTHROXYLUM COCA LAMBRAN (HUANUQUENA)

ANEXO N23. PRINCIPALES COMPONENTES DE LA HOJA DE COCA

Iy, | ot
Flavenoldes | A

198% | /
/
;"
Alcaloides
54,7%
Terpenoides
23,3%

Figura 1. Metabolitos aislados de especies de Erythro-
xyfum.

Fuente : Género Erythroxylum: Anélisis de la Informacion Cientifica *'



ANEXO N%4. PRINCIPALES COMPONENTES DE LA HOJA DE

COCA

COMPONENTE CONTENIDO (/100 g de peso seco)
Minerales :
Calcio 1011.67 mg
Hierro 29.16 mg
Zinc 2.67 mg
Magnesio 210.95 mg
Grasa 6.12+0.70 g
Energia 346.23 + 5.76 (kcal)
Vitaminas :
Vitamina A (u-caroteno) 3.51 mg
Vitamina D 0.00312 mg
Vitamina E (p-tocoferol) 16.72 mg
Proteinas 20.28 £+1.65¢g

Aminoacidos :

Histidina 0.418+0.040 g
Isoleucina 0.728 £ 0.072 g
Leucina 1.323+0.147 g
Lisina 0.801 £0.095 g
Metionina 0.337+£0.036 g
Cisteina 0.200 £ 0.020 g
Fenilananina 0.790 £0.094 g
Tirosina 0.570+0.073 g
Treonina 0.711 £0.076 g
Triptofano 0.265 + 0.034 g
Valina 0.902 +0.096 g
Carbohidratos 46.2 g

Fuente : Food and Nutrition Bulletin >
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ANEXO N5 COMPONENTES DE LA HOJA DE COCA CON ACTIVIDAD
ANTIBACTERIANA

Tabla 3. Actividad antibacteriana por difusion en agar para Erythroxylum coca Lam y Erythroxylum novogranatense
(Morris) Hieron tomando como indicador el didmetro del halo

Halo de Inhibicion (mm)
Muestra (500 pL) Extracto crudo Alcaloides totales Flavonoides totales
(1 g/ml) (40 mg/mi) (0,5 g/ml)
Staphylococcus aureus 23 NP 21
Staphylococecus i
epidermidis 3 2 20
Erythroxylum coca Lam T -
Escherichia coli 18 18 20
Pseudgmonas 2 2 28
geruginosa
Staphylococecus aureus 22 20 23
Staphylococcus
Erythroxylum epidermidis 28 = =
novogranatense T 9
(Morris) Hieron Escherichia coli 24 22 20
Pseudomonas
aeruginosa 2 NP 20

Fuente : Rev Peruana de Medicina Integrativa

ANEXO N°6. STREPTOCOCCUS MUTANS
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ANEXO N°7. CARACTERISTICAS BIOQUIMICAS DEL STREPTOCOCCUS MUTANS

Cuadro 13-4 Mﬁhﬂﬂp&udﬁhmﬁqﬁlﬂmﬁﬂlﬂhﬁhum-m

GRUPO HIDROLISIS  ACETOINA
YIRIDANS ADH DE ESCULINA (¥} MANITOL S0RBITOL UREASA MIEMBROS DEL GRLUFO
Cirnupo Sanguis + + - - - - 5. sanguis (8. sanguinitl 5. parosmguiy
(5. parasaaguinis), 8 pordoni, 5 sinensis (VP#)
Girupo Mitis - - - - - - 5. minis, 8, oralis, 5 crizta (5. cristais), 5. peroris,
& infansir, 5. auwsiralis, S oligofermenians
Ginupo Mutans - + + + + - 5. mutaris, 5, sobrinus, 8, cricetus, 5, rain,
5 macacae, 5. downel 5 feras y 5 hyovaginalis
Cirupo Salivarius = b v - = W 5 salivarinr, 5 vestibwlaris, 5 infonteries,
&, algctolviicns, 3, ivoinicstinglis ¥ 5. Srermophilus
Girupo Anginosus + + + - - - 5. inrermedius, subespecies de 5. consfellms,
8 anpinorus
Crupo Bovis - + + v - - 5 beoviefS. equinis, subsspecies de 5. gallofiicus,
subespecies de 5. i dus, S, alocilviicns

+, reaveidn posinia -

rraareivhr megadiva b reaccdiin wirkalle,

Fuente : Koneman Diagnéstico Microbiolégico *'
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10.2 INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

ANEXO Ne 8. FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Numero de

muestra

Extracto Etandlico de Erythroxylum

cocavar. coca

Extracto Etandlico de Erythroxylum

novogranatense var. truxillense

100 %

50 %

25%

12.5%

100 %

50 %

25%

12.5%

Control

Positivo

Control

Negativo

10

1

12

13

14

15

16

17

18

19

20

PROMEDIO
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10.3 TABLA DE INTERPRETACION DE DATOS

ANEXO N29. PRUEBA DE NORMALIDAD PARA DETERMINAR SI LOS DATOS
OBTENIDOS PRESENTAN DISTRIBUCION NORMAL

Kolmogorov - Smirnov Shapiro - Wilk

Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
e E.cocavar. coca
100 % 0,201 20 0,033 0,924 20 0,118
50 % 0,163 20 0,171 0,952 20 0,405
25% 0,162 20 0,182 0,947 20 0,323
12.5 %

° 0,166 20 0,149 0,932 20 0,168

e E.novogranatense var. truxillense
100 %

0,213 20 0,018 0,885 20 0,021
50 % 0,240 20 0,004 0,936 20 0,205
25%

0,167 20 0,146 0,921 20 0,102
12.5 %

0,230 20 0,007 0,923 20 0,115
e Control Negativo

0 20 0 0 20 0
e Control Positivo

0,193 20 0,048 0,919 20 0,094

Segun la prueba de Normalidad de Shapiro-Wilk podemos observar

que el extracto

etandlico de E.novogranatense var. truxillense (100 %) no presenta distribucion normal (p

=0,021).
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10.4 FOTOGRAFIAS

E\“ 2
5

"%

11904

FOTO 2 : HOJAS DE Erythroxylum novogranatense var. truxillense
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FOTO 4 : EXTRACTOS ETANOLICOS DE Erythroxylum novogranatense var.

truxillense Y Erythroxylum coca var. coca
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FOTO 5 : PLACAS DE VIDRIO CON AGAR TSA
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FOTO 7 : PREPARANDO LAS DILUCIONES
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FOTO 8 : ESTANDARIZANDO LA CEPA

FOTO9 :CEPA ESTANDARIZADA
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FOTO 10 : EXTRACTO DE LAS DISTINTAS VARIEDADESDE HOJA DE COCA A
DISTINTAS CONCENTRACIONES JUNTO CON EL CONTROL POSITIVO Y NEGATIVO

FOTO 11 : SIEMBRA DE LA CEPA ESTANDARIZADA EN AGAR TSA
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FOTO 12 : DISCOS EMBEBIDOS

FOTO 13 : COLOCACION DE LOS DISCOS EN EL AGAR
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FOTO 14 : DISCOS COLOCADOS EN LOS AGARES SEMBRADOS CON LA CEPA
STANDARD DE Streptococcus mutans

FOTO 15 : COLOCACION DE LAS PLACAS SEMBRADAS EN UNA JARRA EN
CONDICIONES DE ANAEROBIOSIS PARCIAL C/CO,
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FOTO 17 : LECTURA DE LA SIEMBRA A LAS 48 HORAS
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FOTO 18 : LECTURA DE LA SIEMBRA A LAS 48 HORAS
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