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RESUMEN

Este estudio tuvo como finalidad evaluar la actividad antibacteriana de los
extractos oleosos de Ocimum basilicum y Thymus vulgaris sobre Pseudomonas
aeruginosa productora de carbapenemasas, comparado con Amikacina.
Materiales y métodos: Se realiz6 a través del disefio experimental puro, se uso la
observacion directa, como técnica para evidenciar el crecimiento bacteriano en las
placas Petri. Los extractos oleosos fueron adquiridos de manera legal y segura,
ademas que la empresa cuenta con las certificaciones de cada planta, ellos
obtuvieron el los extractos mediante la técnica arrastre de vapor. La estimacion de
la sensibilidad antibacteriana se realiz6 mediante el método de Kirby-Bauer o
método de difusién en discos. Las concentraciones utilizadas de los extractos
oleosos fueron de 100%, 7%, 50%, 25% y amikacina a 30ug. La incubacion del
agente fue hecha en placas Petri y puestas a temperatura de 37°C y pasadas las
24 horas se realizaron las lecturas. Resultados: De acuerdo al Analisis de
Varianza (ANOVA) si hubo diferencias entre los halos inhibitorios de los extractos
oleosos comparados con amikacina, sin embargo, no tuvieron efecto
antibacteriano (p <0,001). Conclusiones: El extracto oleoso de Ocimum basilicum
no presentd actividad antibacteriana contra Pseudomonas aeruginosa productora
de carbapenemasas. Extracto oleoso de Thymus vulgaris no presentd actividad
antibacteriana contra Pseudomonas aeruginosa productora de carbapenemasas y
Amikacina no resulté ser una droga efectiva contra Pseudomonas aeruginosa

productora de carbapenemasas, pero si para P. aeruginosa ATCC.

Palabras clave: Resistencia antibacteriana, Pseumononas aeruginosa,

carbapenemasas, Ocimum basilicum, Thymus vulgaris.
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ABSTRACT

The purpose of this study was to evaluate the antibacterial activity of the oil
extracts of Ocimum basilicum and Thymus vulgaris on carbapenemase-producing
Pseudomonas aeruginosa, compared to Amikacin. Materials and methods: It was
carried out through a pure experimental design; direct observation was used as a
technique to demonstrate bacterial growth in Petri dishes. The oil extracts were
acquired legally and safely, in addition to the company having the certifications of
each plant, they obtained the extracts using the steam drag technique.
Antibacterial sensitivity was estimated using the Kirby-Bauer method or disk
diffusion method. The concentrations used of the oil extracts were 100%, 7%,
50%, 25% and amikacin at 30ug. The incubation of the agent was done in Petri
dishes and placed at a temperature of 37°C and after 24 hours the readings were
taken. Results: According to the Analysis of Variance (ANOVA), there were
differences between the inhibitory halos of the oil extracts compared to amikacin,
however, they did not have an antibacterial effect (p <0.001). Conclusions: The oil
extract of Ocimum basilicum did not present antibacterial activity against
carbapenemase-producing Pseudomonas aeruginosa. Thymus vulgaris oil extract
did not present antibacterial activity against carbapenemase-producing
Pseudomonas aeruginosa and Amikacin did not turn out to be an effective drug
against carbapenemase-producing Pseudomonas aeruginosa, but it did for P.

aeruginosa ATCC.

Keywords: Antibacterial resistance, Pseumonones aeruginosa, carbapenemases,

Ocimum basilicum, Thymus vulgaris.
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INTRODUCCION

Dado el descubrimiento de los diversos antibiéticos, que para luego de varios
afos han de ser aplicados como tratamientos médicos y que coexistiria con
unas algunas adversidades de las cuales solos por mencionar, la resistencia
antibacteriana a las drogas llamadas coloquialmente “fuertes”. Pasaria el
tiempo para que con las investigaciones y casos reportados se avisen sobre
microorganismos potencialmente resistentes de manera natural y sin tener
contacto con las drogas antimicrobianas pueden dar a lugar en tiempo corto
una gran afeccién al homo sapiens sapiens.(1)

La bacteria en estudio es una principal provocadora de enfermedades que
pueden conllevar a la muerte si no se trata de manera adecuada, dentro de su
gama de infecciones esta la infeccion al parénquima pulmonar en las
personas con estadia en un establecimiento de salud. Dicha infecciéon ocupa
el segundo lugar a nivel mundial ocasionado por la bacteria, pero a su vez
también es la quinta en infecciones de manera general. (2) Su relacion de
poderio de infeccion se data mas en ambientes que tengan que ver con el
personal de salud, es decir, en nosocomios.(3) Su identificacion para
colonizar en ambiente comunitario no es frecuente, mas sin embargo, si se
registran cuando interacciona con factores que debilitan a los huéspedes
como personas con adiccion a drogas intravenosas, comorbilidades
metabdlicas o aquellos se exponen a fuentes con agua contaminada como las
albercas,(4) ademas, cuando se entra en el ambito de colonizacion
perenquimal pulmonar, ésta por la bacteria en estudio comprende hasta un
7% de los cuales la mitad es la tasa de mortalidad minima.(5)

Los intercambios a nivel de genes en los poros de la bacteria, las
carbapenemasas en incremento, las modificaciones en las proteinas de
expulsion y desarrollo de B-lactamasas son los caminos que la bacteria tiene
alta resistencia al enfrentarse con los agentes carbapenémicos. En resumen,
las alteraciones de insercién van a sintetizar menos poros y al disminuir no
hay desencadenamiento requerido del antimicrobiano y ésta alteracion es la
mas comun. (6)

Colistina y de la familia aminoglucdésidos, amikacina, ambos demuestran alta

efectividad sobre la bacteria en estudio, por lo que las convierte en drogas



que se pueden emplear como tratamiento para derrocar la resistencia que
poseen y que fue expuesta anteriormente. (7)

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) compartié un documento donde
se enmarcan los patdégenos que requieren buscar alternativa alguna de
tratamiento debido a su capacidad de sobrevivir a las terapias
convencionales. Pseudomona aeruginosa resistente a carbapenémicos es
uno de los microorganismos enlistados, siendo catalogado como prioridad,
significandose ser altamente dafina y peligrosa.(8) El objeto prioritario de la
publicacion detallé la promocion e incentivacion de nuevas investigaciones
para descubrimiento de drogas nuevas, esta necesidad hizo que los nuevos
investigadores vayan por el camino de la botanica encontrando asi algun tipo
de flora que tenga efectividad sobre los patdgenos, pues si le logré y dentro
de esa flora, estan Ocimum basilicum (albahaca) y Thymus vulgaris (Tomillo).
Gracias al gran desarrollo y avance en la tecnologia, especificamente en la
nanotecnologia a aportado en salud la aplicacion de poder comprender los
compuestos de las plantas y entender su funcionamiento y responder la gran
interrogante cdmo los antepasados curan con plantas. Con esto buen aporte
ya es factible conseguir distintas chances para tratamientos médicos actuales
y futuros.(9)

El género Ocimum se caracteriza por tener a mas de 150 especies y que se
afirma que cifras superiores a 50 especies han demostrado tener propiedades
bioldbgicamente activos como extracto oleoso.(10)

Siendo Ocimum basilicum la especie con una gran cantidad de aceite, esa
cantidad abundante se obtiene de las flores, por lo que sus propiedades
curativas y medicinales se la ganan sus compuestos fitoquimicos como los
alcaloides, flavonoides, terpenos, taninos y fenoles. Son, especificamente el
estragol y linalol (43% y 33% respectivamente) los de abundancia.(11)

El Thymus comprende 350 especies en el mundo.(12) La especie Thymus
vulgaris (Tomillo) es una planta que germina en lugares con climas
temperados de Nort-Africa, Groelandia, Europa.(13) Esta especie la
representan una gran variedad de fitoqupimicos que la componen y que se
hacen responsables de la actividad farmacologica. Contiene Timolol y

Carvicrol, Sesquiterpenos, flavenoides y alcaloides.(14)



Por ello, se plante6 como problema ;Tienen actividad antibacteriana los
extractos oleosos de Ocimum basilicum y Thymus vulgaris sobre
Pseudomonas aeruginosa productora de carbapenemasas?
Este trabajo por la necesidad de encontrar actuales y coherentes alternativas
de tratamiento sobre la bacteria en estudio que es catalogada como
“agresiva” en el ambito nosocomial es que se justifica de manera coherente.
Como objetivo general se plantea:

e Evaluar la actividad antibacteriana de los extractos oleosos de Ocimum

basilicum y Thymus vulgaris sobre Pseudomonas aeruginosa productora

de carbapenemasas, comparado con Amikacina.
Objetivos especificos son:

¢ lIdentificar la actividad antibacteriana del extracto oleoso de Ocimum
basilicum sobre Pseudomonas aeruginosa productora de
carbapenemasas, a través de los métodos de Kirby-Bauer.

¢ Identificar la actividad antibacteriana del extracto oleoso de Thymus
vulgaris sobre Pseudomonas aeruginosa productora de carbapenemasas,
a través de los métodos de Kirby-Bauer.

Por eso se ha planteado las hipoétesis siguientes: Hi - Ocimum basilicum y

Thymus vulgaris si presentan actividad antibacteriana contra Pseudomonas

aeruginosa productora de carbapenemasas, comparado con Amikacina.

Ho - Ocimum basilicum y Thymus vulgaris no presentan actividad

antibacteriana  contra  Pseudomonas  aeruginosa  productora de

carbapenemasas, comparado con Amikacina.



MARCO TEORICO

De los estudios relacionados, Coseriu RL. (2023) dentro de su estudio
“Antibacterial Effect of 16 Essential Oils and Modulation of mex Efflux Pumps
Gene Expression on Multidrug-Resistant Pseudomonas aeruginosa Clinical
Isolates: Is Cinnamon a Good Fighter?” con el fin de mencionar y describir la
actividad de sus aceites sobre su bacteria MDR tuvo resultados favorables
siendo que Ocimum bacilicum tuvo efectividad inhibitoria y bactericida sobre
su aislado de bacteria con una CMI de 0.23% v/v. Con lo cual concluyo que si
hay evidencia cintifica de que su aceite esencial tiene efecto prometedor

contra Pseudomonas aeruginosas. (15)

Zoran S. (2021) en su estudio “Efficiency of Basil Essential Oil Antimicrobial
Agents under Different Shading Treatments and Harvest Times” plante6 como
objeto detectarla activida de su extracto al someterlo contra su bacteria
obteniendo prometedores resultados sobre Pseudomonas aeruginosa, siendo
el halo que tendria de 17,7 £ 1,8 cm significandose que hay efecto inhibitorio
pero que no es estadisticamente significante para superar a su grupo de
comparacién que fue una penicilina antipseudomonas. Por tanto se afirma
que la capacidad inhibitoria estuvo al nivel de la penicilina. También se
adiciona que hay una relacion directamente proporcional del compuesto epi-a-
cadinol del aceite con su efecto inhibitorio sobre Pseudomonas aeruginosa.
(16)

Chavez HE (2020) en su estudio sobre “Inhibicién del crecimiento de bacterias
patdgenas mediante el uso de extractos de origen vegetal” jugaba a evaluar
detenimiento del crecimiento ante bacterias concretanto en sus resultados
que Pseudomonas aeruginosa es altamente sensible a la albahaca con
crecimiento disminuido en 0% en sus dos tiempode control. Por lo que
concluye al 76% y 100 de concentracion, sus aceites mostraron efecto

prometedor.(17)

En contraste, Arteaga Q (2018) al realizar su estudio “Efecto del aceite
esencial de Ocimum basilicum L. sobre el crecimiento de Staphylococcus
aureus ATCC 25923 y Pseudomonas aeruginosa in vitro” con su objeto de

evidenciar el efecto bacteriostatico y bactericida de su extracto a diferentes



concentraciones, obtuvo de resultados que al aumentar las concentraciones
es mayor el efecto sobre la bacteria en estudio, pero para P. aeruginosa no.
En conclusién el aceite Ocimum no presenta inhibicion sobre P. aeruginosa.
(18)

Viviane AS (2015) en su publicacion “Ocimum basilicum: Antibacterial activity
and association study with antibiotics against bacteria of clinical importance”
en el que su objetivo fue determinar el efecto del aceite de Ocimum contra
Pseudomonas aeruginosa, se tuvo el resultado en el que la CMI fue de >1000
ug/mL contra la cepa bacteriana, ademas evalué secundariamente un
sinergismo con imipenem. Se concluye que el extracto aumenta la actividad
de las drogas por lo que sirve el estudio como camino para la realizacion de

nuevas alternativas para mejorar las terapias actuales. (19)

También Karla R (2015) en su estudio “Composicion quimica y actividad
antimicrobiana del aceite esencial de albahaca (Ocimum basilicum L.)” con el
objetivo de hacer la determinacion de los fitoquimicos y relacion
antimicrobiana. Lo realizaron sobre mas de 3 especies bacterianas incluyendo
la del estudio. Sus resultados mostraron afctividad ligera con un halo de hasta
9mm y con una CMI de 200mg/mL. Por lo que concluye que su aceite sirve

como bacteriostatico. (20)

Por otro lado, Aldo A. (2023) en su estudio “Thymus vulgaris Essential Oil in
Beta-Cyclodextrin for Solid-State Pharmaceutical Applications” con su objetivo
de profundizar en su fitoquimica y su capacidad frente a bacterias. Los
resultados obtenidos fueron que el aceite si genero buen efecto inhibitorio. Su
conclusion fue que su extracto demostré ser prometedor al erradicar a la
bacteria. Ademas que gracias a ese estudio se puede emplear aun mas la
tecnologia para poder extraer los principios activos y usarlos dentro de la

industria farmacéutica. (21)

Para Tran VL (2022) y su publicacion “Antimicrobial Efficiency of Some
Essential Oils in Antibiotic-Resistant Pseudomonas aeruginosa Isolates” con
su objetivo de evaluar actividad antibidtica de 4 aceites sobre cepas de

Pseudomonas, obtuvo resultados de una CMI de 0.4% para Thymus y



también una CMEB de 0.04 contra la bacteria aislada de nosocomio. Su
conclusién fue que su extracto es prometedor contra la bacteria y que no

depende del lugar donde se haya obtenido la cepa. (22)

Ting L (2021) en su estudio “Thymol as a critical component of Thymus
vulgaris L. essential oil combats Pseudomonas aeruginosa by intercalating
DNA and inactivating biofilm” recalcé las buenas propiedades antipatogenas
del aceite de Thymus, indagé su mecanismo especifico en el ADN y analizé el
desenlace que retarda la propagacion del microbio, obteniendo los resultados
mpas prometedores con un halo de 22 + 1.54 para su aceite esencial,
ademas su CMB de 0.6mg/mL y CMI de 0.2 mg/mL, por lo tanto su conclusion
es que el extracto tiene efectos potentescontra la bacteria en su formacion de

biopeliculas. (23)

Oliveira R (2017) evaluaron el efecto del extracto de T. Vulgaris como
antimicrobiano y antiinflamatorio. Utilizé biopeliculas de la bacteria en estudio.
Como resultado tuvo que el aceite a 52 mg/mL si pudo inactivar le crecimiento
de su bacteria siendo para P. aeruginosa vista una buena reduccion en su
cantidad de UFC/mL luego de 5 min. Afirma ademas que su estudio apoya a
que pueda usarse como base para otras investigaciones con finalidad
cientifica superior como para crear medicamentos o coadyuvantes de las

terapias actuales. (24)



. METODOLOGIA

3.1.Tipo y disefio de investigacion.

Cuantitativo, Experimental puro.

3.2.Variables y operacionalizacion.

Variable Independiente: Agente antibacteriano
No farmacoldégico: Farmacologico

a. Ocimum basilicum - Amikacina 30ug

b. Thymus vulgaris
Variable Dependiente: Efecto antibacteriano

e Pseudomona aeruginosa sensible
o Eficaz
o No eficaz

e Pseudomona aeruginosa productora de carbapenemasas.
o Eficaz

o No eficaz
Operacionalizacion de variables: Ver ANEXO 1

3.3.Poblacién, muestra y muestreo.

Poblacion: Estuvo conformada por cepas de P. aeruginosa
Criterios de seleccion:

- Criterios de inclusion:
1. Placas cuyas cepas de Pseudomonas aeruginosa sean viables.
2. Cepas cultivadas entre 16 y 20 horas.

- Criterios de exclusion:
1. Placas que contengan cepas contaminadas.

2. Placas que no muestren evidencia de crecimiento del cultivo.
Tamafno muestra:

Para determinar la muestra con la que se quiso trabajar, se utilizé la

féormula de “diferencia de medias” correspondiente a los halos de



inhibiciéon y poder computar el numero de repeticiones por cada conjunto

de experimentacion.

_(Z x/2+ZB)*2S?
(X1 - X2)?

n

Siendo:

n = (2) Total de placas a utilizar como muestra

Za/2 = 1.96.

ZB3=0.84

§=1.53

X1 =17 mm, medida del halo inhibitorio de Amikacina

X2 = 21.67 mm, medida del halo inhibitorio de Thymus vulgaris.

Muestreo: Se selecciond a través de la técnica de muestreo aleatorio

simple para cada grupo de observacion.

Unidad de analisis: Se representé por cado uno de los cultivos de las

cepas de Pseudomonas aeruginosa producora de carbapenemasas.

3.4.Técnica e instrumento de recoleccion de datos.

e Se uso la técnica de observacion directa sobre la inhibicion de la
proliferacion de las colonias de P. aeruginosa productora de
carbapenemasas.

¢ Elinstrumento que se utilizé fue una ficha, que servié para recoger los
datos pertinentes para esta investigacion, la misma que conté con toda

la informacién, incluyendo la de los principios activos evaluados.

3.5.Procedimientos.
3.5.1 Obtencién de los Extractos Oleosos:
De una empresa peruana llamada Nua Peru
(https://www.nuaperu.com/) se obtuvieron los extractol oleosos
(aceites esenciales) de Ocimun basilicum (albahaca) y Thymus

vulgaris (tomillo), los cuales fueron extxraidos con la técnica de



arrastre con vapor de agua y ademas la pureza esta certificada y
asegurada en documentacion brindada por la empresa.
3.5.2 Evaluacion de la actividad antibacteriana:

a) Método de Kirby-Bauer (disco difusion)
Se utilizé éste método de disco-difusion en agar para evaluar la
actividad antibacteriana. En tal caso, se tuvieron como referencia
las directivas M02-A12 y M100 de la Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSI). (27)

e Preparacioén del indculo.

Se agregd el microorganismo Pseudomonas aeruginosa
productora de carbapenemasas, cultivado hace 16-24 horas,
en 3-4 ml de cloruro de sodio dentro del tubo de ensayo y
tener como resultado el indculo, que al comprobarse debe
tener un puntaje de 0,5 en la escala de turbidez de McFarland
(1,5 x 108 CFU/ml).

e Siembra del microorganismo.

Se hizo recubriendo la superficie completa del medio de
cultivo en la placa petri con hisopos estériles que han de
haber sido sumergidos en el indculo y deslizarlo en el medio
de cultivo con la técnica de siembre por estrias en superficie
para poder obtener una capa uniforme y limpia del crecimiento
bacteriano.

e Preparaciéon de las concentraciones del Aceite Esencial (AE)

A partir del EO, se prepararon cuatro concentraciones (100%,
75%, 50% y 25%) usando como disolvente el Dimetil
Sulfoxido (DMSO); por eso, se identificaron cuatro tubos
esteriles de 13x100mm con las concentraciones. Se coloco
750 pL de EO y 250 yL de DMSO al tubo de 75%, 500 yL de
EO y 500 pL de DMSO al tubo de 50%, y 250 yL de EO y 750
ML de DMSO al tubo de 25%.



e Preparacion de los discos de sensibilidad.

A raiz de ya preparadas las concentraciones, han de
colocarse 10 yL en cada disco de papel Whatman N° 1 de 6
mm de diametro (estériles). Se tomara 10 pyL de EO al 25%,
10 yL de EO al 50%, 10 pyL de EO al 75% y 10 pL de EO al
100%. Esto se repetira por 10 veces en cada disco.

e Confrontacion del microorganismo con el agente

antimicrobiano

Con la precisidon y ayuda de una pinza estéril, se tomaran los
discos de sensibilidad y se iran poniendo en las placas Petri
sembradas con el agente patdogeno (uno de cada
concentracion) a 1 cm del borde de la Placa y equidistante.
Adicional a, se colocara el disco con Amikacina 30ug. Se
dejara en reposo por aproximadamente 10 a 15 minutos y
después se pondran bocabajo se transportara a la incubadora
previamente regularizada a 37°C pos un promedio de 18 a
24h.

e Lectura e interpretacién

Se realiz6 observando y midiendo con regla calibrada de
Vernier, los diametros de inhibicion sobre Pseudomonas
aeruginosa productora de carapenemasas. Las medidas se
realizaran para todas las concentraciones del EO y amikacina.
Se calificd como sensible o resistente segun los dictamenes
del CLSI.

3.6.Método de analisis de datos.

Para analizar los resultados obtenidos en este proyecto, se utilizo
estadistica descriptiva. Con el unico propédsito de poder describir el halo
de inhibiciéon de cada tratamiento, se da a entender que se utilizaron
medidas de tendencia central y también medidas de dispersion.
Asimismo, se utilizaron tablas estadisticas para confrontar los
tratamientos efectivos y los que no. Para saber si existieron variaciones
en las medias y varianzas de los halos también se realiz6 el analisis de
Kruskal-Wallis y el software IBM SPSS Statistics 26.

10



3.7.Aspectos éticos

Para la ejecucion de este proyecto se tuvo en mente los requisitos del
articulo 48 del capitulo 6 del Cédigo de Etica del Colegio Médico del Peru,
que lleva por titulo “Trabajos de Investigacién”. Donde dicta que toda
investigacion no puede tener resultados o datos plagiados o falcificados.
(28) En consecuencia, este proyecto tiene como obligaciéon moral del
autor no falcificar datos ni manipular maliciosamente variables para tener
resultados prometedores. Sin embargo, también se sometido a la

aprobacion del comité de ética de la Universidad Cesar Vallejo.

Sin embargo, también se sometio a la aprobacion del comité de ética de

la Universidad Cesar Vallejo.

Por otro lado se respeta también la naturaleza teniendo como base lo que
manifiesta el titulo preliminar del articulo Il, inciso 10, de la Ley Forestal y
de Fauna Silvestre: “Toda adquisicion de bienes forestales debe ser
licita”. Por lo tanto, se reconoce en el presente trabajo que la adquisicion

de los EO para satisface los criterios de dicha ley. (29)

Aspectos administrativos

3.8.1. RECURSOS Y PRESUPUESTO

COSTO

cODIGO DESCRIPCION SERVICIOS / BIENES
s/.
GASTOS POR LA CONTRATACION DE SERVICIOS,
2.6.71.63 GASTOS POR LA CONTRATACION DE SERVICIOS 1.100,0
PARA OTRAS INVERSIONES INTANGIBLES.
PAPELERIA EN GENERAL, UTILES Y MATERIALES DE | GASTOS POR LA ADQUISICION DE PAPELERIA EN
2.3.15.12 80,0

OFICINA GENERAL, UTILES Y MATERIALES DE OFICINA.

MATERIAL, INSUMOS, INSTRUMENTAL Y . ,
ADQUISICION DE MATERIAL MEDICO
2.3.18.2 ACCESORIOS MEDICOS, QUIRURGICOS, , 1.500,0
QUIRURGICO Y ODONTOLOGICO, LABORATORIO
ODONTOLOGICOS Y DE LABORATORIO

GASTOS POR CONCEPTO DE CONEXION A LA RED
2.3.22.2 SERVICIOS DE TELEFONIA E INTERNET INTERNACIONAL DE INFORMACION (INTERNET), 200,0
TELEFONIA MOVIL Y FUA.

GASTOS POR EL PAGO DE PASAJES Y GASTOS DE
TRANSPORTE PAGADOS A EMPRESAS DE
2.3.21.21 PASAJES Y GASTOS DE TRANSPORTE TRANSPORTE O A AGENCIAS DE VIAJES POR EL 300,0
TRASLADO DE PERSONAL EN EL INTERIOR DEL
PAIS

G AT 5500 ]
3.8.2. FINANCIAMIENTO

Financiado por el autor
3.8.3. CRONOGRAMA DE EJECUSION (VER ANEXO 6)
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IV. RESULTADOS
Tabla 1. Halos de inhibicién del extracto oleoso de Ocimum bacilicum y thymus

vulgaris sobre Pseudomonas aeruginosa ATCC.

Halo Inhibitorio para Pseudomonas aeruginosa ATCC (mm)

N° Significancia

Extracto Oleoso de Extracto Oleoso de
. . ] Amikacina
Ocimum basilicum Tymus vulgaris

100% 75% 50% 25% 100% 75% 50% 25%  30ug

1 6 6 6 6 6 6 6 6 17.3

2 6 6 6 6 6 6 6 6 17
<0.001*

3 6 6 6 6 6 6 6 6 17.2

4 6 6 6 6 6 6 6 6 17.2

5 6 6 6 6 6 6 6 6 17.1

Fuente: IBM SPSS Ver 26 *Segu la prueba de Kruskal-Wallis es altamente

significativo.

Se puede observar en la tabla que para ambos extractos oleosos los halos de
inhibicion fueron de 6 mm significandose que no tuvieron efecto antibacteriano
contra Pseudomonas aeruginosa ATCC, mientras que amikacina si tuvo el efecto

esperado contra la bacteria (=17 mm).

La significancia de estos datos (p < 0.001) dados por Kruskal-Wallis nos indican
que existe diferencia entre las medias de los tres grupos evaluados (Extracto

Oleoso de Ocimum basilicum, Thymus vulgaris y Amikacina).
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Tabla 2. Halos de inhibicidn del extracto oleoso de Ocimum bacilicum y thhymus

vulgaris sobre Pseudomonas aeruginosa productora de carbapenemasas.

Halo Inhibitorio para Pseudomonas aeruginosa productora de
carbapenemasas (mm)
N° Significancia
Extracto Oleoso de Extracto Oleoso de

] B ) Amikacina
Ocimum basilicum Tymus vulgaris

100% 75% 50% 25% 100% 75% 50% 25%  30ug

3 6 6 6 6 6 6 6 6 6 < 0.001*
4 6 6 6 6 6 6 6 6 6
5 6 6 6 6 6 6 6 6 7

Fuente: IBM SPSS Ver 26 *Segu la prueba de Kruskal-Wallis es altamente
significativo.

De la tabla se puede inferir que los tres grupos evaluados (Extracto Oleoso de
Ocimum basilicum, Thymus wvulgaris y Amikacina) no tuvieron efecto

antibacteriano sobre Pseudomonas aeruginosa productora de carbapenemasas
(217 mm).

La significancia dada por Kruskal-Wallis (p<0.001) refieren que existe diferencia
entre las medias de los halos de inhibicion de los grupos evaluados.

13



V. DISCUSION
A partir de lo encontrado en los resultados, se puede establecer que el
extracto oleoso de Ocimum basilicum y Thymus vulgaris no presentan
actividad antibacteriana contra Pseudomonas aeruginosa productora de

carbapenemasas y comparado con Amikacina.

De los datos de la tabla 1, con un nivel de significancia <0.001, se infiere que
si existe diferencias entre las medias de los halos inhibitorios, sin embargo, el
unico agente antibacteriano que tuvo efecto fue Amikacina 30 ug, con halos
inhibitorios superiores a 17 mm sobre P. aeruginosa ATCC, siendo éste el que

da la diferencia al realizar la prueba de Kruskal-Wallis.

En la tabla 2 al realizar la prueba Kruskal-Wallis para comparar las medias de
los halos inhibitorios de los agentes antibacterianos también se encuentra una
diferencia significativa entre los grupos evaluados con un nivel de significancia
<0.001, pero no quiere decir que exista el efecto inhibitorio esperado, ya que,
ninguno de los agentes antibacterianos ha tenido halos inhibitorios superiores

a 17 mm sobre P. aeruginosa productora de carbapenemasas.

Estos resultados guardan relacion con lo reportado por Arteaga Q. (18)
refiriéndose al extracto oleoso de Ocimum basilicum, quien sefiala que no
tiene efecto inhibitorio para con Pseudomonas aeruginosa no productora de
carbapenemasas en ninguna de las concentraciones evaluadas como aceite
esencial. Lo que no concuerda entre el presente estudio con el del autor es
que la bacteria que usdé en su proyecto no fue productora de
carbapenemasas, por lo que sus hallazgos serian significativos, pero al
relacionarlo con el grupo de comparacion también tomado en este estudio que

es contra Pseudomonas aeruginosa ATCC, visualizado en la Tabla 1.

También se describe que los resultados obtenidos no tienen relacién alguna
con lo que refieren Coseriu RL. (15), Zoran S. (16) y Chavez HE. (17) en lo
correspondiente al extracto oleoso de Ocimum basilicum, ya que los autores
si tuvieron efecto antibacteriano sobre P. aeruginosa no productora de
carbapenemasas. Los autores describen que han llegado a obtener halos

inhibitorios significativos, de al menos una representacion de actividad “ligera”
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contra P. aeruginosa. Ello no es concordante con lo que se encontré en esta

investigacion (Tablas 1y 2).

Las principales diferencias con el presente trabajo, son que los estudios
mencionados no han sido evaluados como extractos oleosos sino como
extractos alcohdlicos, esto parece tener alguna implicancia en el efecto
antibacteriano dado por la planta evaluada. Muestra de ello es que el estudio
que si concuerda que no hay efecto antibacteriano también fue realizado con

aceite esencial como en presente trabajo.

Otra de las diferencias es que en el presento trabajo se utilizO una bacteria
resistente a carbapenémicos (Pseudomonas aeruginosa productora de
carbapenemasas). De los estudios antes mencionados solo uno se pudo

asemejar al actual ya que utilizé P. aeruginosa Multidrogoresistente (MDR).

Asi mismo el que los estudios mencionados al realizar sus investigaciones
tuvieron la capacidad de poder sembrar y poder controlar sus cultivos
exponiéndolos a diferentes tipos de luces o filtros ultravioleta, esta
intervencion si tuvo implicancia en los resultados obtenidos por los autores, ya
que a comparacion del presente estudio donde no se controlé la siembra, el

crecimiento ni cosecha no se obtuvieron iguales o parecidos resultados.

En relacion al extracto oleoso de Thymus vulgaris, de igual manera no se
obtuvo resultados donde se evidencie inhibicién alguna contra Pseudomonas
aeruginosa ATCC ni con P. aeruginosa productora de carbapenemasas
(Tablas 1 y 2). Estos resultados no comparten lo senalado por Aldo A. (21),
Tran VL. (22), Ting L. (23) y Oliveira R (24), quienes si encontraron halos
inhibitorios y a partir de ello calcularon la Concentracién Minima Inhibitoria y

Concentracion Minima Eficaz contra Pseudomonas aeruginosa. (Tablas 1y 2)

Los efectos sustentados en el estudio de Aldo A. (21) fueron prometedores y
cabe recalcar que el autor usé el aceite esencial de Thymus vulgaris mas
betaciclodextrina convirtiéndolo en un profarmaco (formula profarmacéutica)
para poder permitirle de esa manera, y lo pone de manifiesto en su estudio,
que los compuestos activos del aceite esencial tengan una aumentada

permanencia en el tiempo de exposicion con la bacteria y por lo mismo una
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mayor eficacia, especificamente para microorganismos como Pseudomonas
aeruginosa. Por lo contrario, en este estudio se utilizd el aceite esencial puro,
no se intervino en la farmacocinética de sus componentes dentro del aceite

esencial como se hizo en el estudio antes mencionado.

El estudio de Ting L. (23) a diferencia del resto de estudios, se fueron un paso
mas hacia lo especifico, tomando ya no a todo el aceite esencial, sino a uno
de sus compuestos naturales, el Timol. Este es el que se encuentra con
mayor proporcién dentro de todos sus compuestos (26%) y ademas es el que
mejor efecto antibacteriano tiene. Adiciona que los efectos bacteriostaticos y
bactericidas contra Pseudomona aeruginosa dependen de los niveles de
concentracion de timol. Este estudio no gurda relacion con los resultados del
autor mencionado y que pueden explicarse por diversos motivos que pueden
ser simples, como el hecho de la edad la planta, su lugar de procedencia y

hasta el método de obtencidn del Aceite esencial.

De los datos obtenidos en este estudio sabemos que no guardan
concordancia con los de los trabajos de Gaete ME. (7) y de Santos E.(30),
quienes encontraron que para Pseudomonas aeruginosa con sensibilidad
disminuida a carbapenémicos una de las alternativas de tratamiento son
aminoglucédsidos y manifiestan que amikacina junto a colistina son los
antibiéticos en los que se a presentado resistencia menor al 10% de la

bacteria en mencion.

Para el agente antibacteriano, Amikacina, utilizado en esta investigacion los
resultados no fueron los esperados segun los estudios comparados. La droga
solo tuvo efecto inhibitorio en la cepa de Pseudomonas aeruginosa ATCC que
era lo que se esperaba, mientras que para Pseudomonas aeruginosa

productora de carbapenemasas no se tuvo el mismo efecto (Tablas 1y 2).

La bacteria estudiada a pesar de ser ya resistente de manera intrinseca a
ciertos antibidticos, se le anade una caracteristica mas, que es el ser
productora de carbapenemasas, siendo de esta manera un objetivo de
estudio, por lo que es una razon del sustento de la importancia de esta

investigacion.
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La capacidad de esta bacteria para poder tener esta resistencia contra
Amikacina se debe a que existe ya una alteracion a nivel de los genes blaKPC
y blaVIM al mismo tiempo. Lo que generd bastante preocupacion y se opto en

tener mayor cuidado con su manipulacion.

Las limitaciones de este estudio son, por un lado, que los aceites esenciales
se obtuvieron de una empresa que cuenta con las certificaciones necesarias
que avalan la calidad del producto mas no se sembro y controlé el crecimiento
de las plantas en estudio como lo realizado por otros autores. Por otro lado, la
forma de preparacion es un factor que influyé en los resultados debido a que,
si hay eficacia de los componentes de las plantas estudiadas, pero en forma
de extracto etandlico, en forma de profarmaco o aislando el principio activo

del resto para poder manejar mejor las concentraciones.

Sin embargo, el estudio es relevante desde el punto de vista académico y
cientifico ya que permite tener el conocimiento de que Ocimum basilicum y
Tymus vulgaris no los significativamente eficaces como aceites esenciales.
Por lo que se pueden plantear otras investigaciones con los mismos agentes

antibacterianos, pero en una presentacion diferente a extracto oleoso.
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VI. CONCLUSIONES

1.

El extracto oleoso de Ocimum basilicum no presentdé actividad
antibacteriana contra Pseudomonas aeruginosa productora de
carbapenemasas.

Extracto oleoso de Thymus vulgaris no presenté actividad antibacteriana

contra Pseudomonas aeruginosa productora de carbapenemasas.

. Amikacina no resulté ser una droga efectiva contra Pseudomonas

aeruginosa productora de carbapenemasas, pero si para P. aeruginosa
ATCC.

VIl. RECOMENDACIONES

Se recomienda que se continlen las investigaciones con los mismos agentes

antibacterianos, pero con otras formas de poder obtener sus principales

atributos y aprovechar al maximo el potencial de cada planta ya que se

evidencia actividad significativa. Ademas, se recalca la importancia del control

de

la siembra y crecimiento de las plantas a ser comparadas.
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ANEXOS

ANEXO 1. OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

. . ESCALA
DEFINICION DEFINICION
VARIABLE INDICADORES
CONCEPTUAL OPERACIONAL MElgi(E)ION
Se reconoce de esta
manera a aquella | Grupos
sustancia que posea la | gyperimentales: Diluciones por
capacidad de erradicar G1: Extracto oleoso de | concentracion
VI: Agente agentes  bacterianos o Ocimum basilicum | (100%, 75%, o
ihacteri que pueda de alguna 50% y 25 %) Cualitativa
antibacteriano
forma  interrumpir  su| GZ2: Extracto oleoso de °Y ° nominal
proliferacion o) Thymus vulgaris
. . Amikacina
crecimiento sin resultar
G3: Amikacina
en dafo del organismo ni 30ug.
del ambiente ni del objeto
donde se encuentre.(25)
Se llama asi a la
capacidad que tienen o .
Ocimum  basilicum y| S€ med!ra .m.e.dllante el
Thymus wulgaris de halo de inhibicidn:
poder erradicar . Cualitativa
VD: Eficacia | (bactericida) o| Sensible: Eficaz .
antibacteriana | interrumpir la 217mm nominal
proliferacion Resistente:
(bacteriostatico) de los <17mm No Eficaz

agentes bacterianos.

(26)




ANEXO 2. INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS.

Halo Inhibitorio para P. aeruginosa productora de carbapenemasas (mm)

N° EOO EOT AMK
Agua destilada
100% | 75% | 50% | 25% |100%|75%|50%|25%| 30ug
1 6 6 6 6 6 6 | 6 | 6 7 6
2 6 6 6 6 6 6 | 6 | 6 71 6
3 6 6 6 6 6 6 | 6 | 6 6 6
4 6 6 6 6 6 6 | 6 |6 6 6
5 6 6 6 6 6 6 | 6 | 6 7 6

EOO: Aceite esencial de Ocimum basilicum. EOT: Aceite esencial de Thymus
vulgaris. AMK: Amikacina 30ug

Halo Inhibitorio para P. aeruginosa ATCC (mm)
N° EOO EOT AMK
1 %0 Z/f §/8 %/f 1 o(/)00 250, g/i) 250 30ug Agua destilada

1 6 6 | 6 | 6 | 6 | 6 6| 6 17.3 6
2 6 6 | 6 | 6 | 6 | 6 6| 6 17 6
3 6 6 | 6 | 6 | 6 | 6 6|6 17.2 6
4 6 6 | 6 | 6 | 6 | 6 6|6 17.2 6
5 6 6 | 6 | 6 | 6 | 6 6| 6 17.1 6

EOO: Aceite esencial de Ocimum basilicum. EOT: Aceite esencial de Thymus
vulgaris. AMK: Amikacina 30ug.



INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

N

Halo Inhibitorio para P. ssruginosa productora de carbapenemasas (mm)

EQO EQT AMK

Agua destilada
100% | 75% | 50% | 25% |100% (75% (50%|25%| 3oug

———
S

Halo Inhibitorio para P. asruginosa ATCC (mm)

E0O 0T | Ak |

Agua destiada
100% | 75% | 50% | 25% [100% [75% | 50%|25% | 30pg
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ANEXO 3.
Comparaciones por parejas de AGENTE ANTIBACTERIANO

Estadistico de

Sample 1-Sample Estadistico de Error prueba Sig.

2 prueba estandar estandar Sig. ajust.?
1-2 ,000 3,087 ,000 1,000 1,000
1-3 -22,500 3,780 -5,952 <,001 ,000
2-3 -22,500 3,780 -5,952 <,001 ,000

1. EOQ, 2. EOT, 3. AMK

ANEXO 4. PRUEBA DE DISTRIBUCION

Pruebas de normalidad

Kolmogorov-
AGENTE Smirnov? Shapiro-Wilk
ANTIBACTERIA Estadi Estadi
NO stico gl Sig.  stico gl Sig.
HALOS DE 1 : 20 : : 20
INHIBICION 2 : 20 : : 20 :
(mm) 3 400 10 <001 626 10 <,001

a. Correccion de significacidon de Lilliefors

ANEXO 4. PRUEBA KRUSKAL-WALLIS

Resumen de contrastes de hipétesis

Hipotesis nula Prueba Sig.2P Decision
1 La distribucion de Prueba de Kruskal- <,001 Rechace la
HALOS DE Walllis para muestras hipétesis nula.

INHIBICION (mm) es independientes
la misma entre
categorias de
CONCENTRACION.
a. El nivel de significacion es de ,050.
b. Se muestra la significancia asintotica.




ANEXO 6. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES.

Actividades

2023-4

ABRIL

MAYO

JUNIO

JULIO
AGOSTO
SEPTIEMBRE

OCTUBRE
NOVIEMBRE

DICIEMBRE

1. Recojo de informacién

2. Problema, antecedentes y
teorias relacionadas al
tema

3. Justificacion, hipotesis,
objetivos,  variables vy
operacionalizacion

4. Método: Poblacion,
muestra, seleccion,

técnica e instrumento para
recoger datos.

. Jornada de investigacion |

. Aspectos administrativos

. Segunda ponencia sobre

avance de proyecto

8.

Jornada de investigacion |l

9.

Recoleccion de datos

10. Jornada de tesis |

11. Jornada de tesis I




ANEXO 7. EVIDENCIA DE EXPERIMENTACION.
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