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RESUMEN

Objetivo: Evaluar la eficacia antibacteriana in vitro mediante la medida de halos de inhibicién
del Alumbre napolitano en cuatro concentraciones sobre Staphylococcus aureus y Pseudomonas

aeruginosa.

Materiales y Método: Se realizd un estudio prospectivo, transversal, comparativo y
experimental en donde se evalud la eficacia antibacteriana in vitro, con la medida de halos de
inhibicién en mm., del Alumbre napolitano, preparado en cuatro concentraciones de; 25%, 50%,
75% y 100% diluidas en agua destilada, sobre Staphylococcus aureus y Pseudomonas
aeruginosa; luego se compard con el efecto antibiético del farmaco piperacilina/tazobactam
diluido con 20 ml de NaCl 9%. Se empled la prueba estadistica mediante el anlisis de varianza
de un disefio completamente al azar y la prueba de comparaciones multiples de Duncan, ambas

pruebas estadisticas considerando un nivel de significancia de 0.05.

Resultados: Se obtuvo una respuesta antibacteriana positiva del alumbre, en todas las
concentraciones de prueba, sobre Staphylococcus aureus y Pseudomonas aeruginosa. Para S.
aureus el efecto antibacteriano fue mayor en funcion a una mayor concentracion, por presentar
halos de inhibicién de una medida mayor gradualmente, siendo el alumbre al 100% el mas eficaz
(18.7 mm). En P. aeruginosa el alumbre también presenté eficacia antibacteriana con una mayor
efectividad al alumbre al 75%, por presentar el promedio mayor de halo inhibitorio (15 mm)
pero con un efecto similar con el alumbre al 100% por la poca diferencia del promedio de halo
de inhibicién (14,7 mm).

Conclusiones El Alumbre napolitano tuvo un efecto antibacteriano positivo, in vitro, sobre
Staphylococcus aureus y Pseudomonas aeruginosa, demostrando una mayor efectividad contra
S. aureus que con P. aeruginosa. A comparacion con la accion del farmaco piperacilina
tazobactam de 4/0.5 mg, el alumbre tuvo una significancia menor, ya que el antibidtico de

control cubrio casi en su totalidad a Staphylococcus aureus y Pseudomonas aeruginosa.

Palabras clave: Antibacteriano, In vitro, Alumbre, Staphylococcus aureus, Pseudomonas

aeruginosa.



ABSTRACT
Objective: Evaluating the anti-bacterial efficacy in intervening in vitro the measure of halos of
inhibition of Neapolitan alum in four concentrations on Staphylococcus aureus and

Pseudomonas aeruginosa.

Materials and Method: You accomplished a prospective study, side road, comparative and
experimental where in evaluated the anti-bacterial efficacy itself vitro, with the measure of halos
of inhibition in mm., of Neapolitan alum prepared in four concentrations of; 25 %, 50 %, 75 %
and 100 % and diluted in distilled water; On Staphylococcus aureus and Pseudomonas
aeruginosa next the drug's antibiotic compared with the effect piperacilina/tazobactam diluted
with NaCl 9 %. The analysis of variance of a design used the statistical intervening proof itself
completely at random and Duncan's proof of multiple comparisons, both statistical proofs

considering significancia’s level of 0,05.

Results: Obtained him an anti-bacterial positive answer of the alum in all the concentrations of
study on Staphylococcus aureus and Pseudomonas aeruginosa. For S aureus the anti-bacterial
effect was major in show to a bigger concentration, in order to show halos of inhibition of bigger
measure gradually, being the alum to the 100 % the most efficacious (18,7 mm). In P aeruginosa
the alum also presented anti-bacterial efficacy with a bigger effectiveness to the alum to the 75
%, in order to present the bigger average of inhibitory halo (15 mm) but with a similar effect
with the alum to the 100 % for the not much difference of the average of halo of inhibition (14.7

mm).

Findings: The anti-bacterial effect in vitro, by means of the formation of halos of inhibition
measured in mm, of Neapolitan alum was plus sign on Staphylococcus aureus and Pseudomonas
aeruginosa to comparison with the action of the drug piperacilina tazobactam 4/0.5 a younger
significance had mg, since the antibiotic of control covered about in its totality aureus and

Pseudomonas to Staphylococcus aeruginosa.

Key words: Anti-bacterial, In vitro, Alum, Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa.
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. INTRODUCCION

1.1. MARCO TEORICO

Las enfermedades infecciosas constituyen una de las primeras causas de morbimortalidad a
nivel mundial, especialmente en paises subdesarrollados; por ello el tratamiento adecuado y
oportuno tendra un impacto importante en los indices de salud. Staphylococcus aureus, se
destaca por ser parte del grupo de bacterias Gram-positivas como un importante patégeno
humano, el cual produce infecciones tanto en el entorno hospitalario como en la comunidad,
siendo en este medio la causa de infecciones agudas, piogénicas y superficiales. Puede producir
también, con menor frecuencia, infecciones profundas y complicaciones como sepsis, shock
hasta terminar con la muerte. Es endémico en muchos hospitales, sobre todo aquellos que tienen
un alto nimero de camas, donde puede ser el agente causal con aproximadamente el 50% de
infecciones intrahospitalarias. Este microorganismo ha generado una gran resistencia a
antibioticos convencionales, por lo que se ha convertido en muchos lugares como el primer
agente causal implicado en infecciones complicada. Estudios en el Per( muestran que existe una
frecuencia de infeccion por S. aureus elevada, sobretodo en hospitales de atencion compleja, en
las unidades de cuidados intensivos y de atencion a quemados. Echevarria y col , realizaron un
estudio en 6 centros hospitalarios de Lima, 4 Hospitales del Ministerio de Salud, 1 de las Fuerzas
Armadas y uno de Seguridad Social, en que se colectaron 423 cepas de Staphyloccocus spp.
referidas a los laboratorios de microbiologia de los pacientes infectados en unidades complejas
como UCI, Unidades de Quemados, centros de terapia de Céancer, Unidades de Cirugia
compleja. Para determinar la sensibilidad de estas cepas a meticilina se utilizé el test de
Sensibilidad en placa (NSSLS) con discos de oxacillina. Se encontré una frecuencia de

Estafilococos metilino resistentes de 58% (1.

En cuanto a la patogenia el S. aureus produce infecciones de dos maneras; de forma directa, por
invasion y posterior destruccion tisular local (proceso supurado), o luego de haberse diseminado
por via sanguinea; y a través de efectos de toxinas, ocasionando infecciones que a su vez

depende de la profundidad, diseminacion y mediante las toxinas producidas. Todo el proceso de



infeccion produce una secuencia de eventos patogénicos que comprende desde la colonizacion,
portador, produccién de toxina, rotura de barrera cutdneo-mucosa, invasion, bacteriemia, sepsis,
complicaciones hasta terminar en la muerte. Las infecciones causadas por S. aureus, no solo
dependen de los factores de agresion que poseen, también de alteraciones en los mecanismos
de defensa del huésped. Como por ejemplo defectos de quimiotaxis leucocitaria congénitos o
adquiridos (diabetes mellitus, artritis reumatoidea), defectos de opsonizacion por anticuerpos
(hipogamaglobulinemia), defectos en la muerte intracelular luego de la fagocitosis (enfermedad
granulomatosa crénica), heridas de piel (quemaduras, incisiones quirdrgicas, eczema), presencia
de cuerpos extrafios (suturas, vias venosas, protesis), infecciones por otros agentes,
particularmente virus (influenza), enfermedades cronicas como alcoholismo, falla renal cronica,
enfermedades malignas, etc. S. aureus puede adoptar resistencia para diferentes
antimicrobianos; actualmente existen cepas comunitarias resistentes a meticilina u oxacilina. En
cuanto a los aislamientos de origen nosocomial, un elevado porcentaje de los mismos tienen
varios determinantes de resistencia, fundamentalmente a meticilina, asociada a resistencia a

aminoglucosidos, macrolidos y quinolonas ().

Un estudio realizado en tres hospitales de Lima — Pert muestra niveles elevados de resistencia
a meticilina, el 58% de cepas aisladas resultaron resistentes, los reportes en dicho medio
muestran valores de frecuencia variable entre 50 — 90%, pero empleando metodologia y
poblaciones diversas. Es importante destacar que las cepas de Staphylococcus aureus resistentes
a meticilina (MRSA) manifiestan fenotipicamente homoresistencia o heteroresistencia, siendo
éste Ultimo el mas frecuente y en el que solo una minima cantidad de bacterias en una poblacion
(1 en 100 000), expresan el fenotipo resistente, dificultando su identificacion in vitro, lo que

obliga al empleo de métodos especiales para su actividad ().

El género Pseudomonas, se encuentra dentro del grupo de microorganismos denominados
Gram-negativos; siendo mas importante, clinicamente, por su capacidad para producir
infecciones en humanos. Estos agentes, por su frecuencia y patogenicidad multifactorial, son
causa de una amplia gama de infecciones, principalmente nosocomiales, en pacientes

inmunodeprimidos o con alguna patologia que los haga propensos a una infeccion de este tipo;



y que podrian originar complicaciones por su implicancia con la resistencia a los antibiéticos.
La epidemiologia de la resistencia a los antibioticos en P. aeruginosa ha sido ampliamente
reportada en todos los continentes. En Estados Unidos, un estudio caso-control fue conducido
entre aislados resistentes a imipenem y confirmé que la administracion de este antibiotico es un
factor de riesgo principal que favorece la aparicion de cepas con sensibilidad disminuida al
mismo. Una comparacion de riesgos de la emergencia de resistencia que evaluo cuatro agentes
anti-pseudomonicos verifico que la resistencia emergié en el 10,2% de los pacientes y se
determind que el tratamiento con imipenem favorecia la aparicion de resistencia frente a
cualquiera de los antibi6ticos evaluados (p<0,02). Un andlisis realizado en aislados recuperado
de piscinas y bafieras de hidromasaje indic6 un 26% de resistencia a imipenem y que el 96% de
estas cepas fueron multirresistentes. En Per( se describieron microorganismos aislados de
pacientes internados en un hospital universitario (Hospital Nacional Hipolito Unanue) con una
resistencia elevada a ceftazidima (71%), aztreonam (62%) e imipenem (47%). Meropenem fue
el Unico de los antibioticos probados que presentd una resistencia menor al 30% (a).

P. aeruginosa es el patdgeno humano mas importante, tanto por el nimero y por el tipo de
infecciones causadas, asi como por la morbilidad y mortalidad asociadas (s). La mayoria de las
cepas de P. aeruginosa que participan en infecciones son tanto invasivas como toxicogénicas,
resultado de la produccion de factores de virulencia de superficie, lo que permite la union
bacteriana, la colonizacion y la invasion, y de los factores de virulencia secretados que dafian
tejidos o desencadenan la produccion de citoquinas. El espectro de infecciones que puede causar
P. aeruginosa es muy amplio, va desde una foliculitis, hasta la bacteriemia. Las infecciones mas
comunes implican al tejido cutaneo, corneal, tracto urinario y respiratorio, aunque en realidad
las infecciones por este patdgeno pueden ocurrir en todas las localizaciones anatémicas, y todas
ellas pueden derivar en bacteriemia. Las infecciones por P. aeruginosa deben ser consideradas
como graves, incluso mortales en situaciones especificas, con las mayores tasas de mortalidad
registradas en los casos de bacteriemia en pacientes neutropénicos (30-50 %). Los individuos
mas susceptibles a las infecciones por este microorganismo son aquellos que presentan una
inmunodeficiencia o un epitelio pulmonar comprometido, asi como los que han sufrido

quemaduras, ulceraciones o abrasiones mecanicas. Estas infecciones oportunistas causadas por
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P. aeruginosa pueden ser resultado de la inmunosupresion, ya que ésta permite por un lado, que
las cepas con baja patogenicidad tengan la capacidad de invadir tejidos y, por otro lado, realza
la capacidad de virulencia de estas cepas con baja patogenicidad. La inmunodeficiencia del
huésped, combinada con la elevada incidencia de cepas resistentes a antibidticos, hace que el

tratamiento de las infecciones causadas por este patdgeno se convierta en un serio reto médico

6)-

En conclusion la P. aeruginosa se presenta como una bacteria excepcional; la amplia variedad
de factores de virulencia, la amplitud de infecciones que ocasiona y sus mecanismos maltiples
de resistencia a los antibioticos la destacan entre los microorganismos patdgenos para el hombre.
Un uso prudente de los antibioticos, asi como, practicas adecuadas de control de infecciones,
pueden limitar el surgimiento y la diseminacion de la resistencia a los antibidticos en esta
bacteria; evitando que se convierta en una complicacion que podria llevar a la muerte (7). En la
actualidad se enfrenta un gran problema por la creciente resistencia de los gérmenes contra los

antibioticos convencionales ().

La medicina tradicional junto con la medicina alternativa y complementaria constituye hoy en
dia un grupo importante de conocimientos aplicados a la prevencién y recuperacion de la salud
@). Para la Organizacion Mundial de la Salud, el concepto de medicina tradicional (MT) “se
refiere a un sistema de medicinas que son transmitidas de generacion en generacion y aceptadas
por las comunidades en que se utilizan”. Por tanto, es la suma total de conocimientos,
habilidades y préacticas basados en teorias, creencias y experiencias populares propias de
distintas culturas, tengan o no una explicacion valedera, y usados en el mantenimiento de la
salud asi como en la prevencion, diagnostico o tratamiento de las enfermedades fisicas y/o
mentales (). Por otro lado, la medicina alternativa se refiere a las formas de medicina,
generalmente tradicionales, que se asumen como equivalentes a la medicina oficial o0 moderna;
mientras que la medicina complementaria se refiere solo a técnicas procedentes de otros
sistemas médicos, que se usan como secundarias 0 complementos de la medicina moderna. Los
tres términos y sus respectivos conceptos no son excluyentes, y a una misma practica pueden

convenirle a la vez dos o tres de ellos (10, 11).



La medicina tradicional peruana, la cual esta principalmente basada en la cosmovision andina,
suele ser compleja en su entendimiento y estudio, uno de estos factores de complejidad es la alta
tasa de migracion dentro del pais entre los departamentos (segin el censo de poblacién y
vivienda del afio 2007; 5 millones 200 mil 285 personas son consideradas migrantes) (1), lo que
hace que los usos y costumbres se transmitan y se adapten de generacion a generacion, esto
incluye las préacticas de medicina tradicional (13. Uno de los estudios mas importantes que
explora la situacion de la medicina tradicional peruana fue realizado en 1997 por el Instituto
Nacional de Estadistica e Informatica (14), en donde se reportaba que, en areas urbanas, 50,2%
de las cabezas de familia fueron tratados por “hueseros”, 36,8% fueron tratados alguna vez por
hierberos y 13,4% por curanderos. Por ello, se considera importante que éstas practicas sea
integren dentro del sistema de salud; sin embargo, este proceso aun se encuentra en
implementacidn, con algunos ejemplos de formalizacién en el Seguro Social de Salud (EsSalud)
as) Y Ministerio de Salud (MINSA) (1s).

Los recursos e insumos de la medicina tradicional y complementaria incluyen hierbas, las cuales
pasan por un proceso para el consumo y otros productos herbarios con principios activos
obtenidos de plantas o combinaciones de las mismas, también pueden utilizarse
tradicionalmente, principios activos naturales organicos o inorgéanicos de origen animal o
mineral. Las précticas terapéuticas de la medicina complementaria incluyen medicamentos,
técnicas y procedimientos de salud basados en naturopatia, acupuntura y terapias manuales tales
como la quiropréctica, la osteopatia y otras técnicas afines, incluidos gi gong, tai chi, yoga,

medicina termal y otras terapias fisicas, mentales, espirituales y psicofisicas (17).

En américa del sur, las creencias populares han adoptado un amplio auge de conocimientos
empiricos, por ejemplo en el noreste argentino y regiones andinas de Noa y Cuyo usan minerales
para el mal aire, por ejemplo; el alumbre y el plomo se usan indistintamente y son muy comunes
en el area mencionada, se trata de un procedimiento que ademas de diagnostico inicia el proceso
terapéutico. La técnica de pasar el alumbre por el cuerpo del paciente permite la identificacién
de la afeccion. El tipo y la gravedad del mal que al quemarlo se expresan en la forma que adopta
el mineral, teniendo la capacidad de extraer el mal del cuerpo del doliente por lo que ademas de

una funcion diagnostica tienen una funcion terapéutica en virtud de que el mal extraido por el
5



mineral es aniquilado por el fuego, elemento que tiene el poder de destruir y regenerar la

enfermedad y otras entidades corrompidas (1s).

El alumbre napolitano, o denominado también alumbre potésico o alumbre de potasio, es una
sal doble de aluminio y potasio hidratada (con 12 moléculas de agua) cuya formula es KAI(SO4)
2.12H20, de la familia quimica de oxoaniones (19) se trata de una sal cristalina muy soluble en
agua de ligero sabor entre dulce y astringente. Existen dos formas de obtener el alumbre: el
“Potassium alum” (piedra natural) y el “Ammonium alum®, que es la piedra artificial. La opcion
mas sana y natural; es el “Potassium alum” conocido como Alumbre de Potasio, la cual se
obtiene de una roca de origen volcanico llamada “traquita alunifera®, cuya composicion es
alcalina. El aluminio que contiene este mineral natural es quimicamente inerte y no se fija en la
piel, ni pasa a la sangre. Lo bueno es que tiene un efecto antibacteriano que permite controlar el
olor de una forma natural (0). Respecto a la piedra artificial (alumbre de amonio: Ammonium
alum), esta fabricada a partir de los residuos de la industria quimica través de un proceso llamado

Hidrometalurgia 20 - 21).

El alumbre precipita las proteinas epidérmicas y es un poderoso astringente. Es ligeramente
hemostatico, antiséptico y antibacterial ya que controla el crecimiento y proliferacion de
bacterias, tanto en nuestro organismo como en nuestro entorno, en espacios como el agua y en
superficies de todo tipo como pisos, telas, etc (22). Se usa en polvos para el tratamiento de la
hiperhidrosis de los pies. En solido o en solucién puede usarse como hemostatico para después
del afeitado y mostrado cierto éxito en las hemorragias asociadas al cancer de vejiga o recto o
secundarias a una cistitis cuando son de dificil control empleando una solucién de al 1-10%.
Frecuentemente se incluye en preparados utilizados como enjuague bucal o en gargarismos y en
diversas preparaciones dermatoldgicas. Finalmente se usa en irrigaciones y lavados vaginales
para la leucorrea (23). Se almacena en lugares secos, protegidos contra el sol y la lluvia para
evitar que el mineral endurezca formando blogues compactos por ganancia o pérdida de agua
«4). En cuanto a sus efectos secundarios se han reportado pocos casos de reaccion, en las cuales
se menciona en caso de inhalacidn, puede irritar las mucosas al mezclarse con la humedad de la

nariz, en caso de ingestion puede producir nauseas, vomitos, dolores abdominales y diarrea. Al
6



mezclarse con la humedad de la piel en una alta concentracion podria formar acido sulfdrico
diluido, produciendo una probable irritacion. Para los ojos posiblemente sea irritante en contacto

liquido; no se han reportado antecedentes de efectos cronicos como en casos ocupacionales (2s).

En un estudio para determinar los conocimientos, aceptacion y el uso de la medicina tradicional
peruana y la medicina alternativa/complementaria hecha en Lima Metropolitana; se realiz6 una
encuesta validada en 351 usuarios de consulta externa de ocho establecimientos de salud
pertenecientes al Ministerio de Salud (MINSA) y Seguro Social de Salud (EsSalud). EI Alumbre
fue reconocido por un 34,2% de la poblacidn, sabe coémo se usa un 29,1%, tiene una aceptacion
del 27,9%, lo usan el 13,1%, y para uso en enfermedades actuales un 7,1%; excluyendo

definitivamente el fin y la manera de uso de dicho mineral ().

En un estudio piloto practicado en el laboratorio de microbiologia de la Facultad de Medicina
Humana de la Universidad Nacional de Trujillo en el afio 2016, se quiso hallar las
concentraciones diluidas del alumbre napolitano con la cual haya una respuesta antibacteriana
frente a las cepas de S. aureus y P. aeruginosa en un medio de cultivo para propagacion in vitro,
con el fin de comprobar la eficacia antibacteriana de este mineral; por lo que se triturd el mineral
para diluirlo en agua (solucién liquida) en cuatro concentraciones, al 1%, al 5%, al 25% y al
50%, observando el efecto antibacteriano con la aparicion de halos de inhibicion, medida en
mm. .Se observé un aumento en las medidas de los halos de inhibicion al ser mayor la
concentracion, y se concluy6 que; a mayor concentracion del alumbre hay una mayor eficacia
antibacteriana (27). La eficacia antibacteriana es la capacidad de ciertas sustancias de detener o
inhibir el crecimiento o desarrollo de bacterias en un tiempo y lugar determinado, es decir que
pueden evitar la reproduccion bacteriana, pero no matar a estas, o producir su muerte. La
capacidad de un agente antibacteriano para inhibir o producir la lisis de los microorganismo

patdgenos depende de su concentracion y temperatura (2s)

Piperacilina-Tazobactam (PIP-TZ) se utiliza para tratamiento de infecciones graves producidas
por gérmenes Gram-positivos, Gram-negativos y anaerobios como; S. aureus, H. influenzae, B.

fragilis, P. aeruginosa, Klebsiella, E. coli y Acitenobacter (29). La piperacilina actta inhibiendo
7



la sintesis de la pared celular y de los septos; la presencia de tazobactam aumenta el espectro
antibiotico de la piperacilina, por ser un inhibidor de numerosas betalactamasas incluidas las
enzimas mediadas por plasmidos y cromosomas, las cuales producen resistencia a las penicilinas
y cefalosporinas. Su presentacion es de Piperacilina/Tazobactam 4g/0.5g como polvo apirégeno
liofilizado, su reconstitucion con 20 ml de agua para inyectables y tiene tres vias de
administracion endovenosa, la IV directa, con un tiempo de administracion de 3 a 5 minutos, en
bolo diluido con agua para inyeccion; la IV intermintente, don dosis de frecuencia de 6 - 8 horas,
tiempo de administracion de 20 a 30 minutos, diluyendo hasta el volumen deseado; y la IV
continua, la cual no se recomienda. EI tiempo de tratamiento es de un minimo de 5 0 7 hasta 14
dias maximo (s0). En un estudio para comprobar la eficacia de las vias de administracion en
perfusidn continua o expandida frente a la perfusion intermitente se concluy6 que la perfusion
continua o expandida seria al menos igual de eficaz que la perfusion intermitente, y que podria
ser mas eficaz en pacientes mas graves, o con infecciones por microorganismos mas resistentes,
como Pseudomonas aeruginosa. Ademas esta forma de administracion es, en teoria, mas coste-
efectiva (3. En un estudio hospitalario con 133 pacientes se aisl6 a los microorganismos de 127
casos con infecciones en pie diabético, solamente para comprobar la accion de la
piperacilina/tazobactam ante los agentes causales; el 57,4% fueron microbianos, los
microorganismos grampositivos representaron el 52,8% de los aislados, seguidos de los
gramnegativos (41%), los anerobios (5,7%) y los hongos (0,5%). ElI microorganismo mas
frecuentemente aislado fue S. aureus (18,6%), seguido de Staphylococcus coagulasa negativo
(10,9%), P. aeruginosa (9,8%) y Proteus spp. (8,3%). La eficacia microbioldgica obtenida al
final del tratamiento fue del 89,9%, distribuida en un 55,4% de casos de erradicacion
(eliminacidn de los microorganismos originales) y un 34,4% de casos de presunta erradicacion
(con mejoria clinica pero sin que se puedan aislar los microorganismos). Por lo que el estudio
concluy6 en que la piperacilina-tazobactam es una alternativa eficaz en el manejo de este tipo

de infecciones (3).



1.2. JUSTIFICACION

Se conoce ampliamente el uso de la medicina tradicional y complementaria, la cual se practica
en diversos tratamientos; al tener productos naturales de facil alcance, accesibilidad y por haber

antecedentes de un uso efectivo es que se hace comun su aplicacion en la actualidad.

El alumbre es popularmente empleado por sus multiples propiedades con diversos fines;
partiendo desde la creencia ancestral de curar males, haciendo uso empirico, hasta utilizarlo con
fines hemostaticos, antisépticos y antibacterianos; los cuales se mencionan en una reducida
bibliografia y estudios piloto; en uno de esos estudios se hallé que el alumbre posee una mayor
eficacia en una mayor concentracién sobre las especies bacterianas propuestas; por lo que es
pertinente demostrar cientificamente si existe un efecto antibacteriano eficaz por parte del
alumbre en Staphylococcus aureus y Pseudomonas aeruginosa; causantes de una alta tasa de

infecciones en humanos.

Por ende la importancia del presente proyecto es demostrar si el efecto antibacteriano del
alumbre es eficaz frente a Staphylococcus aureus y Pseudomonas aeruginosa. Para asi

disminuir o prevenir posibles complicaciones originadas por éstos agentes infecciosos.

1.3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

¢Tiene efecto antibacteriano el alumbre napolitano sobre Staphylococcus aureus y

Pseudomonas aeruginosa, in vitro?

1.4. HIPOTESIS:

Ho: El alumbre napolitano no tiene efecto antibacteriano sobre Staphylococcus aureus y

Pseudomonas aeruginosa in vitro.

Hi: El alumbre napolitano tiene efecto antibacteriano sobre Staphylococcus aureus y

Pseudomonas aeruginosa in vitro.



1.5. OBJETIVOS

A.

OBJETIVO GENERAL:

Evaluar in vitro la eficacia antibacteriana; del Alumbre sobre Staphylococcus aureus y
Pseudomonas aeruginosa

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

Determinar in vitro el efecto antibacteriano (mediante halos de inhibicién medidos en

mm) del alumbre napolitano a diferente concentracion sobre Staphylococcus aureus.

Determinar in vitro el efecto antibacteriano (mediante halos de inhibicién medidos en

mm) del alumbre napolitano a diferente concentracion sobre Pseudomonas aeruginosa.

Determinar in vitro el efecto antibiotico (mediante halos de inhibicion medidos en mm)

del farmaco piperacilina tazobactam de 4/0.5 mg frente a Staphylococcus aureus.

Determinar in vitro el efecto antibidtico (mediante halos de inhibicién medidos en mm)

del farmaco piperacilina tazobactam de 4/0.5 mg frente a Pseudomonas aeruginosa.

Comparar in vitro el efecto antibacteriano, mediante la formacion de halos de inhibicion
medidos en mm, del alumbre napolitano sobre Staphylococcus aureus y Pseudomonas
aeruginosa. contra la accién del farmaco piperacilina tazobactam 4/0.5 mg.
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Il.  MATERIAL Y METODO:

2.1. Poblacién de estudio

e Caracteristicas generales:
Staphylococcus aureus y Pseudomonas aeruginosa.

2.2.  Criterios de seleccion

e Criterios de inclusion:

Placas Petri conteniendo el Staphylococcus aureus y Pseudomonas aeruginosa con cada una

con las 4 diferentes diluciones de Alumbre Napolitano
e Criterios de exclusion:

Placa Petri conteniendo el Staphylococcus aureus y Pseudomonas aeruginosa y que exista la

presencia de otros microorganismos.

e Criterios de eliminacion:

- Placa Petri conteniendo el Staphylococcusaureus y Pseudomonas aeruginosa que
durante el estudio se rompa o fracture.

- Placa Petri conteniendo el Staphylococcus aureus y Pseudomonas aeruginosa que no
permita su medicion.

- Placas Petri conteniendo otros agentes diferentes a Staphylococcus aureus y/o

Pseudomonas aeruginosa.

2.3. Muestra:

e Unidad de Analisis: Halo de inhibicion para cada bacteria en cada concentracion
¢ Unidad de muestreo: Placa Petri conteniendo el Staphylococcus aureus y Pseudomonas

aeruginosa.
11



e Tamafio muestral: El tamafio muestral para el presente estudio fue:

Muestra Preliminar:

(Za + Zp)?25?
2

n= S —
(X1 — X)
Dénde:

Zq 2 = 1.96; que es un coeficiente de confianza del 95% o para un a = 0,05

Zg = 0.84; que es un coeficiente en la distribucion normal para una potencia de prueba del 80%

0 para un g=0,20.
S = 0.8 ()1 - Xx2); valor asumido por no haber estudios previos.

Reemplazando:

) + ) ) x— _'x_
_(1,96+0,84)%2 (0,8)% (%1 — X%)*

(%1 — X5)?

= 2,82 x 2 x 0.8%2 = 10 Repeticiones

Luego la muestra estara conformada por 10 repeticiones para cada grupo.

Meétodo de seleccién

Muestreo probabilistico aleatorio simple.

2.4. Disefno del Estudio: El disefio del estudio fue de tipo experimental.
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2.5. Tipo De Investigacion:
i ) Segln la i Segun la
Segun el periodo y Segln la| )
evolucion  del N interferencia  del
en que se capta la ] comparacién de | ]
) N fendmeno ] investigador en el
informacién ) poblaciones )
estudiado estudio
Prospectivo Transversal Comparativo Experimental
2.6. Variables y Operacionalizacion de Variables
VARIABLE DEFINICION CONCEPTUAL DEFINICION CLASIFICACION ESCALA
OPERACIONAL E DE
POR SU POR SU FUNCION :
INDICADORES MEDICIO
NATURALEZA N
S. aureus Es un microorganismo perteneciente a la
familia Staphylococcacea, género
Staphylococcus y al grupo de Gram-
positivos, es el mas comdn de 40 especies.'”
2
Halos de Inhibicion (mm) Numérica Dependiente De razon
P. aeruginosa | Es una proteobacteria pertenece a la familia
Pseudomonadaceae, género Pseudomonas,
uno de los agentes mas comunes del grupo
de bacterias Gram-negativas. 5 ©
Alumbre Sulfato doble de alimina y potasio, de color | Tipo de  medicamento | Categorica Independiente Nominal
Napolitano blanco que se halla en las rocas y en la tierra; | administrado:

posee propiedades astringentes y se emplea

en medicina y en la industria.

e  Alumbre napolitano

diluido en agua
destilada.

e Alumbre al 25%

e Alumbre al 50%

e Alumbre al 75%.

e  Alumbre al 100%
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2.7.  Procedimientosy Técnicas

Meétodo: Observacion
Descripcion del Procedimiento
A. De la aprobacion del proyecto:

El primer paso para la realizacion del presente estudio de investigacion fue la obtencion del
permiso para su ejecucion, mediante la aprobacion del proyecto por parte de la Comision de

Investigacion de la Escuela de Medicina Humana de la Universidad Privada Antenor Orrego.
B. De la autorizacion para la ejecucion:

Una vez aprobado el proyecto se procedio a solicitar el permiso al coordinador del area de
Microbiologia de la Universidad Nacional De Trujillo; se les explico la importancia de la

presente investigacion con el fin de obtener los permisos correspondientes para su ejecucion.
C. Recoleccion de la muestra.
Obtencion del Alumbre de potasio

El alumbre de potasio es muy accesible y se consigui6 en una herbolaria de productos naturales,
teniendo en cuenta que hay dos tipos de alumbre, natural e industrial; nosotros optamos por el

alumbre natural.
Eleccion de las concentraciones del Alumbre

Se hizo un estudio piloto al azar con el fin de confirmar la probable eficacia antibacteriana del
Alumbre, el estudio se realiz6 con el alumbre triturado para obtener el peso y asi conseguir la
concentracion diluida en 10 ml de agua destilada; por lo que se obtuvo cuatro concentraciones:
1%, 5%, 25% y 50%. Los resultados mostraron que efectivamente, hubo formacion de halos de
inhibicion; con una medida mas amplia en relacion a una mayor concentracion. Se observo una
mayor eficacia a partir del 25% de concentracion. Frente a éstos resultados se decidié aplicar
concentraciones de 25%, 50%, 75% y 100% en el presente estudio.
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Obtencion de las concentraciones del Alumbre napolitano

El Alumbre Napolitano como sélido, en un principio, se triturd en un mortero y se obtuvo un
polvo; éste polvo de Alumbre de potasio se pesd en una balanza analitica (Ohaus Mold
Adventurer) con pesos de 2.5 mg., 5.00 mg., 7.50mg. y 10.00 mg para conformar cuatro
concentraciones; de 25%, 50%, 75% y 100%. Los volimenes de los vehiculos fueron calculados

utilizando una espatula de laboratorio.

Una vez obtenido el alumbre con su respectivo peso, fueron recibidos en un vaso de precipitado
y se aplico 10 ml de agua estéril, medida en jeringa descartable de 10 ml, para lograr una dilucién

liquida sin cristales visibles.

Una vez diluidas se obtuvo concentraciones de 25%, 50%, 75% y 100% de alumbre; a
continuacion el contenido fue vertido en frascos ambar de 30 ml, en cada frasco se titul6 las

concentraciones correspondientes y se puso a refrigerar para no variar la dilucion.
Obtencidn de piperacilina/tazobactam 4/0.5mg

La piperacilina/tazobactam se obtuvo en la industria farmacéutica como ampolla de 4/0.5 mg

en polvo.
Cultivos de Staphylococcus aureus y Pseudomonas aeruginosa

Las bacterias fueron cultivadas en el laboratorio de microbiologia de la Facultad de Medicina
de la Universidad Nacional de Trujillo, lugar en donde se llevo a cabo la obtencion de las cepas
silvestres con caldo de cultivo Mueller — Hinton, posteriormente se introdujo en la estufaa 37°C.

para el crecimiento de cada especie.
Tiempo de experimentacion:

La aplicacion del proyecto con el método experimental mas el analisis de los resultados fue de
6 dias.
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Medicion de la actividad Antibacteriana.

Para la medicion de la eficacia antibacteriana, se siguié un proceso de entrenamiento, tomando
en cuenta las recomendaciones de los manuales de los equipos utilizados, y recibiendo la
asesoria de un profesional especialista en ciencias biomeédicas. Se realizd la medicion de la

eficacia antibacteriana teniendo en cuenta la medida de halos de inhibicién en mm.
Procedimiento

Se hizo el cultivo de las especies bacterianas; Staphylococcus aureus y Pseudomonas auriginosa
en placas Petri con el medio de cultivo respectivo, al mismo tiempo que se administro las cuatro
concentraciones del alumbre napolitano en discos de papel filtro, los cuales se colocaron 10
repeticiones por cada concentracion y en cada cepa de las bacterias mencionadas. El farmaco
piperacilina/tazobactam 4/0.5 mg diluido en 20 ml de cloruro de sodio al 0.9% también se
impregnd en discos de papel filtro dentro de cada cultivo de ambas bacterias, dicho sea de paso,
éste farmaco antibidtico se utiliz6 como control comparativo de la accidn antibi6tica de éste con
la efectividad antibacteriana del alumbre; luego todas las placas se incubaron a 37°C en la estufa
por un periodo de 24 a 48 horas. Por Gltimo se observo el crecimiento de las cepas en los medios
de cultivo, junto con la aparicion de halos de inhibicién alrededor de cada disco colocado por
cada placa Petri; posteriormente se procedi6 a marcar y medir, con una regla; el didmetro del

area inhibitoria en cada placa, haciendo la anotacién correspondiente.

Se acudio a un especialista en estadistica para hacer el analisis estadistico respectivo y asi llegar

a concluir con la investigacion.
Evaluacion de la eficacia

Se hizo mediante la formacion de halos de inhibicion alrededor de los discos impregnados con
Alumbre en sus cuatro concentraciones y con piperacilina/tazobactam de 4/0.5 mg., luego se
procedio hacer el marcado de cada area inhibitoria y a las medidas del diametro de cada halo en

mm.
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Medida de halos de inhibicién.

Luego del procedimiento de cultivo y obtencion de las cepas bacterianas se llevé a cabo la
lectura mediante la inspeccidon visual de cada placa, efectuando el registro con la medida en
milimetros de los halos de inhibicion alrededor de los discos impregnados tanto con Alumbre
Napolitano al 25%, 50%, 75% y 100% y piperacilina/tazobactam 4/0.5 mg sobre las cepas de

crecimiento de Staphylococcus aureus y Pseudomonas aeruginosa.

2.8. Plan de anélisis de datos

Del instrumento de recoleccion de datos.

Se utiliz6 un formato de variables en donde se colocd las mediciones de las repeticiones de

cada bacteria en su respectiva concentracion.
2.9.  Procesamiento y analisis estadistico de la informacién:

Para la presente investigacion se utilizd las tablas de resumen de indicadores, tales como el
promedio y desviacion estandar y graficos adecuados para presentar los resultados de la
investigacion.

Para determinar la eficacia antibacteriana se empled el analisis de varianza de un disefio
completamente al azar y la prueba de comparaciones multiples de Duncan, ambas pruebas
estadisticas considerando un nivel de significancia de 0.05. Se contara con el apoyo de una hoja

de calculo de Microsoft Excel y el programa statistica v 10.

2.10. Consideraciones éticas:

Se procedio a realizar una solicitud dirigida al comité de Investigacion de la Universidad Privada
Antenor Orrego (UPAO) y se obtuvo asi la exoneracion de revision del estudio, debido a que es
un estudio in vitro. Asi mismo se realizo una solicitud de permiso para lograr que la
investigacion se llevara a cabo en el laboratorio de microbiologia de la Facultad de Medicina

Humana de la Universidad Nacional de Trujillo.
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I11. RESULTADOS

El presente estudio tuvo como objetivo demostrar la eficacia antibacteriana del alumbre
napolitano al 25%, 50%, 75% y 100% sobre Staphylococcus aureus y Pseudomonas aeruginosa.
Se utilizaron 10 repeticiones de cada concentracion de alumbre para cada grupo experimental;
mas un control positivo con piperacilina/tazobactam, para comparar el efecto del alumbre. Tras
un periodo de 24 a 48 horas de incubacion dentro de una estufa de cultivo a 37°C, se observo el
crecimiento bacteriano y la aparicion de los halos de inhibicion alrededor de cada disco,
impregnado por las diferentes concentraciones de alumbre; consecutivamente se consiguio

medir con una regla el diametro de cada halo.

Para el Staphylococcus aureus; el alumbre en sus cuatro concentraciones mostré un efecto
antibacteriano positivo con la aparicion de halos de inhibicién mayores de 8 mm en todas las
repeticiones, con ligeras variaciones, las mismas que se analizaron estadisticamente. La medida
de los halos de inhibicion tuvo un incremento progresivo en razon al aumento de la
concentracion de alumbre. En el alumbre al 25 % se obtuvo un promedio de 10 mm, con una
desviacion estandar de 1.05; lo que quiere decir que cont6 con una sensibilidad homogénea en
todas las repeticiones. El alumbre al 50% obtuvo un promedio de medida de halos de 14 mm.;
en el alumbre al 75% el promedio del halo fue de 14.9 mm., por lo que en el analisis se dedujo
que, entre las concentraciones del alumbre al 50% y 75%, no hubo una diferencia marcada en
la expresion del efecto antibacteriano; por otro lado, la desviacion estandar en la concentracion
al 50% fue de 2.91 a comparacion de 1.85 para el alumbre al 75% lo que significa que la
respuesta del efecto del alumbre al 75% fue mas homogéneo que al 50% . En el alumbre al
100%, la medida de los halos inhibitorios, cont6é con un promedio de 18.7 mm. y una desviacion
estandar de 3.23; lo que indica que contd con una mayor respuesta antibacteriana la cual no fue
homogénea en todas las repeticiones; es decir, que algunas repeticiones fueron mas eficaces que
otras. A comparacion del alumbre, el control con piperacilina/tazobactam tuvo una respuesta
absolutamente efectiva; con un promedio de halos de inhibicién de 60 mm, por lo que
aparentemente no se aprecio halos definidos ya que su eficacia cubri¢ casi la totalidad del cultivo

de Staphylococcus aureus.
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En una comparacion de la eficacia del grupo de tratamiento en funcion con el promedio de halo
de inhibicién, se obtuvo un resultado creciente, con una no tan notable variacion del efecto
antibacteriano entre el alumbre al 50% y al 75%; demostrando la mayor eficacia con

piperacilina/tazobactam contra S. aureus. (Gréfico 1).

En el analisis de varianza se encontr6 que hay una diferencia altamente significativa del efecto
antibacteriano sobre el S. aureus y; debido a que el grupo control tenia un halo promedio muy
elevado, se hizo el analisis tomando Gnicamente las cuatro concentraciones de alumbre y se
encontré que también hay diferencia altamente significativa, luego se aplico la prueba de
comparaciones multiples de Duncan y se encontré que hay una diferencia marcada entre las
concentraciones de los tratamientos a excepcion de la concentracion del alumbre al 50% y 75%

que se muestran una ligera variacion.

En la comparacion del tamafio del halo de inhibiciobn segun grupo de tratamiento en
Staphylococcus aerus, sin el control antibiético; el alumbre napolitano demostrd que posee

eficacia antibacteriana en sus cuatro concentraciones, principalmente al 100%.

Por lo tanto, la eficacia antibacteriana del alumbre napolitano es positiva en sus cuatro
concentraciones; sin una variacion significativa ante la aplicacion del alumbre al 50% y 75 %,
con mayor efecto antibacteriano del alumbre al 100%, mostrando asi que a mayor concentracion
se obtuvo una mayor eficacia antibacteriana (Grafico 2).

Para Pseudomonas aeruginosa, el alumbre también mostré un efecto antibacteriano positivo en
sus cuatro concentraciones; con la aparicion de halos de inhibicion en todas las repeticiones,
cada halo con sus respectivas variaciones, las mismas que se analizaron estadisticamente. En la
concentracion al 25 % se obtuvo un promedio de 9.8 mm; con una desviacion estandar de 1.23,
que indica que la prueba fue sensible con una respuesta homogénea en todas las repeticiones; el
alumbre al 50% obtuvo un promedio de medida de halos de 12.1 mm, con una desviacién
estandar de 2.02 es decir que la prueba si fue sensible pero no tuvo la misma homogeneidad en
todas las repeticiones; con el alumbre al 75% se obtuvo un promedio de halo de 15 mm y una
desviacién estandar de 1,83 lo que indic6 mayor sensibilidad y una reaccion antibacteriana mas

homogénea en las repeticiones. En el alumbre al 100%, el promedio de los halos inhibitorios
19



fue de 14.7 mm, demostrando una menor sensibilidad en comparacién del alumbre al 75% y una
desviacion estandar de 2.41; por lo tanto su sensibilidad fue menos homogénea en sus
repeticiones. En el control con piperacilina/tazobactam se obtuvo un promedio de halo de 65
mm, sensible en casi toda la extension de la muestra. En conclusion se demostré que la
piperacilina/ tazobactam de 4/0.5 mg es més efectiva contra P. aeruginosa en comparacion con

el alumbre napolitano que también fue eficaz en un menor grado.

La eficacia del grupo de tratamiento en funcion con el promedio de halo de inhibicion demostrd,
en gran medida, el amplio efecto antibacteriano de la piperacilina/tazobactam contra P.
seruginosa a diferencia del alumbre napolitano, que también fue eficaz pero con una respuesta

menor (Gréfico 3).

En el andlisis de varianza se encontrd que, al igual que con el S. aureus, hay una diferencia
altamente significativa del efecto antibacteriano sobre P. aeruginosa y; debido a que el grupo
control también tuvo un promedio de halo inhibitorio significativamente grande, se hizo el
andlisis tomando solamente las cuatro concentraciones de alumbre hallandose también una
diferencia potencialmente significativa, por lo que posteriormente se aplicd la prueba de
comparaciones multiples de Duncan y se encontré que hay si diferencia entre las
concentraciones de los tratamientos especialmente en el alumbre al 75% pero con excepcion
entre dicha concentracion y del alumbre al 100% ya que solamente muestran una ligera

variacion.

El tamafio del halo de inhibicion segin el grupo de tratamiento en P. aeruginosa, sin el control
antibidtico; demostré que el alumbre napolitano posee eficacia antibacteriana en sus cuatro

concentraciones, principalmente al 75%.

La eficacia antibacteriana del alumbre napolitano es positiva en sus cuatro concentraciones; con
mayor efecto antibacteriano del alumbre al 75% por lo que se observa una caida en la relacion
del promedio de halo de inhibicion de la P. aeruginosa con el grupo de tratamiento con alumbre

en la concentracion al 100% (Grafico 4).
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GRAFICO 1: Tamafio promedio del halo de inhibicion (en mm.) en funcion al grupo de

tratamiento incluyendo el control antibiotico en Staphylococcus aerus.
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GRAFICO 2: Tamafio promedio del halo de inhibicion (en mm.) en funcion al grupo de

tratamiento sin el control antibiético en Staphylococcus aerus
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IV. DISCUSION

En la actualidad las infecciones por agentes bacterianos se han vuelto mas frecuentes y por el
mecanismo de resistencia que adoptan hace mas dificil su tratamiento; los agentes etiolégicos
mas frecuentes son bacterias Gram-positivas, si bien su etiologia predominante varia segun el
tipo de infeccion y su localizacion, en los estudios realizados en este tipo de infeccién
predominan los aislamientos de Staphylococcus aureus, con un porcentaje de S. aureus
resistente a meticilina (SARM) entre el 28 y el 43,1% (33). El S. aureus es paradigma de la
adquisicion de mecanismos de resistencia y el desarrollo de antimicrobianos ha sido parejo a su
descripcion, por lo tanto el tratamiento de las infecciones producidas por SARM tiene grandes
limitaciones por el perfil multirresistente que suele presentar (z4). Asi también la Ultima década
nos registra un aumento de la incidencia de infecciones causadas por bacterias Gram-negativas
resistentes a multiples farmacos, en donde se incluyen a enterobacterias multirresistentes (MR),
Pseudomonas aeruginosa-MR y Acinetobacter baumannii-MR z5). Por lo que es importante
analizar opciones eficaces que controlen o prevengan las infecciones con éste tipo de agentes

patdgenos.

La medicina tradicional y alternativa nos trae multiples opciones para controlar diversos tipos
de infecciones y asi prevenir posibles complicaciones. Hay diversas investigaciones de los
efectos antibacterianos de productos naturales, como el Aloe vera (s), el Aloe barbadensis (2s),
el Propoleo etanolitico (37), Propoleo peruano (s), entre otros. También hay mucha bibliografia
de remedios naturales y su accion contra enfermedades; de autores denominados “naturistas”,

en donde manifiestan el uso efectivo popular de variedades de productos naturales (o)

Por tal motivo el presente estudio demostrd la eficacia antibacteriana in vitro del alumbre
napolitano sobre Staphylococcus aureus y Pseudomonas aeruginosa. Teniendo como base
diversa recoleccion de estudios quimicos, industriales, de uso popular (is - 26); pero una muy
limitada bibliografia de su efecto antibacteriano comprobado cientificamente. Por lo que se
procedio a hacer el estudio del que se obtuvo resultados positivos, en sus diferentes
concentraciones y se comprobd la eficacia del alumbre de potasio sobre S. aureus y la P.

aeruginosa comparado con un control positivo para ambas bacterias.
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Del Castillo Jimenez hace referencia a un estudio del efecto del alumbre de potasio in vitro sobre
el crecimiento de bacterias Gram-positivas del biofilm dental o)y lo compar6 con el control
positivo de la amoxicilina y control negativo del agua destilada. En los resultados se obtuvo la
medida de halos de inhibicién con un promedio de 30.8 mm para el alumbre de potasio, 4.77
mm para la amoxicilina y de 0,00 para el agua destilada, comprobandose que el alumbre de

potasio presenta un efecto inhibidor sobre el biofilm dental.

El presente estudio magnifico los detalles como son; la concentracion del alumbre y la
aplicacion del mismo sobre determinadas bacterias como son el S. aureus y la P. aeruginosa,
comparado también con un control positivo. Estas dos especies bacterianas fueron silvestres, ya
que son las que se pueden encontrar mayormente en la comunidad presentdndose con mucha
frecuencia en infecciones; pudiendo adoptar multiples mecanismos de resistencia ante los
antibidticos convencionales por lo cual podrian dificultar un manejo terapéutico optimo y

efectivo.

A diferencia del estudio hecho por Del Castillo, el promedio de las medidas de halos de
inhibicion fueron menores, probablemente debido al efecto del alumbre contra otras bacterias
de la cavidad oral; y también por la metodologia utilizada. Segun la literatura revisada, no se
han encontrado otros trabajos cientificos referentes al alumbre y su efecto antibacteriano frente

a determinadas bacterias.
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CONCLUSIONES

. El alumbre napolitano si tiene eficacia antibacteriana in vitro sobre Staphylococcus

aureus y Pseudomonas aeruginosa.

. El'alumbre napolitano si es eficaz sobre Staphylococcus aureus, a mayor concentracion
de alumbre napolitano hubo una mayor eficacia antibacteriana.

. El alumbre napolitano si es eficaz sobre Pseudomonas aeruginosa. La eficacia

antibacteriana fue mayor con la concentracion de alumbre al 75%.

. El efecto antibi6tico de la piperacilina/tazobactam fue ampliamente eficaz contra
Staphylococcus aureus y Pseudomonas aeruginosa cubriendo casi en su totalidad cada

cultivo bacteriano.

. El efecto antibacteriano in vitro del alumbre napolitano fue méas eficaz sobre
Staphylococcus aureus que con Pseudomonas aeruginosa; por obtener el mayor

promedio de halos de inhibicion.
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VI.

RECOMENDACIONES

Continuar con mas estudios in vitro del alumbre frente a otras especies bacterianas para
demostrar mayor cobertura contra otras especies.

Tomar de base este estudio para poder aplicar el efecto antibacteriano del alumbre en
pruebas con humanos. Por ejemplo con el lavado de heridas infectadas y compararla con
otros agentes eficaces en un grupo control.

Tomar registro de los posibles estudios en humanos para identificar efectos adversos o
algun tipo de reaccién del alumbre sobre el area de aplicacion.

Realizar estudios con combinaciones terapéuticas para comprobar una mayor y/o mas
rapida eficacia antibacteriana, como por ejemplo, aparte del tratamiento antibidtico,
agregar el lavado con alumbre en la zona de infeccion.

Continuar estudios de otros productos naturales para establecer algun efecto
antibacteriano con el que podrian ayudar a controlar infecciones por bacterias u otros

agentes.
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ANEXO N° 1

PROTOCOLO DE RECOLECCION DE DATOS

EFICACIA ANTIBACTERIANA: Halos de inhibicion (en mm.)

S. aureus (Repeticiones / Concentraciones)

1. 25% 50 % 75%  100% __ pip/Tz (control)
2. 25% 50 % 75%  100% __ pip/Tz (control)
3. 25% 50 % 75% _ 100% __ pip/Tz (control)
4. 25% 50 % 75%  100% _ pip/Tz (control)
5. 25% 50 % 75%  100% _ pip/Tz (control)
6. 25% 50 % 75% _ 100% __ pip/Tz (control)
7. 25% 50 % 75%  100% __ pip/Tz (control)
8. 25% 50 % 75%  100% _ pip/Tz (control)
9. 25% 50 % 75%  100% _ pip/Tz (control)
10. 25% 50 % 75%  100% __ pip/Tz (control)

P. Aeruginosa (Repeticiones / Concentraciones)

1. 25% 50 % 75%  100% __ pip/Tz (control)
2. 25% 50 % 75%  100% __ pip/Tz (control)
3. 25% 50 % 75% _ 100% ___ pip/Tz (control)
4. 25% 50 % 75%  100% __ pip/Tz (control)
5. 25% 50 % 75%  100% __ pip/Tz (control)
6. 25% 50 % 75% _ 100% __ pip/Tz (control)
7. 25% 50 % 75%  100% __ pip/Tz (control)
8. 25% 50 % 75%  100% _ pip/Tz (control)
9. 25% 50 % 75%  100% _ pip/Tz (control)
10. 25% 50 % 75%  100% __ pip/Tz (control)
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ANEXO 2

Solicitud de permiso de la coordinadora del &rea de microbiologia de la Facultad de
medicina de la Universidad Nacional de Trujillo
SOLICITO PERMISO PARA
USO DEL LABORATORIO
DE MICROBIOLOGIA

Dra.

ELVA MANUELA MEJIA DELGADO

Coordinadora del Area de Microbiologia de la Facultad de Medicina de la Universidad
Nacional de Trujillo

Yo, JEAN CARLOS PAUCAR CARQO, identificado con DNI: 44750916; alumno de la
Escuela de Medicina Humana de la Universidad Privada Antenor Orrego, con el debido
respeto me presento y expongo:

Que a fin de aplicar mi proyecto de tesis titulada: “EFICACIA ANTIBACTERIANA IN
VITRO DEL ALUMBRE NAPOLITANO SOBRE STAPHYLOCOCCUS AUREUS Y
PSEUDOMONA AERUGINOSA” se me otorgue el permiso para el uso adecuado del
laboratorio de microbiologia de la Facultad de Medicina Humana de la Universidad
Nacional de Trujillo; por contar con el debido equipamiento y la infraestructura

conveniente para la ejecucion del proyecto mencionado anteriormente.

Por lo expuesto es justicia que espero alcanzar.

Trujillo, 16 de Octubre del 2017

=<7 7
Dra. ELVA M. MEJIA DELGADO JEAN CARLOS PAUCAR CARO
Coordinadora del Area de microbiologia Bachiller en Medicina Humana
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ANEXO 3

Fig. 1

Fig. 3

Obtencion de las concentraciones del alumbre napolitano
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ANEXO 4

Fig1 Fig. 2
Staphylococcus aureus Pseudomonas aeruginosa

Cepas bacterianas silvestres reactivadas
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ANEXO 5

Fig. 1
“Staphylococcus aureus” cultivados y con los grupos de tratamiento aplicados

Fig. 2
“Pseudomonas aeruginosa” cultivados y con los grupos de tratamientos aplicados

Grupos de estudio listos para su incubacién
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ANEXO 6

Fig. 1
Halos de inhibicion de los grupos de tratamiento con alumbre al 25%, 50%, 75% y 100%
sobre “Staphylococcus aureus”.

Fig. 2
Halos de inhibicién de los grupos de tratamiento con alumbre al 25%, 50%, 75% y 100%
sobre “Pseudomonas aeruginosa”

Halos de inhibicion de los grupos de tratamiento con alumbre sobre ambas cepas de
estudio
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ANEXO 7

Fig. 1
“Staphylococcus aureus” con el grupo de tratamiento control (piperacilina/tazobactam)

Fig. 2
“Pseudomonas aeruginosa” con el grupo de tratamiento control (piperacilina/tazobactam)

Cultivos bacterianos con el grupo de tratamiento control (piperacilina/tazobactam)
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ANEXO 8

Fig. 1 Halos de inhibicion con alumbre 25% Fig. 2 Halos de inhibicién con alumbre 50%

Fig. 3 Halos de inhibicion con alumbre 75%  Fig. 4 Halos de inhibicion con alumbre 100%

Halos de inhibicion con alumbre al 25%, 50%, 75%, y 100% en “Staphylococcus aureus”
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ANEXO 9

Fig. 1 Halos de inhibicidn con alumbre 25% Fig. 2 Halos de inhibicién con alumbre 50%

Fig. 3 Halos de inhibicion con alumbre 75%  Fig. 4 Halos de inhibicion con alumbre 100%

Halos de inhibicion con alumbre al 25%, 50%, 75%, y 100% en “Pseudomonas
aeruginosa”
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ANEXO 10

Fig 1. Fig 2.

Halos de inhibicion del grupo de tratamiento control con piperacilina tazobactam en
“Staphylococcus aureus” (Fig. 1) y “Pseudomonas aeruginosa” (Fig. 2)

43



