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RESUMEN

El Streptococcus mutans es uno de los principales agentes etiologicos en el desarrollo de
caries dental, siendo relevante la busqueda de alternativas terapéuticas para su control. En
tal sentido, el objetivo principal de la investigacion fue determinar el efecto antibacteriano
del latex de Croton lechleri (sangre de grado) frente al Streptococcus mutans in vitro en la
UCSM, 2024.

Se trat6 de un estudio experimental de tipo cuantitativo, prospectivo, transversal,
comparativo y explicativo. La muestra estuvo conformada por seis grupos experimentales
con distintas concentraciones del latex (3%, 6%, 12%, 25%, 50% y 100%) y un grupo control
(0%), cada uno con tres mediciones. Se utilizd la técnica de observacion mediante
espectrofotometria a 500 nm para medir la absorbancia como indicador indirecto del
crecimiento bacteriano.

Los resultados mostraron mayor crecimiento en concentraciones mas bajas del latex, siendo
el grupo de concentracion de Croton lechleri al 100% el que present6 el menor crecimiento.
El andlisis ANOVA reveld diferencias estadisticamente significativas entre los grupos
(p=0.000), y la prueba de Tukey identifico que las concentraciones de Croton lechleri del
12%, 25%, 50% y 100% presentaron un efecto inhibidor significativamente mayor frente al
grupo control (0%).

Finalmente, se concluy6 que el latex de Croton lechleri presenta efecto antibacterianos frente
al Streptococcus mutans, confirmando su potencial como alternativa natural en la prevencion
de caries dental.

Palabras clave: Croton lechleri, Streptococcus mutans, caries dental.
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ABSTRACT

Streptococcus mutans is one of the main etiological agents in the development of dental
caries, and the search for therapeutic alternatives for its control is relevant. In this sense, the
main objective of the research was to determine the antibacterial effect of Croton lechleri
(sangre de grado) latex against Streptococcus mutans in vitro at UCSM, 2024.

This was a quantitative, prospective, cross-sectional, comparative and explanatory
experimental study. The sample consisted of seven experimental groups with different
concentrations of latex (0%, 3%, 6%, 12%, 25%, 50% and 100%), each with three replicates.
Spectrophotometric observation at 500 nm was used to measure absorbance as an indirect
indicator of bacterial growth.

The results showed higher growth at lower latex concentrations, with the 100% Croton
lechleri concentration group showing the lowest growth. ANOVA analysis revealed
statistically significant differences between groups (p=0.000), and Tukey's test identified
that Croton lechleri concentrations of 12%, 25%, 50% and 100% had a significantly greater
inhibitory effect compared to the control group (0%).

Finally, it was concluded that Crofon lechleri latex has an antibacterial effect against
Streptococcus mutans, confirming its potential as a natural alternative in the prevention of
dental caries.

Key words: Croton lechleri, Streptococcus mutans, dental caries.
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INTRODUCCION

La caries es causada por diversos factores, pero uno de los principales responsables es el
Streptococcus mutans, una bacteria capaz de adherirse a las superficies dentales, formar
biopeliculas y metabolizar azlicares para producir acidos que desmineralizan el esmalte

dental, favoreciendo la aparicion de lesiones cariosas.

En respuesta a la creciente prevalencia de este problema, la odontologia sigue buscando
alternativas terapéuticas innovadoras que puedan prevenir o tratar de manera efectiva las
caries dentales. En este contexto, los avances en la investigacion de compuestos naturales
han abierto nuevas perspectivas. El latex de Croton lechleri, conocido cominmente como
“sangre de grado”, ha ganado interés por sus propiedades antimicrobianas, cicatrizantes
y antiinflamatorias, las cuales se han documentado en diversas disciplinas de la salud.
Tradicionalmente utilizado en la medicina natural para tratar diversas afecciones, este
latex ha mostrado un potencial considerable para el tratamiento de infecciones
bacterianas, incluido su uso en enfermedades periodontales y en la cicatrizacion de tejidos

orales.

A pesar de su uso histérico y los resultados preliminares prometedores, el efecto
antibacteriano del latex de Croton lechleri especificamente frente al Streptococcus
mutans no ha sido suficientemente explorado ni confirmado en el ambito de la
odontologia moderna. La falta de evidencia solida en este campo abre una oportunidad
para investigar sus posibles aplicaciones en el tratamiento de las caries dentales, una de

las enfermedades mas comunes en la poblacion mundial.

Este estudio busca evaluar, bajo condiciones controladas, el efecto antibacteriano in vitro
del latex de Croton lechleri frente al Streptococcus mutans. La investigacion tiene como
objetivo aportar evidencia cientifica sobre su potencial como un agente terapéutico
alternativo, lo que podria representar un avance significativo en las estrategias de
prevencion y tratamiento de las caries, contribuyendo a mejorar la salud bucal de la

poblacion.
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CAPITULO I

PLANTEAMIENTO TEORICO
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1. Determinacion del problema

Las enfermedades bucodentales representan un grave problema de salud publica y
estan entre las mas comunes a nivel global. Dentro de estas, las caries son la afeccion
mas frecuente en la cavidad bucal, ocupando el primer puesto en términos de
prevalencia, y siendo la principal causa de pérdida de dientes y dolor en cualquier

etapa de la vida (1).

En un ultimo informe sobre el estado de la salud bucodental, la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) estim6 que cerca de 3500 millones de personas sufren
de enfermedades bucodentales, donde 3 de cada 4 de ellas pertenecen a paises de
ingresos medios (2). Ademas, se calcula que 2000 millones de personas padecen
caries en dientes permanentes, mientras que 514 millones de nifios presentan caries
en los dientes de leche (2). En el Peru, el Ministerio de Salud indica que 9 de cada
10 nifios sufren de caries dental (3), mientras que en adultos y adolescentes el

porcentaje es similar, con el 90.4% de casos (4) (5).

El Streptococcus mutans, es una de las bacterias més importantes en la formacion de
caries, ya que cuenta con varios factores de virulencia esenciales para el desarrollo
de la caries dental, como lo es su habilidad para adherirse a las superficies dentales,
generar glucanos que forman biopeliculas y convertir azicares en acido lactico
favorece la desmineralizacion del esmalte y el inicio de lesiones cariosas (6).
Igualmente, se resalta su capacidad para tolerar ambientes acidos y producir
bacteriocinas, permitiéndole prosperar en entornos acidos y dominar en los diversos
microambientes bucales, lo cual les da una ventaja competitiva frente a otras

bacterias (6).

La odontologia, como disciplina y profesion, cuenta con el objetivo de buscar nuevos
enfoques y desarrollar nuevas perspectivas en los tratamientos para las afecciones
dentales mas comunes (7) (8), caso de las caries la cual es originada por la bacteria

Streptococcus mutans.

El latex de Croton lechleri, o “sangre de grado” en su acepcion mds comun, €s una
especie que ha demostrado propiedades bactericidas, cicatrizantes, antivirales y
fungicidas, y por lo mismo ha sido utilizado histéricamente en tratamientos

naturalista de afecciones como las quemaduras, gastritis, tuberculosis, etc. (9).
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En el marco odontoldgico, el latex de Croton lechleri demostrod efectos positivos
sobre la velocidad de cicatrizacion de la mucosa alveolar post exodoncia (10), tuvo
efectos antiinflamatorios en pacientes con enfermedad periodontal y gingivitis (9)
(11), y antibacterianos sobre diferentes concentraciones de cepas de Staphylococcus

aureus (12).

En el caso especifico de las caries, se sefiala que el latex de Croton lechleri tiene un
efecto favorable en la prevencion de las caries, sin embargo, una revision sistémica
sobre la literatura asociada a esta no toma al latex Croton lechleri como un

tratamiento eficaz sobre las caries y el Streptococcus mutans (13).

Es debido a esta falta de consenso sobre los efectos antibacterianos del latex de
Croton lechleri para tratar el Streptococcus mutans, como surge una oportunidad de
estudio para dar respuesta y nuevas perspectivas de tratamiento sobre esta

problematica tan comun en la comunidad.

1.1. Enunciado del problema

Efecto antibacteriano in vitro de Croton lechleri (sangre de grado) frente al

Streptoccocus muttans en el laboratorio de la UCSM, 2024.

1.2. Descripcion del problema
1.2.1. Area del conocimiento

a) Campo : Ciencias de la salud
b) Area especifica : Odontologia
¢) Area de especialidad : Cariologia

d) Linea : Microbiologia
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1.2.2. Operacionalizacion de Variables

TABLA N° 1:

Operacionalizacion de variables

Variable Definicion Indicador Subindicador | Escala

Secrecion vegetal
proveniente de

Croton  lechleri,

Variable (muestra Y% 6%, 12%
independiente: proveniente . Concentracion 25%. 50% y Nominal
Latex de Loreto), cuyo del latex 100%

Croton lechleri principal

componente activo

es la taspina.

Bacteria gram-

Variable positiva anaerobia
dependiente: facultativa,

inci Crecimiento o
4 O | o ey Absorbancia Razén
mutans ATCC | responsable de la inhibicion
25175 formacion de

caries dental.

2. Pregunta de investigacion

- (Cudl es el efecto del latex de Crofon lechleri al 3% frente al Streptococcus
mutans?

- (Cual es el efecto del latex de Croton lechleri al 6% frente al Streptococcus
mutans?

- (Cudl es el efecto del latex de Croton lechleri al 12% frente al Streptococcus
mutans?

- (Cudl es el efecto del latex de Croton lechleri al 25% frente al Streptococcus
mutans?

- (Cudl es el efecto del latex de Croton lechleri al 50% frente al Streptococcus

mutans?
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- (Cudl es el efecto del latex de Croton lechleri al 100% frente al Streptococcus

mutans?
3. Justificacion

Relevancia cientifica: La investigacion busca dar respuesta y evidenciar los efectos
de una alternativa de medicina natural muy utilizada en el medio, el latex de Crofon
lechleri, el cual se dice tiene un efecto antibacteriano sobre el Streptococcus Mutans,
organismo causante de caries. De este modo, mediante el sometimiento de los datos
cuantificables que se obtendran en la experimentacion y comparacion de un grupo
control y experimental, se podra concluir un efecto predictivo de una variable sobre
otra. Este descubrimiento, ya sea mediante la aceptacion o rechazo de la hipdtesis de
estudio, servira para la discusion de futuras investigaciones que también aborden los
efectos del latex de Croton lechleri en el marco de la odontologia, asi como brindara
literatura cientifica confiable en el medio local.

Relevancia social: Las caries son una de las enfermedades bucodentales de mayor
incidencia actualmente, y debido a esto, integran un problema de salud publica en
multiples niveles de la sociedad. Seglin diversos estudios, son las poblaciones con un
menor nivel socioecondmico las que sufren en una mayor magnitud las
consecuencias adversas de las caries (2), obligando a este sector a buscar alternativas
de tratamiento mas accesibles a su realidad. Por este motivo, dar estudio a los efectos
del latex de Croton lechleri, brindara a la comunidad una nueva alternativa de
prevencion frente a las caries con una evidencia cientifica s6lida, mejorando en el
camino su salud bucal en general.

Originalidad: El efecto antibacteriano del latex de Crofon lechleri ha sido
evidenciado contra diversos microorganismos, no obstante, su implicacion sobre el
Streptococcus Mutans todavia no encuentra resultados concluyentes en las bases
investigativas actuales sobre el tema. Igualmente, en la revision de la literatura, no
se han encontrado estudios similares sobre el tema en los tltimos 6 afios tanto a nivel
nacional como internacional, resaltando la originalidad de este estudio.

Actualidad: La prevalencia de caries en la region Arequipa es alta, al igual que en
todo el pais (3). De la misma manera, el uso del latex de Crofon lechleri esta
ampliamente extendido por ciertos grupos sociales y tradicionales en la region,
siendo un remedio utilizado para maultiples fines curativos. Es asi como ambas

variables de analisis se mantienen presentes en la actualidad, siendo necesario su
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estudio para un mejor entendimiento de sus consecuencias y/o propiedades
asociadas.

Interés personal: La motivacion principal para la realizacion de la investigacion es
el interés en el estudio de nuevas perspectivas de tratamiento para las caries,
ahondando en una alternativa naturalista la cual puede estar al acceso de muchas
personas. De este modo también, el profesional odontdlogo tendrd un mejor
entendimiento de las propiedades de ciertas medicinas naturales, pudiendo ser un
complemento al tratamiento especializado que brinda este, otro de los motivos
principales de esta investigacion fue la obtencion de mi titulo profesional.
Viabilidad: La investigacion es factible debido a que se sustenta en las bases
metodoldgicas de la investigacion cientifica, dando respuesta una hipdtesis de
estudio mediante un método confiable y valido en la materia. Asimismo, se hace
mencion de que se cuentan con los recursos institucionales (laboratorio), humanos
(investigador), econémicos, temporales y materiales para la aplicacion y conclusion
de la investigacion.

4. Objetivos

- Determinar es el efecto del latex de Croton lechleri al 0% frente al Streptococcus
mutans.

- Determinar el efecto del latex de Croton lechleri al 3% frente al Streptococcus
mutans.

- Determinar el efecto del latex de Croton lechleri al 6% frente al Streptococcus
mutans.

- Determinar el efecto del latex de Croton lechleri al 12% frente al Streptococcus
mutans.

- Determinar el efecto del latex de Croton lechleri al 25% frente al Streptococcus
mutans.

- Determinar el efecto del latex de Croton lechleri al 50% frente al Streptococcus
mutans.

- Determinar el efecto del latex de Croton lechleri al 100% frente al Streptococcus

mutans.

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




REPQSITORIO DE

TESIS UCSM =@ DE SANTA MARIA

5. Marco conceptual y antecedentes investigativos
5.1. Marco conceptual
5.1.1. Croton lechleri

El Croton lechleri es un arbol que pertenece a la familia Euphorbiaceae
y se encuentra principalmente en la region amazonica de Brasil. La
savia roja que exuda cuando se corta la corteza del arbol ha sido usada

durante siglos como una medicina holistica popular (14,15).

Croton lechleri presenta sindnimos botanicos como C. draconoides, y

comparte similitudes con especies afines como C. palanostigma 'y C.

erythrochilus, ampliamente distribuidas en Pera, Ecuador y otras zonas

de América del Sur. Entre sus nombres comunes destacan “sangre de
»

grado”, “sangre de dragén” y multiples denominaciones en lenguas

indigenas como el quechua y el ashaninka (16).

Se trata de un arbol mediano, de rapido crecimiento, caracteristico de
areas perturbadas de la Amazonia entre los 100 y 1000 m s.n.m. Al
cortar su corteza, exuda un latex rojo brillante. Las hojas son cordadas

y alternas; sus flores pequenas se agrupan en espigas de 30 a 50 cm

(16).
5.1.2. Ladtex de Croton lechleri

El latex de Croton lechleri, obtenida del arbol Croton lechleri, es un
exudado rojo ampliamente utilizado en la medicina tradicional debido

a sus propiedades curativas (14,15).

La mayor produccion de latex ocurre en temporada de lluvias. Para uso
industrial, se prefiere talar y escoriar el arbol, lo cual puede generar
hasta 6 litros de savia. No obstante, su extraccion excesiva conlleva
altos niveles de mortalidad arbdorea, ya que los lactiferos no se

regeneran (16).

5.1.2.1. Composicion quimica
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La composicion quimica del latex de Croton lechleri es compleja y se
caracteriza principalmente por la presencia de alcaloides, compuestos
fendlicos y terpenoides. Entre los alcaloides, destaca la taspina,
reconocida por su potente actividad cicatrizante, asi como la
sinoacutina, glaucina, magnoflorina, isoboldina y norisoboldina,
identificadas en hojas y savia. En cuanto a los compuestos fendlicos,
predominan los proantocianidoles (también llamados procyanidinas),
que constituyen hasta el 90% del peso seco del latex, siendo el SP-303
su fraccion mas activa (16); entre estos destacan las proantocianidinas,
la catequina, epicatequina, galocatequina y epigalocatequina,
reconocidas por sus propiedades antioxidantes (17); estos polifenoles
poseen propiedades antioxidantes, antiinflamatorias y antimicrobianas
(16). Asimismo, se han identificado lignanos como el 39,4-O-
dimetilcedrusin. Por otro lado, los terpenoides hallados incluyen
diterpenos como el bincatriol, crolechinol, crolequinic acid,
hardwickiic acid y las koberinas A y B, ademas de esteroles como el -
sitosterol y su glucosido. Esta compleja composicion quimica es la base
de las multiples actividades farmacolégicas atribuidas al latex de

Croton lechleri (16).
5.1.2.2. Propiedades bioactivas

El latex de Croton lechleri ha sido estudiado por sus propiedades
antioxidantes, siendo un tema de creciente interés en el ambito de la
investigacion nutracéutica y farmacéutica. Se ha demostrado que los
compuestos bioactivos presentes en su resina tienen propiedades
antioxidantes, antibacterianas, antivirales y antiinflamatorias, las cuales

son clave para su uso en tratamientos medicinales y cosméticos

(18,19,20)

Entre los compuestos bioactivos mas destacados se encuentra la taspina,
un alcaloide que ha demostrado ser el principal compuesto activo
responsable de la cicatrizacion de heridas, ya que promueve la
formacion de colageno y la migracion de fibroblastos al sitio de la
lesion (21,22). Ademas de la taspina, los compuestos flavonoides

presentes en el latex de Crofon lechleri actian como agentes
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antioxidantes, eliminando radicales libres y contribuyendo a la
prevencion de enfermedades asociadas al estrés oxidativo, como el

cancer, las enfermedades cardiovasculares y neurodegenerativas (19).
5.1.2.3. Usos tradicionales

El latex de Croton lechleri, ha sido empleado tradicionalmente en la
medicina popular de la Amazonia para una amplia variedad de
afecciones. Su uso interno incluye el tratamiento de diarrea, disenteria,
ulceras gastricas, infecciones respiratorias, tuberculosis (23). En
comunidades indigenas se utiliza en lavados vaginales postparto o
después de un aborto, asi como en el tratamiento de cancer y

tuberculosis (17).

Externamente, el latex se aplica directamente sobre heridas, cortes,
picaduras de insectos, herpes, infecciones bucales, fracturas,
hemorroides y afecciones inflamatorias de la piel, debido a su capacidad
para detener el sangrado, aliviar el dolor, reducir la inflamacion y
acelerar la cicatrizacion. Esta versatilidad terapéutica ha llevado a que
el latex se conozca popularmente como “vendaje liquido” y sea un
elemento comun en botiquines tanto rurales como urbanos en paises

como Peru y Ecuador (23).
5.1.2.4. Propiedades antivirales y antibacterianas

El latex de Croton lechleri también presenta propiedades antivirales y
antibacterianas, evidenciadas en diversos estudios experimentales. Se
ha identificado que sus metabolitos secundarios, entre ellos fenoles,
terpenoides y alcaloides, ejercen efectos inhibidores sobre distintos
tipos de virus, como el virus del herpes simple, el virus de la hepatitis y
el virus de la influenza (24,25). Uno de los compuestos mas estudiados,
el SP-303 —una fraccidn rica en proantocianidinas poliméricas— ha
demostrado actividad antiviral significativa contra el virus del herpes

simple tipo 1y 2, asi como frente al virus respiratorio sincitial (26).

Ademas, el latex de Croton lechleri ha demostrado un efecto

antibacteriano significativo, especialmente frente a bacterias patdgenas
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para el ser humano, como Staphylococcus aureus (27,28). Estudios in
vitro han evidenciado su capacidad para inhibir el crecimiento de
bacterias grampositivas y gramnegativas, entre ellas Staphylococcus
aureus 'y Escherichia coli, 1o que respalda su uso tradicional en el

tratamiento de infecciones cutdneas y de mucosas (26).
5.1.2.5. Toxicidad y seguridad

A pesar de sus numerosos beneficios, es fundamental tener en cuenta
los aspectos relacionados con la seguridad y la toxicidad del latex de
Croton lechleri. Diversos estudios sefialan que, si bien su uso
prolongado no parece generar dafios graves, su potencial citotoxico y
mutagénico exige precaucion en su aplicacion terapéutica (29). Se han
documentado efectos adversos leves asociados a su uso excesivo o
continuado, tales como irritacion gastrica y reacciones alérgicas
cutaneas. Asimismo, no se recomienda su administraciéon en mujeres
embarazadas ni en personas con hipersensibilidad a alguno de sus
componentes (26). No obstante, se requieren investigaciones
adicionales que permitan establecer directrices de seguridad mas

precisas para su uso clinico (30).
5.1.3. Streptoccocus muttans.

Streptococcus mutans es un microorganismo que ha sido ampliamente
estudiado debido a su relevancia en la etiologia de la caries dental, una
de las enfermedades infecciosas mas prevalentes en el mundo. La
identificacion de Streptococcus mutans se remonta a 1924 cuando J.
Clarke aislo este organismo de lesiones cariosas, denomindndolo
Streptococcus mutans debido a la forma ovalada de sus células, que se
penso eran formas mutantes de estreptococos (31). Sin embargo, fue en
la década de 1950 cuando Streptococcus mutans gand atencion dentro
de la comunidad cientifica, y para mediados de la década de 1960,
estudios clinicos y de laboratorio en animales destacaron a
Streptococcus mutans como un agente etiologico importante en la caries

dental (32).

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




v . UNIVERSIDAD
REPOQSITORIO DE i CATOLICA

TESIS UCSM -« DE SANTA MARIA

5.1.3.1. Habitat y Caracteristicas Cariogénicas

El habitat natural de Streptococcus mutans es la cavidad oral humana,
especificamente la placa dental, que es un biofilm multispecies formado
en las superficies duras del diente. La capacidad cariogénica de
Streptococcus mutans se basa en tres atributos principales: la capacidad
de sintetizar grandes cantidades de polimeros extracelulares de glucano
a partir de la sacarosa, lo que facilita la colonizacion permanente de
superficies duras y el desarrollo de la matriz polimérica extracelular in
situ; la capacidad de transportar y metabolizar una amplia gama de
carbohidratos en acidos organicos (acidogenicidad); y la capacidad de
prosperar bajo condiciones de estrés ambiental, particularmente en pH
bajo (aciduricidad) (33). Ademas, aunque Streptococcus mutans no
actia solo en el desarrollo de la caries dental, se ha demostrado que
puede alterar el entorno local formando un ambiente rico en polimeros
extracelulares y con bajo pH, creando asi un nicho favorable para otras

especies acidogénicas y aciduricas (34).
5.1.3.2. Diversidad Genética y Fenotipica

El primer genoma secuenciado de Streptococcus mutans,
correspondiente a la cepa UAI159 de serotipo c, contenia
aproximadamente 2.0 Mb de ADN y codificaba aproximadamente
2,000 genes (35). Estudios gendémicos comparativos han revelado que
el pangenoma de Streptococcus mutans contiene un minimo de
aproximadamente 3,300 genes posibles y un genoma central (genes
comunes a todas las cepas) de 1,490 genes (36). Esto implica que cada
cepa puede poseer hasta 500 genes tnicos, lo que influye
significativamente en su virulencia, adaptacion al medio y capacidad de
formar biopeliculas. Algunas de estas diferencias estan relacionadas
con genes exclusivos como SMu.l147, que regula la competencia
genética, o genes no nucleares como cnm y cbm, que codifican proteinas
de unidn al coldgeno y estan vinculados a infecciones sistémicas como
endocarditis e incluso afecciones neurologicas. Esta diversidad genética

se traduce en una amplia variabilidad fenotipica entre cepas, que explica
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la dificultad de correlacionar directamente genotipos especificos con la

incidencia de caries dental (32).
5.1.3.3. Metabolismo de Carbohidratos

El Streptococcus mutans obtiene su energia exclusivamente a través de
la glucdlisis y se caracteriza por su capacidad para metabolizar una
amplia variedad de carbohidratos. Su genoma codifica numerosos
sistemas de transporte, como 14 sistemas fosfotransferasa (PTS)
dependientes de fosfoenolpiruvato y dos transportadores tipo ABC, que
le permiten internalizar monosacaridos, disacaridos y oligosacéridos
(32). Entre los carbohidratos mas relevantes se encuentra la sacarosa,
considerada el mas cariogénico, ya que Streptococcus mutans no solo
la metaboliza para producir 4cido, sino que también emplea enzimas
como las glucosiltransferasas (GtfB, GtfC y GtfD) para convertirla en
glucanos extracelulares que favorecen la formacion de biopeliculas
(32,37). La sacarosa, un disacarido compuesto por glucosa y fructosa,
es metabolizada por varias vias en Streptococcus mutans para producir
acido y polimeros extracelulares que promueven la formacion de
biofilms, los cuales son esenciales para su virulencia (38). Ademas,
presenta un sistema particular de regulacién conocido como represion
por catabolito de carbono (CCR), en el cual el sistema PTS de
glucosa/mannosa (EII"Man) desempefia un papel central, regulando la
expresion de operones como fiuAB y levDEFG en funcion del tipo y
concentracion de carbohidratos disponibles. Este sistema le permite a
Streptococcus mutans utilizar estrategias eficientes como la expulsion
y reabsorcion transitoria de aziicares como fructosa o maltosa, lo cual
optimiza su metabolismo y fomenta relaciones cooperativas con otros

microorganismos del biofilm oral (32).
5.1.3.4. Formacion de Biofilms

Streptococcus mutans vive principalmente en biofilms en las
superficies dentales, conocidos como placa dental. Produce hasta tres
tipos de glucosiltransferasas (GtfB, GtfC y GtfD) que utilizan la glucosa

de la sacarosa para sintetizar glucanos, los cuales son componentes
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clave de la matriz de la placa dental (38). Estos polimeros facilitan la
acumulacion local de células microbianas y la formacién de una matriz
polimérica que protege a las bacterias incrustadas, contribuyendo a la

cariogenicidad de Streptococcus mutans (38).
5.1.3.5. Interacciones Ecoldgicas

Streptococcus mutans mantiene interacciones ecologicas complejas
dentro del biofilm dental, que pueden ser tanto antagonistas como
mutualistas. Compite con especies como Streptococcus gordonii 'y
Streptococcus sanguinis, miembros del grupo mitis, los cuales secretan
peroxido de hidrégeno (H20:), una sustancia inhibidora para
Streptococcus mutans. Sin embargo, Streptococcus mutans contrarresta
esta competencia mediante la produccién de mutacinas y su alta
tolerancia a ambientes acidos. En cuanto a las relaciones mutualistas,
Streptococcus mutans forma asociaciones con bacterias como
Veillonella spp., que utilizan el acido lactico producido por
Streptococcus mutans como fuente de carbono, actuando como
sumideros de acido y modulando el pH del biofilm. Ademas, interactua
con el hongo Candida albicans, cuyas superficies de manano son
reconocidas por la enzima GtfB de Streptococcus mutans, lo que
potencia la adhesion y formacion de biopeliculas mixtas altamente
cariogénicas, especialmente en la caries de la infancia, aumentando la

resistencia a antimicrobianos y la severidad del dafo (32).
5.1.3.6. Factores de patogenicidad

Streptococcus mutans posee diversas estructuras biologicas de
superficie que desempefian un papel central en su capacidad patogénica
tanto en enfermedades orales como sistémicas. Entre ellas destacan los
polisacaridos de rhamnosa y las cadenas laterales de glucosa, cuya
composicion permite clasificar a Streptococcus mutans en los serotipos
c, e, fy k. El serotipo ¢ predomina en la cavidad oral, mientras que los
serotipos e y k tienen menor frecuencia. Estos polisacaridos,
particularmente el polimero de rhamnosa-glucosa (RGP), contribuyen

a la evasion del sistema inmune mediante la resistencia a la fagocitosis
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por leucocitos polimorfonucleares, y permiten la adhesion a
componentes de la matriz extracelular como fibronectina, colageno tipo
I y laminina, favoreciendo la colonizacion del endocardio y

aumentando la virulencia en infecciones como la endocarditis (39).

Las glucosiltransferasas (GTFs) también son fundamentales en la
patogenicidad de Streptococcus mutans . Estas enzimas, especialmente
Gtf-B, Gtf-C y Gtf-D, estan involucradas en la adhesion dependiente de
sacarosa a las superficies dentales. Se ha observado que mutantes
isogénicos carentes de estas enzimas tienen una virulencia
significativamente reducida. Ademads, la insercion de genes de
resistencia antibidtica en los loci de las GTFs no solo inhibe su
expresion, sino que también podria conferir resistencia bacteriana, lo
cual podria agravar su potencial patégeno en el contexto cardiovascular.
Complementariamente, las proteinas de uniéon a glucanos (GBPs)
actian en conjunto con las GTFs para facilitar la formacion de caries.
No obstante, en la sangre, la deficiencia de GBPs ha mostrado prolongar

la bacteriemia por Streptococcus mutans (39).

Los antigenos proteicos (PA) son adhesinas multifuncionales que
permiten la unién bacteriana a la membrana salival a través de
interacciones con receptores como gp340 o DMBT-1. Las cepas
deficientes en PA exhiben una mayor resistencia a la fagocitosis, una
mayor hidrofobicidad celular y una duracion prolongada de la
bacteriemia, acompanadas de una respuesta inflamatoria exacerbada en

modelos animales (39).

Otro grupo importante lo constituyen las proteinas de union al colageno
(CBPs), entre las que se destacan Cnm y Cbm. Estas proteinas estan
mas comunmente presentes en cepas de los serotipos e, f y k, y se han
aislado con mayor frecuencia en pacientes con bacteriemia y
endocarditis infecciosa. La proteina Cnm, de 120 kDa, permite la
adhesion a colageno tipo [ y laminina, facilitando la invasion endotelial
y el dafio vascular. La Cbm, por su parte, presenta una mayor afinidad

por el colageno y puede inducir la agregacion plaquetaria en presencia
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de fibrin6geno, actuando este como una molécula puente para facilitar

la adhesion bacteriana (39).

Finalmente, las proteinas de union a fibronectina, como AtlA, RgpG,
BrpA y Psr, también estan implicadas en la patogenicidad sistémica de
Streptococcus mutans. Estas proteinas median la adhesion especifica a
fibronectina y células endoteliales, y su deficiencia ha demostrado
aumentar la resistencia a la fagocitosis y prolongar la bacteriemia. En
particular, AtlA se asocia con la formacion de biopeliculas y la
supervivencia bacteriana en el torrente sanguineo, y su expresion se ve
favorecida por las concentraciones fisioldgicas de calcio en suero. En
conjunto, estas estructuras y mecanismos de adhesion convierten a
Streptococcus mutans en un microorganismo altamente adaptado no
solo al entorno oral, sino también a la colonizacion y dafo en tejidos

sistémicos (39).
5.1.3.7. Tolerancia al Estrés

La capacidad de Streptococcus mutans para adaptarse a cambios
ambientales repentinos y sustanciales dentro de la placa dental es una
caracteristica clave que contribuye a su estatus como el principal agente
etiologico de la caries dental. Para sobrevivir en condiciones de bajo
pH, Streptococcus mutans despliega una respuesta de tolerancia al
acido (ATR), que incluye la alteracion de la composicion de los &cidos
grasos de la membrana y la produccion de moléculas neutralizantes,

como amoniaco 'y CO2 (32,40,41).
5.1.3.8. Vias de sefializacion

Streptococcus mutans emplea diversas vias de sefializacion que le
permiten adaptarse a cambios ambientales y regular funciones clave
para su virulencia. Los sistemas de dos componentes (TCSTSs), como
ComDE, VicRK, LevRS y CovR, responden a estimulos externos
modulando procesos como la formacion de biopeliculas, la tolerancia
al estrés y la adquisicion de nutrientes. En particular, ComDE regula la
produccion de mutacinas y activa la competencia genética a través del

sistema ComRS, el cual induce genes mediante la sefalizacion de
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péptidos como CSP y XIP. Ademads, Streptococcus mutans utiliza
mecanismos de quorum sensing para coordinar la expresion génica en
funcion de la densidad poblacional, destacando también la participacion
del sistema LuxS/AI-2 en la comunicacidn inter-especies. Por otro lado,
los nucleétidos reguladores como (p)ppGpp y el AMP ciclico di-AMP
influyen en la formaciéon de biopeliculas, la respuesta al estrés y la
senalizacion de competencia, estableciendo una red de control
integrada que fortalece la adaptacion y persistencia del microorganismo

en el ambiente oral (32).
5.2. Antecedentes investigativos
5.2.1. Antecedentes internacionales

a. Titulo: “Formulation of Lemongrass Extract Mouthwash
(Cymbopogon Citratus) as a Non-Pharmacological Effort in Inhibiting
The Growth of Bacteria That Cause Dental Caries”

Autor: Fitri P et al.

Fuente: Journal Research of Social Science, Economics, and
Management

Resumen: El objetivo de este estudio fue evaluar la eficacia de la hierba
de limon o hierba luisa en la inhibicion del crecimiento de las bacterias
responsables de la caries dental. Fue una investigacion de tipo
experimental con un diseflo pretest-postest, en el cual se formaron dos
grupos: uno de intervencion, que utilizé un enjuague bucal con hierba
de limén en concentraciones del 33%, 36% y 39%, y otro grupo de
control que empled clorhexidina. En los resultados de la prueba pareada
se encontro diferencias significativas entre los grupos de intervencion
con concentraciones de 36% (p=0.017) y 39% (p=0.006), mientras que
el grupo control con clorhexidina no mostré una diferencia significativa
(p=0.091). En los resultados de las pruebas organolépticas se determind
que la concentracion mas aceptable para el enjuague bucal de limoncillo
es del 36%. Sin embargo, el enjuague bucal de limoncillo al 39%
durante 2 minutos demostro6 ser mas eficaz en la reduccion de colonias

bacterianas causantes de caries dental en comparacion con el control de
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clorhexidina, aunque la concentracion del 36% no mostré una
diferencia significativa respecto a la clorhexidina. (42)

b. Titulo: “Potencial antimicrobiano del latex de Croton gossypiifolius
(Euphorbiaceae) sobre especies asociadas a infecciones en humanos”
Autor: Godoy G et al.

Fuente: Arnaldoa

Resumen: Este estudio tiene por objetivo investigar el potencial
antimicrobiano del latex, o savia, del Croton gossypiifolius (familia
Euphorbiaceae) frente a microorganismos que causan infecciones en
humanos. Se utilizaron las bacterias Klebsiella pneumoniae,
Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa y
el hongo Aspergillus niger para esta evaluacion. Se emplearon métodos
tradicionales de microbiologia para evaluar si el extracto tenia un
impacto en el crecimiento de las bacterias seleccionadas. El estudio se
realizo en dos fases: la primera fue cualitativa e implico la preparacion
de dos placas de Petri con agar nutritivo para cada tipo de bacteria. Una
placa se impregn6 con latex de Croton lechleri, mientras que la otra no
recibi6 tratamiento con el extracto, permitiendo asi comparar el
crecimiento bacteriano. Las bacterias fueron cultivadas mediante la
técnica de hisopado. La segunda etapa fue cuantitativa, en la cual
eligieron bacterias susceptibles al latex y se cultivaron en un medio
liquido con distintas concentraciones del extracto durante un periodo
determinado. Luego, se sembraron en placas de agar para cuantificar el
numero de células viables. Este procedimiento se llevo a cabo para
evaluar si el efecto del latex dependia de la concentracion empleada.
Como resultado, el latex no mostro efecto inhibitorio sobre las bacterias
E. coli, K. pneumoniae y P. aeruginosa, ni sobre el hongo A4. niger. Sin
embargo, si inhibid el crecimiento de Staphylococcus aureus de manera

dependiente de la dosis. (43)
5.2.2. Antecedentes nacionales

a. Titulo: “Actividad antibacteriana del colutorio a base de latex de croton
lechleri frente al Streptococcus Mutans ATCC 251757
Autor: Astudillo R.
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Fuente: Tesis de Licenciatura. Repositorio de la Universidad Norbert
Wiener

Resumen: El objetivo del estudio fue evaluar la capacidad del colutorio
a base de latex de Crofon lechleri para inhibir la proliferacion de
Streptococcus mutans ATCC 25175 en condiciones "in vitro". Fue un
trabajo de tipo experimental, para el cual se uso se utilizo latex de
Croton lechleri en concentraciones del 100%, 75% y 50% para llevar a
cabo el método de difusion en agar. Se prepararon 20 placas de Petri
con agar BHI, distribuidas en 4 placas por cada grupo de estudio. Las
muestras se incubaron a 37°C y se midieron los halos de inhibicion
después de 24 y 72 horas. Como control positivo se empled
clorhexidina al 0.12% para Streptococcus mutans ATCC 25175, y agua
destilada se utilizd como control negativo. Como resultado el colutorio
a base de latex de Croton lechleri exhibe actividad inhibitoria "in vitro"
contra cultivos de Streptococcus mutans ATCC 25175 a las 24 y 48
horas, y la clorhexidina al 0.12% mostré una actividad antibacteriana
superior. (44)

b. Titulo: “Efecto inhibitorio del latex de croton lechleri y el extracto
acuoso de cymbopogon citratus (hierba luisa), sobre streptococcus
mutans attc 25175, distrito de Trujillo, provincia de Trujillo,
departamento de La Libertad —2019”

Autor: Cerin Y.

Fuente: Tesis de Licenciatura. Repositorio de la Universidad Catolica
los Angeles de Chimbote

Resumen: El objetivo del estudio fue comparar el efecto inhibitorio del
latex de Croton lechleri y del extracto acuoso de Cymbopogon citratus
(Hierba Luisa) sobre Streptococcus mutans ATCC 25175. Fue un
trabajo de tipo experimental in vitro, de nivel explicativo, trasversal,
prospectivo; para ello se realizaron 10 repeticiones de pruebas
biologicas utilizando extractos acuosos de Crofon lechleri y
Cymbopogon citratus en concentraciones del 75% y 100%, evaluando
su efecto contra una cepa de Streptococcus mutans. Como resultado se
obtuvo que el latex de Crofon lechleri a una concentracion del 75%

produjo un halo de inhibicion de 9.81 mm, mientras que al 100% generd
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un halo de 16.86 mm. Por otro lado, el extracto acuoso de Cymbopogon
citratus (Hierba Luisa), tanto al 75% como al 100%, no mostr6 efecto
inhibitorio. La combinacion del latex de Croton lechleri con el extracto
acuoso de Cymbopogon citratus en la concentracion del 75% presento
un halo de inhibicion de 8.75 mm y al 100% un halo de 10.11 mm. La
clorhexidina al 0.12% mostré el mayor halo de inhibicion, con 17.57
mm. (45)

c. Titulo: “Efecto antibacteriano de tres concentraciones de latex de
sangre de grado sobre cepas de Streptococcus Mutans ATCC 25175,
Chiclayo 20197
Autor: Guevara K.

Fuente: Tesis de Licenciatura. Repositorio de la Universidad Sefior de
Sipan

Resumen: El propodsito principal de este estudio es evaluar la
efectividad antibacteriana de tres concentraciones de latex de Croton
lechleri contra cepas de Streptococcus mutans ATCC 25175. Se
emplearon concentraciones de 100%, 75% y 50% de latex de Croton
lechleri, utilizando clorhexidina al 0,12% como control positivo y agua
destilada como control negativo. Se midieron los halos de inhibicion
generados por discos impregnados con estas concentraciones sobre
cultivos de Streptococcus mutans en agar Muller-Hinton. Como
resultado, las concentraciones de latex de Croton lechleri al 100% y al
75% mostraron un efecto inhibidor frente a Streptococcus mutans,
mientras que la concentracion al 50% mostré una menor sensibilidad.
En el grupo control, se verifico que la clorhexidina al 0,12% presentd
un mayor efecto de inhibicion en comparacion con todas las
concentraciones de Croton lechleri evaluadas. (46)

d. Titulo: “Efecto del Croton lechleri en la cicatrizacion de la mucosa
alveolar post exodoncia en consultorio particular Juliaca, agosto -
noviembre 2021”

Autor: Paccosoncco R et al.
Fuente: Tesis de Licenciatura. Repositorio de la Universidad

Continental
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Resumen: El proposito de este estudio fue evaluar el efecto de Croton
lechleri en la cicatrizacion de la mucosa alveolar después de una
extraccion dental. Fue un estudio de tipo aplicada, alcance explicativo
y disefio cuasiexperimental; se hizo seguimiento a la evolucion de la
cicatrizacion usando Crofon lechleri en 30 pacientes evaluandose
aspectos como el color, tamafio, consistencia, textura superficial y
sangrado de la mucosa alveolar. Como resultado se encontré que la
aplicacion de Croton lechleri tiene un efecto positivo en la cicatrizacion
de la mucosa alveolar, ya que acelera el proceso de recuperacion
postexodoncia. (47)

e. Titulo: “Efecto antibacteriano in vitro del extracto hidroalcohoélico de
Schinus molle L. (molle) sobre Streptococcus mutans ATCC 25175”
Autor: Alzamora E.

Fuente: Tesis de Licenciatura. Repositorio de la Universidad Cesar
Vallejo

Resumen: El proposito de este estudio fue analizar el efecto
antibacteriano in vitro de distintas concentraciones del extracto
hidroalcohélico de Schinus molle L. (molle) sobre Streptococcus
mutans ATCC 25175. Fue una investigacion de tipo experimental
verdadero, evaluandose el efecto antibacteriano mediante el método de
difusion en disco, mientras que la Concentracion Minima Inhibitoria
(CMI) y la Concentracion Minima Bactericida (CMB) se evaluaron
mediante el método de microdilucion. En los resultados se observo que
todas las concentraciones del extracto evaluadas exhibieron un efecto
antibacteriano sobre S. mutans. No obstante, solo las concentraciones
de 70 pg/mL (17,00 + 0,501 mm), 80 ug/mL (19,89 + 0,638 mm), 90
pg/mL (22,09 £ 0,431 mm) y 100 pg/mL (24,37 + 0,568 mm)
produjeron halos de inhibicidon promedio que superaron al del control
positivo (15,42 + 0,370 mm) realizado con clorhexidina 0,12%.
Ademas, se encontr6 una diferencia estadisticamente significativa entre
todos los tratamientos evaluados (p <.05). (48).

f. Titulo: “Efecto antibacteriano in vitro del extracto hidroetandlico de
Cymbopogon Citratus (hierba luisa) sobre Streptococcus mutans ATCC
25175~
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Autor: Cardenas A y Farfan P.

Fuente: Tesis de Licenciatura. Repositorio de la Universidad Cesar
Vallejo

Resumen: El proposito de esta investigacion fue comparar el efecto
antibacteriano in vitro de distintas concentraciones del extracto
hidroetanolico de Cymbopogon citratus (hierba luisa) con el de un
control de clorhexidina al 0,12% sobre el Streptococcus mutans ATCC
25175. Fue un estudio de tipo experimental verdadero, en el cual se
evalu6 la actividad antibacteriana mediante el método de difusion en
disco y el método de microdilucion para la evaluacion de la
concentracion minima inhibitoria y bactericida (CMI y CMB). Como
resultado, el extracto hidroetandlico de Cymbopogon citratus mostro un
efecto antibacteriano superior al del control positivo, que tenia halos de
inhibicion de 14,48 + 0,413 mm. Los halos de inhibiciéon del extracto
variaron entre 16,37 + 0,485 mm a 10 ug/mL y 25,47 + 0,362 mm a 100
pg/mL. La Concentracion Minima Inhibitoria (CMI) y la
Concentracion Minima Bactericida (CMB) se establecieron en 10
pg/mL. Ademas, los efectos de las concentraciones de 40 pg/mL y 50
pg/mL fueron estadisticamente equivalentes entre si, al igual que las
concentraciones de 80 pg/mL y 90 ug/mL (p>.05). (49).

g. Titulo: “Efecto antibacteriano in vitro del extracto hidroetandlico de
Erythroxylum coca (coca) sobre Streptococcus mutans ATCC 251757
Autor: Delgado C y Quispe K.

Fuente: Tesis de Licenciatura. Repositorio de la Universidad Cesar
Vallejo

Resumen: El proposito de este estudio fue analizar el efecto
antibacteriano in vitro de diferentes concentraciones del extracto
hidroetanolico de Erythroxylum coca (coca) en Streptococcus mutans
ATCC 25175. Fue una investigacion de tipo experimental in vitro, para
la cual se evalu6 5 concentraciones en mg/mL del extracto
hidroetanolico, un control positivo clorhexidina 0,12% y un control
negativo dimetilsulfoxido 1%, utilizado el método de difusion en disco
para determinar el efecto antibacteriano y el método de microdilucion

para determinar la concentracion minima inhibitoria (CMI) y
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bactericida (CMB). Como resultado, se observo que la concentracion
de 5 mg/mL produjo un halo de inhibicion de 16,37 + 0,485 mm; la de
10 mg/mL, un halo de 18,45 + 0,384 mm; la de 15 mg/mL, un halo de
20,13 £ 0,245 mm; la de 20 mg/mL, un halo de 22,62 + 0,312 mm; y la
de 25 mg/mL, un halo de 24,22 + 0,365 mm. El control positivo genero
un halo de 14,55 + 0,896 mm. Tanto la Concentracion Minima
Inhibitoria (CMI) como la Concentracion Minima Bactericida (CMB)
se determinaron en 5 mg/mL. Se encontr6 una diferencia
estadisticamente significativa entre todos los tratamientos evaluados (p
<.05). (50)

h. Titulo: “Efecto antiinflamatorio de la Sangre de Drago en pacientes con
enfermedad periodontal atendidos en el hospital III Essalud, distrito de
Chimbote, provincia Del Santa, departamento de Ancash —2018”
Autor: Soles G.

Fuente: Biblioteca Digital de la Organizacion de las Universidades
Catolicas de América Latina y el Caribe

Resumen: El objetivo de este estudio fue evaluar el efecto
antiinflamatorio del latex de Croton lechleri en pacientes que padecen
enfermedad periodontal. Fue una investigacion de tipo cuantitativo,
experimental, de nivel explicativo y disefio experimental pre-
experimento, para la cual se evaludé a 100 personas con enfermedad
periodontal, empledndose una ficha de recolecciéon de datos como
instrumento para registrar la edad de los pacientes, los niveles de
inflamacion y el tipo de enfermedad periodontal. Como resultado,
después de 15 dias de tratamiento con latex de Croton lechleri, se
observd que, en pacientes con gingivitis, el 37% no presentd
inflamacion y solo el 17% mostr6 inflamacion leve. En pacientes con
periodontitis, el 22% no mostré inflamacién, mientras que el 17%
presentd inflamacion leve. En aquellos con otras formas de enfermedad
periodontal, el 5% no tuvo inflamaciéon y solo el 2% presentd
inflamacioén leve. En términos de género, en los pacientes masculinos,
el 33% no mostrd inflamacion y el 31% presentd inflamacion leve.
Entre las pacientes femeninas, el 33% no present6 inflamacion y el 25%

mostrd inflamacion moderada. Se encontrd una significancia estadistica
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%

indicando que el latex de Croton lechleri tiene un efecto

antiinflamatorio en pacientes con enfermedad periodontal (p= .001).
(1)
6. Hipaotesis

Dado que el latex de Croton lechleri ha sido tradicionalmente utilizada en la medicina
natural por sus propiedades curativas, incluyendo su actividad antimicrobiana, es
probable que presente un efecto inhibidor significativo sobre el crecimiento del

Streptococcus mutans, una bacteria asociada a la formacion de caries dentales.

H1: El latex de Croton lechleri, a medida que incrementa su concentracion presenta
un efecto antibacteriano significativo frente al Streptococcus mutans en condiciones
de laboratorio en la UCSM.

HO: El latex de Croton lechleri a medida que incrementa su concentracion no
presenta un efecto antibacteriano significativo frente al Streptococcus mutans en

condiciones de laboratorio en la UCSM.
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CAPITULO II

PLANTEAMIENTO OPERACIONAL
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1. Disefio metodologico

El estudio realizado corresponde a una investigacion de enfoque cuantitativo, de tipo
observacional y de nivel explicativo y descriptivo. Se aplicoé un disefio prospectivo,
transversal y comparativo en un entorno de laboratorio. Se recolectaron datos
mediante observacion directa, utilizando técnicas espectrofotométricas para evaluar
el efecto antibacteriano del latex purificado de Croton lechleri frente a Streptococcus

mutans ATCC 25175.
2. Poblacion y muestra

La poblaciéon del estudio estuvo constituida por cepas de Streptococcus mutans
ATCC 25175. La muestra incluyo siete grupos experimentales: seis con diferentes
concentraciones del latex (100%, 50%, 25%, 12%, 6%, 3%) y un grupo control (0%),

cada uno con tres réplicas, sumando un total de 24 unidades experimentales.

- Criterios de inclusion: cepas con crecimiento homogéneo y sin signos de
contaminacion.

- Criterios de exclusion: cepas contaminadas.

Las cepas fueron obtenidas en formato liofilizado de un laboratorio certificado y

estandarizadas a 0.5 en la escala de McFarland.
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3. Tabla de variables

TABLA N° 2:

Tabla de variables

Unidad de medida/
Variable Indicador Escala
categoria
Variable
independiente: Concentracion  del | 3%, 6%, 12%, 25%, 50%, R
azén
Latex de Croton latex 100%
lechleri
Variable
dependiente: <t
Crecimiento
Estreptoccocus s Absorbancia (nm a 500) Razéon
bacteriano
mutans ATCC
25175

4. Técnicas y procedimientos
4.1. Técnicas

Se empleo la técnica de observacion para recoger informacion sobre el efecto
antibacteriano del latex purificado de Crofon lechleri en distintas
concentraciones frente a Streptococcus mutans ATCC 25175, utilizando
mediciones espectrofotométricas como indicador del crecimiento bacteriano.
La observacion se basd en tres mediciones espectrofotométricas por
concentracion, evaluando la absorbancia a una longitud de onda de 500 nm,

posterior a un periodo de incubacion de 24 horas a 36.5 grados.

4.2. Procedimientos

Para llevar a cabo el presente estudio, en primer lugar, se gestionaron los
permisos necesarios para el uso del Laboratorio de Quimica de proteinas y
toxicologia de la Universidad Catolica de Santa Maria. Una vez obtenido el
acceso, se procedi6 con la planificaciéon y organizacion de los recursos

materiales, fisicos y humanos necesarios para la ejecucion del estudio.
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Obtencion y purificacion del extracto de Croton lechleri

La purificacion de la sangre de grado inici6 con la maceracion de la muestra en
alcohol al 90% durante 24 horas, lo que facilité la disolucién de impurezas.
Posteriormente, la mezcla fue sometida a centrifugacion a 5000 rpm durante 5
minutos, permitiendo la sedimentacion de impurezas en el fondo de los
microtubos y la recoleccion del sobrenadante. Este proceso se repitié dos veces
para asegurar una mayor pureza. Finalmente, se procedio a la evaporacion total
del alcohol en un agitador orbital a 50 rpm por 12 horas a temperatura ambiente

obteniendo un latex limpio y libre de contaminantes.

A continuacioén, se prepararon diluciones secuenciales del latex purificado en
concentraciones del 100%, 50%, 25%, 12%, 6%, 3% y 0%, utilizando agua
destilada estéril como disolvente. La eleccién de este solvente se debid a su
pureza e inercia quimica, garantizando que no interfiera con la actividad
antimicrobiana del extracto. El control consisti6 inicamente en agua destilada,
para atribuir cualquier cambio observado exclusivamente al efecto del latex de

Croton lechleri.
Obtencion de la cepa Streptococcus mutans

Se utilizo la cepa estandar ATCC 25175 de Streptococcus mutans, en forma
liofilizada y adquirida de un laboratorio certificado, la cual fue reconstituida y
estandarizada a 0.5 en la escala de McFarland para garantizar una carga
bacteriana homogénea y controlada en todas las muestras experimentales. El
proceso de estandarizacion se realizé mediante el método de turbidez, iniciando
con un cultivo en medio sélido agar BHI (MERCK). Luego de 18 horas de
incubacion a 36.5°C, se seleccionaron las colonias con mejor crecimiento y se
transfirieron a cuatro tubos de ensayo, cada uno con 25 ml de caldo BHI (medio
liquido). La suspension bacteriana fue monitoreada con un turbidimetro AKSO
Analizar para determinar su crecimiento en funcioén de la cinética bacteriana,

se tomaron 10 ml para realizar cada medicion.

Las mediciones de turbidez mostraron un incremento progresivo: a las 9 NTU
en la primera medicion, 95 NTU a las 15 horas, 120 NTU a las 18 horas, y 121

NTU a las 22 horas, indicando la transicion a la fase estacionaria de
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crecimiento. Posteriormente, a las 32 horas, la turbidez descendié a 75 NTU,
reflejando el inicio de la fase de muerte bacteriana. Para asegurar la estabilidad
del in6culo, las cepas bacterianas utilizadas en los ensayos fueron tomadas a
las 22 horas de crecimiento, dentro de la fase estacionaria, a fin de obtener una
suspension homogénea y consistente para las pruebas de actividad

antibacteriana.

Para determinar las Unidades Formadoras de Colonias por mililitro (UFC/mL)
estimamos la correlacion entre la turbidez en Unidades de Turbidez
Nefelométrica (NTU) / (UFC/mL) esto ha sido establecida en diversos estudios
microbioldgicos. Por ejemplo, en un estudio sobre Streptococcus dentisani, se
reporté que una turbidez de 90 £ 5 NTU corresponde a una concentracion

bacteriana de 1.5 x 10® UFC/mL (52,53).

Para estimar la concentracion de S. mutans en las mediciones de turbidez
proporcionadas (95 NTU a las 15 h, 120 NTU alas 18 h, 121 NTU alas 22 h
y 75 NTU a las 32 h), se puede aplicar una extrapolacion basada en la relacion

previamente mencionada. Si 90 NTU corresponden a 1.5 x 108 UFC/mL,

entonces:
Concentracion estimada (ﬁ) = (M) * 1.5 x 10aﬂ
mlL 90 NTU mlL
Aplicando esta formula a cada medicion:
TABLA N° 3:

Concentracion estimada de Streptococcus mutans en funcion de las

mediciones de turbidez

Hora Concentracion Estimada (UFC/mL)
I5h 1.583 x 10* UFC/mL

18 h 2.0 x 108 UFC/mL

22 h 2.017 x 108 UFC/mL

32h 1.25 x 108 UFC/mL

Estas estimaciones indican un aumento en la concentracién bacteriana desde

las 15 h hasta las 22 h, seguido por una disminucion a las 32 h.
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FIGURA N° 1
Cinetica bacteriana de Streptococcus mutans estimada a partir de

mediciones de turbidez

1eg Cinetica Bacteriana de Streptococcus mutans

—e— Puntos conectados

—— Curva suavizada

2.0

1.8F

161

Concentracién Estimada (UFC/mL)

15.0 17.5 20.0 22.5 25.0 27.5 30.0 32.5
Hora (h)

Grafico N°1. Cinética bacteriana de Streptococcus mutans, estimada a partir de
las mediciones de turbidez en Unidades de Turbidez Nefelométrica (NTU) a lo
largo de diferentes horas de incubacion. El eje horizontal representa el tiempo
en horas (h), desde la hora 0 hasta las 32 horas. El eje vertical muestra la
concentracion estimada de bacterias en Unidades Formadoras de Colonias por

mililitro (UFC/mL), que se calcula a partir de la turbidez medida.
Preparacion del medio de cultivo

Se utilizo caldo BHI (Brain Heart Infusion, REF 1104930500, Millipore
Merck), preparado segun especificaciones del fabricante se pesaron 5.3 gramos
de medio de cultivo para la preparacion de 100 ml de caldo en el autoclave a

200 grados por 20 minutos.
Preparacion e inoculacion de Streptococcus mutans

En tubos Eppendorf estériles de 1000 puL de capacidad se afiadieron 100 pL de
la solucion de latex en cada concentracion, 800 pL. de caldo BHI y 100 uL de
BHI con la cepa estandarizada (2.017 x 10’ UFC/mL) . Las muestras fueron

incubadas a 37°C durante 24 horas.
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FIGURA N° 2
Preparacion e inoculacion de Streptococcus mutans en medio BHI con

solucion de latex

= —) 100 pL Solucion Latex de Croton Lechleri

100 uL Caldo BHI con la cepa De S. Mutans
— (2.017 x 10’ UFC/mL)

800 uL Caldo BHI

Medicion del crecimiento bacteriano

Tras la incubacion, las muestras fueron centrifugadas a 5000 rpm durante 3
minutos, lo que permiti6 la sedimentacion de las particulas mas pesadas en el
fondo del tubo, mientras que las particulas mas ligeras permanecieron en
suspension, facilitando asi su lectura. Posteriormente, se midio la turbidez de
las muestras utilizando un espectrofotometro EC-9005 EXCBIO a una longitud
de onda de 500 nm. La turbidez se empledé como indicador indirecto del
crecimiento bacteriano, dado que las bacterias, al llevar a cabo su metabolismo,
secretan sustancias de baja densidad que permanecen suspendidas en el medio
liquido. Esta técnica se fundamenta en el principio de dispersion de la luz por
las particulas bacterianas en suspension, donde una mayor absorbancia indica

una mayor proliferacion bacteriana.

Para el recojo de informacion se empled una ficha de observacion disefiada
para este estudio, la cual contemplo los datos por tratamiento, concentracion,
réplica y valor de absorbancia. Este proceso riguroso aseguro la trazabilidad,
objetividad y confiabilidad de los datos recolectados para su posterior analisis

estadistico.

5. Plan de analisis

La informacién recolectada fue inicialmente organizada en una hoja de céalculo de

Excel 2024 y posteriormente transferida al software estadistico SPSS version 27,
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donde se realizo el andlisis correspondiente. En el anélisis descriptivo se calcularon
frecuencias, porcentajes y desviaciones estandar para cada una de las

concentraciones evaluadas.

Para el analisis inferencial, se aplic en primer lugar la prueba de normalidad de
Shapiro-Wilk, adecuada para muestras menores de 30 unidades. Los resultados
indicaron que los datos seguian una distribucion normal, por lo que se procedi6 a
utilizar el analisis de varianza de un factor (ANOVA de una via) para comparar las
medias entre los grupos. Esta prueba fue complementada con el andlisis post hoc de

Tukey para identificar diferencias significativas entre las concentraciones evaluadas.

6. Consideraciones éticas

Al tratarse de una investigacion in vitro, sin involucramiento de seres humanos ni
animales, no fue necesario pasar por un comité de ética. No obstante, se garantizo la
rigurosidad metodoldgica, la veracidad de los resultados y el cumplimiento de

principios de integridad cientifica.

7. Recursos
7.1. Recursos humanos

- Investigador: Angelo Rodrigo Valcarcel Vera

- Asesor: Dr Rufo Alberto Figueroa Banda

7.2. Recursos fisicos

- Espectrofotometro EC-9005 EXCBIO.
- Turbidimetro AKSO

- Centrifuga con capacidad de 5000 rpm.
- Micropipetas de 100-1000 pL.

- Incubadora calibrada a 37°C.

- Vortex.

- Microtubos Eppendorf estériles.

- Latex purificado de Croton lechleri.

- Alcohol al 90%.

- Caldo BHI (Brain Heart Infusion).

- Agua destilada estéril.
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- Equipo de proteccion personal (guantes, bata y mascarilla).
7.3. Recursos econémicos
- Propios del investigador
7.4. Recursos institucionales

- Laboratorios de la Universidad Cato6lica de Santa Maria
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CAPITULO III

RESULTADOS
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1. Resultados

TABLA N° 4:
Efecto antibacteriano del latex de Croton Lechleri segun diferentes concentraciones

frente al Streptococcus mutans

Concentracion Mediciones de absorbancia
de Croton Medicion DE (+/-
Lechleri Medicién 2 Medicién 3
0% 2,1365 1,7535 1,89 0,194
3% 1,3455 1,8505 1,5604 0,253
6% 1,5529 1,5765 1,589 0,018
12% 1,2818 1,2003 1,1808 0,053
25% 1,328 1,3504 1,3492 0,012
50% 1,3749 1,334 1,4069 0,036
100% 0,7897 0,8565 1,0078 0,111
FIGURA N° 3

Efecto antibacteriano del latex de Crofon Lechleri segin diferentes concentraciones

frente al Streptococcus mutans
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En la Tabla 4 y el Figura N°3 se observa una tendencia decreciente en los valores de
absorbancia conforme aumenta la concentracion del extracto, lo cual sugiere una posible
actividad antimicrobiana frente a Streptococcus mutans. En la medicion 1, la absorbancia
disminuye progresivamente de 2.1365 (0%) a 0.7897 (100%). En la medicion 2, los
valores oscilan entre 1.7535 y 0.8565, mientras que en la medicion 3 varian de 1.89 a
1.0078. Esta tendencia descendente se mantiene de manera consistente en las tres

mediciones, aunque con ligeras variaciones intermedias.
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TABLA N°S:

Prueba de normalidad para determinar el estadistico que evalue el efecto
antibacteriano del latex de Croton Lechleri segun diferentes concentraciones frente

al Streptococcus mutans

Shapiro-Wilk

Estadistico gl Sig.
Concentracion de 0,926 21 0,115
Croton Lecheri
Mediciones de 0,971 21 0,745

absorbancia

Nota. gl= grados de libertad; sig= significancia

La tabla 5 muestra los resultados de la prueba de normalidad de Shapiro-Wilk, la cual se
aplico debido a que el tamafio de la muestra fue menor a 50 casos. Esta prueba evalua si
los datos se ajustan a una distribucion normal. Segun los criterios establecidos, un valor
de significancia (p) mayor a 0.05 indica que los datos siguen una distribucién normal, lo
que permite el uso de pruebas paramétricas. Por el contrario, un valor p menor a 0.05
sugiere que los datos no siguen una distribucién normal, por lo que corresponde aplicar

pruebas no paramétricas.

En este caso, tanto para las concentraciones de Croton lechleri (p = 0.115) como para las
mediciones de absorbancia (p = 0.745), los valores de significancia son mayores a 0.05.
Esto indica que los datos presentan una distribucién normal, por lo que se justifica el uso

de una prueba paramétrica, especificamente el ANOVA de una via.

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




REPQSITORIO DE

TESIS UCSM

UNIVERSIDAD
CATOLICA ;
DE SANTA MARIA

TABLA N° 6:

Analisis de varianza de un factor para comprobar el efecto antibacteriano del latex

de Croton Lechleri segun diferentes concentraciones frente al Streptococcus mutans

Suma de gl Media F p
cuadrados cuadratica
Entre grupos 1,925 6 0,321 18,860 0,000
Dentro de grupos 0,238 14 0,017
Total 2,164 20

La Tabla 6 el valor de significancia obtenido (p=0.000) demuestra que existen diferencias

estadisticamente significativas en los niveles de absorbancia entre al menos dos de las

concentraciones evaluadas del latex de Croton lechleri. Esto indica que la concentracion

del latex influye de manera significativa en la absorbancia, lo cual refleja un efecto

diferencial sobre el crecimiento bacteriano.
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TABLA N° 7:

Comparaciones multiples entre las medias para comprobar el efecto
antibacteriano del latex de Croton Lechleri segun diferentes concentraciones frente

al Streptococcus mutans mediante prueba HSD de Tukey

(1) Grupo (J) Grupo Diferfencia de Error estandar Sig. ,Int.ewlalo qe conﬁa'nz.a al 95%_
medias (I-J) Limite inferior ~ Limite superior
0% 3% 0,34120 0,10650 0,073 -0,0225 0,7049
6% 0,35387 0,10650 0,059 -0,0098 0,7175
12% ,70570" 0,10650 0,000 0,3420 1,0694
25% ,58413" 0,10650 0,001 0,2205 0,9478
50% ,55473" 0,10650 0,002 0,1911 0,9184
100% 1,04200" 0,10650 0,000 0,6783 1,4057
3% 0% -0,34120 0,10650 0,073 -0,7049 0,0225
6% 0,01267 0,10650 1,000 -0,3510 0,3763
12% ,36450" 0,10650 0,049 0,0008 0,7282
25% 0,24293 0,10650 0,317 -0,1207 0,6066
50% 0,21353 0,10650 0,453 -0,1501 0,5772
100% ,70080" 0,10650 0,000 0,3371 1,0645
6% 0% -0,35387 0,10650 0,059 -0,7175 0,0098
3% -0,01267 0,10650 1,000 -0,3763 0,3510
12% 0,35183 0,10650 0,061 -0,0118 0,7155
25% 0,23027 0,10650 0,372 -0,1334 0,5939
50% 0,20087 0,10650 0,519 -0,1628 0,5645
100% ,68813" 0,10650 0,000 0,3245 1,0518
12% 0% -,70570" 0,10650 0,000 -1,0694 -0,3420
3% -,36450" 0,10650 0,049 -0,7282 -0,0008
6% -0,35183 0,10650 0,061 -0,7155 0,0118
25% -0,12157 0,10650 0,904 -0,4852 0,2421
50% -0,15097 0,10650 0,784 -0,5146 0,2127
100% 0,33630 0,10650 0,079 -0,0274 0,7000
25% 0% -,58413" 0,10650 0,001 -0,9478 -0,2205
3% -0,24293 0,10650 0,317 -0,6066 0,1207
6% -0,23027 0,10650 0,372 -0,5939 0,1334
12% 0,12157 0,10650 0,904 -0,2421 0,4852
50% -0,02940 0,10650 1,000 -0,3931 0,3343
100% ,45787" 0,10650 0,010 0,0942 0,8215
50% 0% -,55473" 0,10650 0,002 -0,9184 -0,1911
3% -0,21353 0,10650 0,453 -0,5772 0,1501
6% -0,20087 0,10650 0,519 -0,5645 0,1628
12% 0,15097 0,10650 0,784 -0,2127 0,5146
25% 0,02940 0,10650 1,000 -0,3343 0,3931
100% ,48727" 0,10650 0,006 0,1236 0,8509
100% 0% -1,04200" 0,10650 0,000 -1,4057 -0,6783
3% -,70080" 0,10650 0,000 -1,0645 -0,3371
6% -,68813" 0,10650 0,000 -1,0518 -0,3245
12% -0,33630 0,10650 0,079 -0,7000 0,0274
25% - 45787 0,10650 0,010 -0,8215 -0,0942
50% -, 48727 0,10650 0,006 -0,8509 -0,1236

*. La diferencia de medias es significativa en el nivel 0.05.

La Tabla 7 se muestran los resultados de las comparaciones multiples mediante la prueba

HSD de Tukey, con el objetivo de determinar diferencias estadisticamente significativas
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entre las medias de absorbancia segun las distintas concentraciones de latex de Crofton

lechleri, considerando un nivel de significancia del 5% (p < 0.05).

Los resultados evidencian que la concentracion del 0% (grupo control) difiere
significativamente de las concentraciones del 12%, 25%, 50% y 100%, con valores de
significancia iguales o menores a 0.002. Esto indica que dichas concentraciones
presentaron un efecto antibacteriano significativamente mayor, al reducir de forma

notable el crecimiento de Streptococcus mutans en comparacion con el grupo control.

Asimismo, se observaron diferencias significativas entre el grupo del 3% y los grupos del
12% y 100%, con una menor absorbancia en estos ultimos, lo cual refuerza el efecto
inhibitorio de las concentraciones mas elevadas. En el caso de la concentracion del 6%,
solo se identifico una diferencia significativa frente al grupo del 100%, sin presentar

diferencias relevantes frente a los grupos del 3%, 12%, 25% ni 50%.

Por su parte, las comparaciones entre las concentraciones intermedias (12%, 25% y 50%)
no revelaron diferencias estadisticamente significativas, lo que sugiere que, dentro de este

rango, el efecto antibacteriano del latex podria ser similar.

Finalmente, la concentracion del 100% mostrd diferencias altamente significativas con
casi todos los demas grupos, excepto con el del 12%, consolidandose como la

concentracion con el mayor efecto inhibitorio frente al Streptococcus mutans.
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2. Discusion

Los resultados evidenciaron que, a medida que se incremento la concentracion del latex
de Croton lechleri, se redujo significativamente el crecimiento de Streptococcus mutans,
medido a través de la absorbancia. Las concentraciones del 12%, 25%, 50% y 100%
presentaron una menor turbidez respecto al grupo control, siendo la del 100% la que
mostré la mayor reduccidén en el crecimiento bacteriano. La prueba ANOVA arrojo
diferencias estadisticamente significativas entre las concentraciones evaluadas (p=0.000),
y el andlisis post hoc de Tukey confirmd que las concentraciones mds altas fueron mas
efectivas en inhibir el crecimiento de la bacteria. En particular, la concentracion del 100%
presentd diferencias significativas con casi todos los demas grupos, salvo con el 12%,
mientras que entre las concentraciones intermedias (12%, 25% y 50%) no se identificaron
diferencias significativas, lo cual sugiere un efecto antibacteriano comparable dentro de

€8¢ rango.

Al comparar estos hallazgos con estudios previos, se observa que los resultados coinciden
con lo reportado por Astudillo (44), quien encontr6 actividad antibacteriana del latex de
Croton lechleri a concentraciones del 50%, 75% y 100% frente a Streptococcus mutans,
asi como con Cerin (45), quien observo halos de inhibicion al 75% y 100%. De manera
similar, Guevara (46) report6 actividad antibacteriana en las concentraciones del 50%,
75% y 100%, lo que se asemeja a los efectos observados en este estudio a partir del 12%.
En cambio, el estudio de Paccosoncco et al. (47), que evaluo el efecto del latex en la
cicatrizacion de la mucosa alveolar postexodoncia, y el de Soles (51), centrado en su
efecto antiinflamatorio en enfermedad periodontal, abordaron objetivos distintos y
utilizaron métodos clinicos, por lo que no permiten una comparacion directa con los
resultados microbioldgicos obtenidos en este estudio. Del mismo modo, Godoy et al. (43)
analizaron otra especie vegetal (Croton gossypiifolius) frente a microorganismos
diferentes, encontrando efecto solo frente a Staphylococcus aureus, lo cual impide

establecer equivalencias con el presente trabajo.

En cuanto a los estudios de Fitri et al. (42), Alzamora (48), Céardenas y Farfan (49), y
Delgado y Quispe (50), si bien reportaron efectos antibacterianos frente a Streptococcus
mutans utilizando extractos de otras plantas como Cymbopogon citratus, Schinus molle y
Erythroxylum coca, emplearon principios activos, métodos y unidades de medida

diferentes (halos de inhibiciéon, CMI y CMB), lo cual no permite comparaciones directas

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




-3 . UNIVERSIDAD
REPOSITORIO DE “ CATOLICA

TESIS UCSM Z  DE SANTA MARIA

con los resultados expresados en valores de absorbancia. Por tanto, los hallazgos del
presente estudio guardan similitud con los antecedentes que evaluaron el latex de Croton
lechleri frente a Streptococcus mutans y complementan la evidencia existente al analizar

concentraciones mas bajas no abordadas previamente.
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3. Conclusiones

PRIMERA:
Latex de Croton lechleri al 3% presenta efecto antibacteriano leve frente al Streptococcus

mutans.

SEGUNDA:
Se determino que el latex de Croton lechleri al 6% evidencia un efecto antibacteriano leve

frente al Streptococcus mutans.

TERCERA:
El latex de Croton lechleri al 12% presentd un efecto antibacteriano leve frente a

Streptococcus mutans.

CUARTA:
El latex de Croton lechleri al 25% presentd un efecto antibacteriano leve frente a

Streptococcus mutans.

QUINTA:
El latex de Croton lechleri al 50% presentd un efecto antibacteriano moderado frente a

Streptococcus mutans.

SEXTA:
El latex de Croton lechleri al 100% present6 un efecto antibacteriano significativo frente

a Streptococcus mutans.
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4. Recomendaciones

PRIMERA:

Se recomienda al tesista seguir investigando el efecto antibacteriano del latex de Croton
lechleri frente al Streptococcus mutans a través de estudios in vivo, considerando
condiciones fisiologicas reales como el pH salival, la interaccion con otras bacterias de la
microbiota oral y la frecuencia de uso. Estas variables permitiran valorar su aplicabilidad
clinica y fortalecer la evidencia cientifica en entornos mas proximos a la realidad del

paciente.

SEGUNDA:

Se sugiere al tesista replicar y ampliar el estudio en otras regiones del pais con alta
prevalencia de caries dental, incorporando distintas cepas de Strepfococcus mutans y
analizando ademdés variables como la resistencia antimicrobiana y la composicion
quimica del latex segun origen geografico. Esta ampliacion permitiria consolidar la
validez externa de los hallazgos y contribuir a la construccion de una base de datos

cientifica mas robusta sobre el uso de medicinas tradicionales en la odontologia moderna.

TERCERA:

Se sugiere al tesista comparar la eficacia del latex de Croton lechleri frente a otros agentes
antimicrobianos convencionales, como la clorhexidina, mediante ensayos controlados
que permitan establecer diferencias significativas en términos de potencia y duracion del

efecto.
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Anexo 1
Ficha de datos
N° de Concentracion (%) Medicion | Absorbancia | Observaciones
muestra N° (500 nm)

1 1

2

3

2 1

2

3

3 1

2

3

4 1

2

3

5 1

2

3

6 1

2

3

7 1

2

3
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Anexo 2
Evidencias
Purificacion de Sangre De Grado Preparacion de diluciones del extracto de

Sangre de Grado

Inoculacion del Streptoccocus mutans Medicion de turbidez

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos
En su investigacion no olvide referenciar esta tesis






