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RESUMEN

El presente trabajo tiene por finalidad demostrar la actividad antimicotica ## ofro y la elucidacidon de algunos
de los metabolitos del aceite esencial de Minthostachys mollis (muia) proveniente del distrito de
Huacrapuquio (2700 msnm), Provincia de Tarma. El aceite esencial de las hojas de Minthostachys mollis obte-
nido por el método de destilacion por arrastre de vapor de agua, fue sometido a analisis fisico-quimico y elu-
cidacion de composicidon quimica mediante cromatografia de gases (CG), se determind los siguientes mono-
terpenos: Pulegona, Limoneno, Mentona y Mirceno. Mediante el método de agar en difusion, se determind la
actividad antimicotica, frente a las cepas de Candida albicans y por el método de dilucién en tubo la inhibi-
cion del crecimiento tungico de Trickophytun tonsurans, Trichophytun mentagophytus, Microsporun canis.
Los didmetros de la prueba de ditusion en agar de Candida albicans fueron de 30 mm al 100% del aceite esen-
cial de muna y 35 mm al 50% del aceite esencial de munia. El crecimiento de Zrickophytun fonsurans,

Trichophyturn mentagophyitus, Microsporun canis, fue inhibido por el aceite esencial de munia, probablemen-
te por la accion de fos monoterpenos.

Palabras clave: Minthostachys mollis, aceite esencial, actividad antimicética, cromatografia de gases, mono-
terpenos.

SUMMARY

The objective of this paper is to demonstrate the in vitro antimyvcotic activity and elucidation of some metabo-
lites of the essential oil of Minthostachys mollis (musia) that comes from the district of Huacrapuquio (2700
m. altitude} in the province of Tarma. The essential oil of the leaves of Minthostachys mollis (musia) has been
extracted by hydrodistillation method. This was subjected to Phyvsical-Chemical analysis, Gas
Chromatography (GC) to determine the chemical composition and then determining that fungicidal and
fungistatic activity to be due to the following Monoterpenes: Pulegone, Limoneno, Menthone and also
Myrcene. The antimycotic activity for Candida albicans was determined by the Agar-well ditfusion assay and
the method of dilution in tubes, the inhibition of growth of Trickophytun tonsurans, Trichophytun mentago-
phytus, Microsporun canis. For the diffusion in Agar test the diameters were as follows 30 mm for the 100%
concentration of the essential muria oil and 35 mm for the 50% concentration of the same oil. The essential oil
of mufa inhibited growth of Trichophytun tonsurans, Trichophytun mentagophylus, Microsporun canis,
probably by monoterpenes pharmacological action.
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INTRODUCCION

El Pert presenta una riqueza y megadiversidad de
plantas nativas, que es uno de los pilares de la
etnofarmacologia y la medicina tradicional, desde
la época del Incario hasta la actualidad. Estas son
utilizadas en forma empirica por sus bondades
terapéuticas en el cuidado y restauracién de la
salud. Dentro de este contexto, los aceites esencia-

les son productos naturales de gran valor e impor-
tancia economica.

La bivactividad de los aceites esenciales se investi-
ga a partir de los efectos farmacoldgicos que son
producidos por sus metabolitos. Ello permite
nueva informacion sobre estos productos, los cua-
les son obtenidos por diferentes técnicas fisicoqui-
micas a partir de las hojas.

En la actualidad, el interés comercial por los acei-
tes esenciales en el Pera se ha incrementado en
forma considerable, dando lugar a una recoleccion
permanente de plantas, que amenaza con la depre-
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dacién y hasta la extincion de especies vegetales,
que algunas veces se llevan del Perd, en forma
indiscriminada y sin permiso de los organismos
gubermnamentales como e] INRENA. Con la firma
del Tratado de Libre Comercio con Estados
Unidos, las plantas medicinales nativas, estardn en
situacidn critica al ser recolectadas masivamente y

posteriormente estudiadas con tecnologia de
punta (4, 12, 14, 18).

La importancia de la fitoterapia en nuestros dias
pone de manifiesto la necesidad de investigar
sobre-las propiedades farmacoldgicas de numero-
sas plantas que atin no han sido del todo estudia-
das e investigadas en extenso como es el caso del
Minthostachys mollis, muy usada en la Medicina
Tradicional, para el tratamiento de diversas dolen-
cias de las vias respiratorias, digestivas, etc. (7, 19).

MATERIAL Y METODOS

RECOLECCION DE LA MUESTRA. La planta
fue recolectada en el distrito de Huacrapuquio
(2700 msnm), ubicado a 10 km al sur de la provin-
cia de Tarma, departamento de Junin; de las lade-
ras de los cerros, zonas pedregosas, fueron corta-
das con una hoz a unos 10 cm por encima de la

superficie del suelo. Luego se separaron las hojas
de la parte aérea.

- MICROORGANISMOS. Se utilizaron los
siguientes  hongos:  Candida  albicans,
Microsporum canis, Trichophyton mentagrophy-
tes, Trichophyton tonsurans.

EXTRACCION DEL ACEITE ESENCIAL. Para
realizar la extraccion del aceite esencial de “muna”
se utilizo el método de arrastre con vapor de agua.
El proceso se realizé con 10 kg de “murfia” fresca y
estabilizada, en el Laboratorio de Quimica
Orgénica de la Facultad de Quimica de la
Universidad Nacional de Ingenieria..

El método consisti¢ en colocar 1,5 kg de “muria”
en cada canastilla de un autoclave, de tal modo
que el material no esté en contacto directo con el
agua; luego se calienta hasta el desprendimiento
de vapor de agua conteniendo el aceife esencial a
través de los refrigerantes de vidrio, siendo reco-
lectados en una pera de decantacidn; se deja en
reposo hasta observar la separacion del agua y del
aceite, procediéndose luego a su decantacion.
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El aceite obtenido fue sometido a desecacion con
sulfato de sodio anhidro; luego fue filtrado, con
ayuda de una bomba de vacio, el aceite se deposi-
ta en frasco oscuro y se cierra herméticamente;
luego se almacena en refrigeracion para su uso.

ANALISIS CROMATOGRAFICO DE GASES.
Para realizar este ensayo, el aceite esencial fue ana-
lizado por cromatografia de gases, en el
Laboratorio de Investigacion y Quimica Aplicada
de la Facultad de Ingenieria Quimica de la
Universidad Nacional de Ingenieria. Este ensavo
se fundamenta en el tiempo de retencion de algu-
nos de los componentes mediante un detector FID;
luego, mediante estandares conocidos, se determi-
no la composicion cuali-cuanti centesimal de 4
monoterpenos del aceite esencial de la muna.

EVALUACION DE LA
ANTIFUNGICA

ACTIVIDAD

Mediante el método de agar en difusion (segun
Rojas R. ef a/. 2003) (2). Esta prueba se basa en la
inhibiciéon del crecimiento fingico, mediante la
difusion de las sustancias activas en un medio soéli-

do, y posteriormente se evidencia por la formacién
de halos claros.

Mediante el método de dilucidn en tubo (segun
Fenner R. ef @/ 2005)3 modificada. Basada en la
inhibicién del crecimiento ftingico, mediante la
dilucién del aceite esencial en tubos con agar y se

evidencia por la ausencia de crecimiento en los
tubos.

RESULTADOS

Luego de la extraccién del aceite esencial de 10 kg
de Minthostachys mollis (muria) por el método de
arrastre con vapor de agua, se obtuvo 21 mL de

aceite esencial, que corresponde a un rendimiento
de 0;19{%1 p,/p

Caracteristicas organolépticas del aceite esencial
de “muna” (4): presenté un color ligeramente
verde amarillento, un olor aromatico agradable
parecido al mentol, sabor picante fresco no persis-

tente y aspecto general liquido fluido y transpa-
rente. .

Propiedades fisico-quimicas del aceite esencial de
“munia”: presentd una densidad relativa (25 °C) de
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0,9189, una rotacién especifica (20 °C) de +3° 45, un
indice de refraccion (20 °C) de 1,4727 y una solu-
bilidad en etanol de 95%.

Tabla N.° 1. Porcentaje de terpenoides obtenidos
de la muestra del aceite esencial en hojas de
Minthostachys mollis {(muiia) por Cromatografia

de Gases

Tiempn.de Analito Composicion (%)
Retencion {min)

5,32 Limoneno 0,7699

11,094 Mentona 24,24

13,198 Pulegona 36,68

12,8 . Mentol No detectable

Prueba de difusién en Agar: Se encontraron los
diametros de los halos de inhibicién como se
muestra en la sigulente tabla:

Tabla N.° 2. Diametros de los halos de Inhibicién

del aceite esencial en hojas de Minthostachys
mollis (mufia)

'

Muestras Candida T; ﬂleaplzytan
y control albicans  mentagro-
(mm)  phyles (mm)
Aceite de “mufia” 100% 30 > 90
Aceite de “muna” 50% 35 > 90
Alcohol (control neg.) 0 0

Tanto para Trichophytfor tonsurans como para
Microsporum canis se evidencio el mismo resulta-
do que Trichophyton mentagrophytes, el halo de
inhibicion fue mayor de 90 mm, es decir, el aceite
esencial de muna inhibié el crecimiento de los
MICrOOr anismaos.

Prueba de dilucidon en tubo

Por inspeccion visual se determind la inhibicion de
crecimiento de cada uno de los tubos comparado
con el control de crecimiento libre de muestra.

Microsporum canis, Trichophyton mentagrophy-
tes, y Trichophyton tonsurans son sensibles a las
concentraciones ensayadas del aceite esencial de

Minthostachys mollis tanto en los tubos con 5y 50
uL. de muestra.

El aceite esencial de “muna’” muestra efectos anti-
micoticos frente a cepas de Candida albicans a las
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concentraciones de 50% y 100% vy frente a los der-
matofitos Microsporum canis, Trichophyton men-
tagrophytes, y Trichophyton tonsurans son sensi-
bles en los volimenes ensayados de 5 y 50 uL.

DISCUSION

La naturaleza es fuente de una amplia variedad
de moléculas bioactivas que podrian ser utilizadas
como base para el disefio y la formulacidn de
nuevas generaciones de medicamentos con el fin
de solucionar diversos problemas de salud. El
objetive de esta busqueda debe ser el descubrimien-
to de farmacos con mayor espectro, menos efectos
adversos y menor costo que los existentes.

En cuanto a los ensayos fisicos tales como la den-
sidad e Indice de refraccién, se pueden hacer
deducciones sobre sus componentes. En este estu-
dio el (AE) de aceite esencial’ de muiia presenta
una densidad de 00,9189 e indice de refraccidon de
14727;lo que indicaria que la muestra esta confor-
mada posiblemente por sustancias oxigenadas
aromaticas o aliciclicas (4, 5, 11, 12, 15, 17, 18).

La presencia de pulegona, mentona, limone-
no y mentol en trazas en el aceite esencial de
hojas de Minthostachys mollis (muna) per-
mitieron obtener un amplio espectro fungici-
da-fungistatico frente a cepas de hongos tales
como Candida albicans, Trichophyton men-

tagrophytes, Trichophyton tonsurans y
Mycrosporum canis.

Pulegona Mentona Limoneno
Figura N.° 1. Estructuras de monoterpenos pre-

sentes en hojas de Minthostachys mollis (muna).

El efecto antimicotico del aceite esencial de las
hojas de Minthostachys mollis (muna), se explica
por la destruccion de la pared del hongo y la mem-
brana citoplasmatica los cudles resultan en el rom-
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pimiento de la membrana y coagulacién del cito-
plasma. El aceite esencial también inhibe la sinte-
sis de DNA, RNA, proteinas y polisacaridos en los
hongos, evocando cambios similares a los obteni-
dos a los antimicoticos de accién tépica como clo-
trimazol, miconazol, ketoconazol, etc.; estos dos
ultimos, en su estructura quimica, poseen grupos
éteres con los cuales potencializan su accién anti-
micoética (5, 9).

Se reconoce que las actividades antimicéticas del
AE dependen de sus propiedades lipofilicas o
hidrotilicas. Los terpenoides pueden servir como
un ejempio de ageﬁtes liposolubles, los cuales
afectan la actividad de las enzimas catalizadoras a
nivel de membrana, por ejemplo: ciertos compo-
nentes del AE pueden actuar como desacoplado-
res, los cuales interfieren en la translocacion de
protones sobre la membrana y subsecuentemente
interrumpir por la fosforilacién del ADP5.

Se han reportado que los aceites esenciales son
mas efectivos que los agentes antimicdticos sintéti-
cos. Asi, en las semillas de Zea mays se encuentra
la proteina zeamatina, que tiene como funcidn
proteger a la planta de hongos patdgenos por la
capacidad de producir lisis osmotica. En Candida
albicans, la zeamatina impide el crecimiento a una
concentracion minima inhibitoria (CMI) de 0,5 mg
(l6, 13, 16, 19, 20).

En la accidn antimicdtica de estos metabolitos
secundarios presentes en el AE, el cardcter lipofili-
co e hidrofilico de sus grupos funcionales son de
gran importancia; debido a la polaridad que pose-
en, tienen propiedades antisépticas, antimicrobia-
nos y antimicéticos, siendo esta actividad biolégi-
ca de mayor a menor: fenoles, aldehidos, cetonas,
alcoholes y éteres. Los esfuerzos para encontrar
una correlacion entre la composicion y bioactivi-
dad de los aceites esenciales no han sido totalmen-
te dilucidados. Se presume que la actividad biold-
gica de estos AE no estd determinada por la canti-
dad de los monoterpenos, sino mds por la tasa de
proporcionalidad de los mismos (5, 6, 10, 14, 21).

En los ditimos afios, las micosis se han converti-
do en un problema importante de salud, que afec-
ta a gran parte de la poblacion mundial. Después
de conocer el potencial de algunos metabolitos
secundarios con actividad antimicética en diver-
s0s organismos, se debe elaborar programas de

Actividad antimicotica i vifro

bioprospeccién que a largo plazo contribuiran al
mejoramiento del arsenal de farmacos antimico-
ticos disponibles en el Pertl.

Por lo mencionado anteriormente, este aporte
etnofarmacoldgico del aceite esencial de las hojas
de Minthostachys mollis (muiia), permitird que la
poblacidn disponga de un producto galénico natu-
ral para las micosis externas.
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