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Efecto inhibitorio in vitro de los extractos combinados de Allium sativum L. “ajo” y
Zingiber officinale “jenjibre” sobre Escherichia coli y Staphylococcus aureus

aisladas de infecciones del tracto urinario.

RESUMEN

El presente estudio tuvo como objetivo determinar el efecto inhibitorio in vitro de los
extractos combinados de Allium sativum L. “ajo” y Zingiber officinale “jenjibre” en
solucion hidroalcohdlica a concentraciones de 25, 50 y 100 %v/v sobre Escherichia coli
y Staphylococcus aureus, utilizando como método la difusion de Kirby Bauer modificada.
El efecto inhibitorio in vitro de de los extractos combinados de Allium sativum L. “ajo” y
Zingiber officinale “jenjibre” en solucién hidroalcohdlica presentd actividad
antimicrobiana sobre: Escherichia coli (E.c1y E.c2) y sobre Staphylococcus aureus (S.al
y S.a2); segun la prueba de tukey la concentracion de 100 % v/v fue la mas efectivas en
la inhibicidn de los microorganismos, con promedio de halo de inhibicién de 37.5 mm ,
mientras que con la concentracion de 25 %v/v el efecto fue menor (18.25 mm). Asi
también para la especie la mas sensible fue: Staphylococcus aureus cepa 2 (S.a2) que tuvo
un promedio de halo de 31.33 mm en comparacién de Escherichia coli 24.66 mm (E.cl
y Ec2)

Por lo tanto se concluye que los extractos combinados de Allium sativum L. “ajo” y
Zingiber officinale “jenjibre” en solucién hidroalcoholica a concentraciones de 25, 50 y
100 %v/v tuvo efecto inhibitorio frente a las especies Escherichia coli y Staphylococcus

aureus aisladas de infecciones del tracto urinario.

Palabras Clave: Allium sativum, Agar Mauller hinton, Staphylococcus aureus
Escherichia coli.
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In vitro inhibitory effect of the combined extracts of Allium sativum L. "*garlic"’
and Zingiber officinale "'ginger' on Escherichia coli and Staphylococcus aureus
isolated from urinary tract infections.

ABSTRACT:

The objective of this study was to determine the in vitro inhibitory effect of the combined
extracts of Allium sativum L. "garlic" and Zingiber officinale "ginger" in hydroalcoholic
solution at concentrations of 25, 50 and 100% v/v on Escherichia coli and Staphylococcus
aureus. , using the modified Kirby Bauer diffusion method.

The in vitro inhibitory effect of the combined extracts of Allium sativum L. "garlic" and
Zingiber officinale "ginger™ in hydroalcoholic solution presented antimicrobial activity
on: Escherichia coli (E.c1 and E.c2) and on Staphylococcus aureus (S. al and S.a2);
According to Tukey's test, the concentration of 100% v/v was the most effective in the
inhibition of microorganisms, with an average inhibition halo of 37.5 mm, while with the
concentration of 25% v/v the effect was less ( 18.25mm). Likewise, for the species, the
most sensitive was: Staphylococcus aureus strain 2 (S.a2) that had an average halo of
31.33 mm compared to Escherichia coli 24.66 mm (E.cly Ec2)

Therefore, it is concluded that combined extracts of Allium sativum L. “garlic" and
Zingiber officinale "ginger"” in hydroalcoholic solution at concentrations of 25, 50 and
100% v/v had an inhibitory effect against the species Escherichia coli and Staphylococcus

aureus isolated. of urinary tract infections.

Key Words: Allium sativum, Mdller hinton Agar, Staphylococcus aureus, Escherichia

coli.
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INTRODUCCION

1.1 Realidad Problematica

Las infecciones como enfermedad desde hace mucho tiempo generan distintos
situaciones problemaéticas en la parte sanitaria de la sociedad, siendo de vital
importancia, el que papel de desempefia la flora, y de forma particular ciertas
plantas que son medicinales que ayudan a mejorar la salud de la poblacion en
el mundo. En nuestro querido Perd, el conocimiento de dichas plantas
medicinales ha sido trasmitido de generacion en generacion siendo una
herencia para la comunidad tanto andina como de la amazoénia, siendo estas
las que poseen una flora excepcionalmente, Gnica y prometedora; ademas
cabe resaltar de forma lamentable que dichas costumbres se estan dejando de
lado de forma paulatina, siendo una de la razones por las expansiones

poblacionales.

Es de conocimiento que gran varidedad de plantas tienen particularidades
farmacologicas y esto se debe a los glucdsidos, alcaloides, saponinas,
esteroides, flavonoides, taninos y terpenoides (Monoterpenos, diterpenos y
sesquiterpenos) que son sus fitoconstituyentes. Actualmente, alrederor de una
cantidad porcentual de ochenta de las personas en el planeta tiende a una
dependencia por las plantas medicinales tradicionales como su atencion
primaria de salud (1). Es por ello que la fitoterapia se esta revalorizando como
una terapéutica suave y no agresiva, con limites terapéuticos amplios para
tratar diversas afecciones leves o moderadas, asi como paleativo en

enfermedades cronicas (2).
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En la plantas su actividad se centra en la semilla, flor, fruto, o en la parte aérea
de la planta, e incluso en la sumidad. En la mayor parte del principio activo
que se obtendra de la planta medicinal procede del secundario metabolismo.
Las acciones farmacoldgicas de cierta planta medicinal tienen su dependencia
en gran parte de los principios activos y no solamente en caso de uno aislado,

existiendo sinergismo y cierta accion coadyuvante entre ellos. (3)

El ajo ( Allium sativum L.; Familia: Amaryllidaceae), especia herbacea
aromatica anual, es una de las hierbas mas importantes, autenticadas y
antiguas que se han utilizado como medicina tradicional (4). EI Allium sativum
“ajo” es una Liliaceae, nativa de Asia central; cuyos bulbos se emplean
tradicionalmente en el ambito culinario, asi como para la curacién de ciertos
procesos inflamatorios e infecciosos entre otras alteraciones del estado de
salud. Las propiedades farmacologicas de este bulbo son de suma importancia
en la medicina tradicional, recientes investigaciones han logrado evidenciar
las propiedades terapeuticas que justificarian su uso como antimicrobiano,
antitrombdtico, antihipertensivo, antifangico, antihiperglicémico vy
antilipemiante. Ademas la personas que consumen regularmente ajo, muestran
una incidencia baja de algunos determinados canceres como cancer gastrico,

de colon, mamay pulmén (5).

Las propiedades quimicas del ajo que hacen de su uso un poderoso agente
terapéutico, contiene diversos componentes activos tales como aminoacidos,
minerales y en menor porporcion vitamina B9, vitamina B5 y niacina.

También, se obervan ciertos componente azufrados: alil metano, alixina,

BACH. MED. RUBENS AMADO LLONTOP CLAVO 2



dialil disulfuro, tiosulfinato, alicina, aliina, dialil trisulfuro, alil metil
triosulfinato, 2-vinil-4h-1, 2-ditiina, s-alil mercaptocisteina, ajoene, 5-
alilcistina ademés de adenosina los cuales generan un efecto protector para la
salud; el principio activo, la alicina es el componente oloroso mas fuerte del
ajo, el cual se obtiene a partir de la aliina a través de la accién de la enzima

aliinasa (6).

Queda demostrado que el componente que inhibe el crecimiento de bacterias
grampositivas como: Staphylococcus y Streptococcus Y, bacterias
gramnegativas tales como: Escherichia coli, Shigella, Salmonella, etc. es la
alicina; su efecto se ve potenciado por otros compuestos del ajo como son
ajoenos ademas del trisulfuro de dialilo. Asi mimso el ajo es también un
antifingico natural, cuya principal accion es frente a Candida albicans;
siendo eficaz y de forma similar al clotrimazol en eliminar las molestias

clinicas de la candidiasis. (6).

El jengibre corresponde al grupo de la Zingiberaceae, donde se denomina de
forma cientifica en Zingiber officinale (7). Planta que se cultiva en zonas muy
calidas, su tubérculo articulado aparenta como si fuera una mano a los cuales
se les denomina rizomas, siendo un integrante fundamental de la hierba un
fuerte olor con aroma, que tiene sabor agrio ademas de picante. Esta especie
vegetal que se utiliza para preparar alimentos de ser utilizado como planta

medicinal tanto en el pasado como en el presente. (8)

El rizoma de Zingiber officinale posee un compuesto quimico el 6 - gingerol

BACH. MED. RUBENS AMADO LLONTOP CLAVO 3



y 12 - shagerol que es un metabolito con gran funcionamineto antibacteriana
en los patégenos gram negativos asi como tambien en gram positivos lo que
hace al jengibre una planta con grandes caracteristicas en su ascpecto

terapéutico. (9)

En el Pert y el mundo, las infecciones que afectan al tracto urinario (ITU) son
patologias causadas por colonizacién bacteriana del sistema urinario que
puede cursar con sintomas o ser asintomatico, los bacilos gramnegativos del
grupo enterobacteriaceae son los principales causantes de ITUS; en el 95%
de los casos de las infecciones solo esta implicado solo esta implicado un solo
microorganismo como el responsable. Las I1TUs es una de las causas que
ocupa el segundo lugar de enfermedad en pacientes ambulatorios y de
infecciones intranosocomiales en nuestro medio, siendo Escherichia coli el
causante del 80-90% de casos, asimismo el 20% a 25% incluye
microorganismos como: Enterococcus faecalis, Klebsiella sp., Citrobacter
sp., Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Pseudomonas aeruginosa. En el caso
de microorganismos grampositivos tenemos a Staphylococcus saprophyticus

y Staphylococcus aureus como principales representantes. (10)

En el departamento de Lambayeque, se demostrd que existe una potente
accion inhibitoria de productos vegetales extraidos de Allium sativum “ajo”
sobre especies tales como Staphylococcus aureus, Escherichia coli
enterotoxigenica (ETEC), Shigella flexneri (11); ademas que también tiene
accion sobre Pseudomonas aeruginosa y Acinetobacter baumannii (12); sobre

Candida albicans (13) y sobre Helicobacter pylori (14).
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Del Zingiber officinale el extracto etandlico tiene grandes efectos
antibacterianos in vitro sobre Staphylococcus aureus ATCC 25923 si se
incremenata la medida de la concentracion y no se evidencié mayor efecto
antibacteriano que el Ciprofloxacino (15) y (16). Asimismo presenta un efecto
antimicrobiano sobre el E. faecalis (8), contra el Streptococcus mutans (17) y
sobre gramngativos, al probar del Zingiber officinale “kion” el extracto
etandlico se evidencia el efecto antibacteriano, in vitro, en cepas de
Escherichia coli pero cuyo efecto es pequefio al compararse con la

gentamicina. (18)

En Lambayeque existen elevados indices de infecciones del tracto urinario |
T U, los cuales se consideran un tema de alarma debido a que representan un
gran impacto en la sociedad por ser una causa de incapacidad laboral y escolar
temporal, acarreando un gasto en salud principalmente economico para las
familias afectadas. Debido a las propiedades antimicrobianas atribuidas al
Allium sativum y al Zingiber officinali por los pobladores, los reportes
academicos de sus principios activos y las frecuentes infecciones urinarias
ocasionadas por Escherichia coli principal agente patogeno de ITUS en el
departameto de Lambayeque, motivaron el realizarse la presente investigacion
siendo su objetivo determinar el efecto inhibitorio in vitro combinado de
extracto de Allium sativum L. “ajo” y Zingiber officinale “jenjibre” a diversas
concentraciones respecto a Staphylococcus aureus e incluso Escherichia coli

aisladas de infecciones del tracto urinario.
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1.2 Formulacion del problema
¢ Tiene efecto inhibitorio in vitro combinado los extractos de Allium sativum
L. “ajo” y Zingiber officinale “jenjibre” sobre Escherichia coli y

Staphylococcus aureus aisladas de infecciones del tracto urinario?

1.3 Objetivos

Objetivo general:

e Determinar el efecto inhibitorio in vitro de los extractos combinados de
Allium sativum L. “ajo” y Zingiber officinale “jenjibre” a
concentraciones de 25, 50 y 100%v/v sobre Escherichia coli y
Staphylococcus aureus aisladas de infecciones del tracto urinario.

Objetivos especificos:

o Establecer la suceptibilidad in vitro por medio de los halos de
inhibicion de los extractos combinados de Allium sativum L. “ajo” y
Zingiber officinale “jenjibre sobre el crecimiento de Escherichia coli 'y
Staphylococcus aureus aisladas de infecciones del tracto urinario.

e Comparar el efecto inhibitorio de los extractos combinados de Allium
sativum L. “ajo” y Zingiber officinale “jenjibre a diferentes
concentraciones sobre el crecimiento de  Escherichia coli y

Staphylococcus aureus aisladas de infecciones del tracto urinario.

1.4 Hipdtesis
Los extractos combinados de Allium sativum L. “ajo” y Zingiber officinale
“jenjibre tiene efecto inhibitorio in vitro sobre Escherichia coli y

Staphylococcus aureus aisladas de infecciones del tracto urinario.

|
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MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes

Exposito, L., et al., 2019. Realizaron un estudio descriptivo y transversal en
el Laboratorio de Microbiologia del Centro Provincial de Higiene,
Epidemiologia y Microbiologia de Guantdnamo. El universo se conformo por
el total de pacientes (N=567) con urocultivos positivos, de los que se
seleccion6 una muestra constituida por aquellos con urocultivo positivo en los
que se aislo la bacteria Escherichia coli (n=341). Las cepas de Escherichia
coli mostraron una resistencia menor del 18,0 % para la cefalexina,
gentamicina, kanamicina, ciprofloxacina y la nitrofurantoina. Los antibioticos
betalactamicos (ampicillina y amoxicilina) y macrdlidos (azitromicina)
mostraron resistencia de 61,6, 64,6 y 54,5 %, respectivamente. La resistencia
del cotrimoxazol y &cido nalidixico oscilé entre 25,0 al 28,6 %. Fue alta la
sensibilidad de Escherichia coli a la nitrofurantoina (92,9 %). Se encontraron
patrones de multirresistencia en 57 cepas (16,6 %). Concluyeron que en el
territorio guantanamero, la prescripcion de antimicrobianos del tipo de la
cefalexina, la gentamicina, la kanamicina, la ciprofloxacina y la
nitrofurantoina parecen ser las opciones mas beneficiosas para la terapia de

las ITU por Escherichia coli. (19).

Castrillon, J., et al., en el 2019. Realizaron un estudio cuyo objetivo fue
identificar los principales agentes etiologicos y la frecuencia de resistencia
a antibidticos por parte de microorganismos aislados por urocultivos en
pacientes con IVU en un hospital de primer nivel de atencion. Este Estudio
fue de tipo descriptivo de corte transversal, a partir de una muestra

aleatoria de pacientes con IVU en La Virginia, Risaralda. Se evaluaron las
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bacterias aisladas en la totalidad de urocultivos procesados y los resultados
de los antibiogramas. Se establecieron frecuencias y proporciones; para el
andlisis de datos, se utiliz6 SPSS Statistics 22, ademés se hizo analisis
multivariado; se realizaron 1563 urocultivos en el periodo de estudio, de
los cuales 329 (21,0%) mostraron crecimiento mayor a 100.000 UFC. Las
frecuencias mas altas de resistencia para E. coli se observaron para
cefalotina (75,8%), ampicilina (72,6%) y trimetoprim/sulfametoxazol
(55,3%). De 296 pacientes seleccionados aleatoriamente se hallé que la
cistitis era la IVU mas frecuente (70,3%) y al 50,7% no se les prescribio
ningun antimicrobiano. El uso de antiulcerosos se asocié con mayor
probabilidad de uso inadecuado del antibiético (OR:4,28; 1C95%:1,070-
17,153; p=0,04). En conclusion refieren que existe una elevada resistencia
bacteriana a los antibidticos de primera linea para el tratamiento de las
IVUs, lo que sugiere la importancia de identificar los microorganismos y
sus perfiles de sensibilidad a antimicrobianos para seleccionar con mejor

criterio cual emplear. (20)

Davila, E. el afio 2018. Realiz6 un trabajo de investigacion el cual tuvo por
objetivo evaluar el efecto antibacteriano “in vitro” del extracto alcohdlico y
aceite esencial del Zingiber officinale “jengibre” en concentraciones de 100%,
70%, 50% y 25% sobre Streptococcus mutans cepa ATCC 25175. En los
resultados se aprecio un halo inhibitorio de la CHX al 0,12% de 15mm, el
aceite al 50% de 15.6mm y el extracto alcoholico de Zingiber officinale al
50% de 15.8mm y el control negativo (DMSQO) de 0.00mm. el aceite esencial
al 100% de 18.7 mm, el extracto alcohdlico al 100% de 19.8mm contra el

Streptococcus mutans. Por ello se concluyo que el extracto alcohdlico a base
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de etanol, al 100% en concentracién es mas efectivo obteniendo un halo

inhibitorio de 19.8mm frente al aceite esencial a nivel antibacterial. (17)

Torres, R. en 2018. Realiz6 un trabajo de investigacion en la cual evalud
el efecto in vitro del extracto acuoso del “ajo” (Allium sativum) sobre el
crecimiento de cepas de bacterias productores de -lactamasas de espectro
extendido (BLEE), donde la poblacién estuvo conformada por cepas E.
coli, K. pneumoniae y P. aeruginosa BLEE brindadas por el Laboratorio
de Microbiologia de la Universidad San Martin de Porres. El extracto
acuoso fue obtenido de los bulbos de Allium sativum “ajo”, que fue
previamente identificada por un bidlogo boténico; se prepararon
concentraciones al 25%, 50%, 75% y 100% los cuales fueron conservados
en viales oscuros hasta su posterior uso. La determinacion del efecto in
vitro, se dio mediante el promedio del didmetro de los halos de inhibicién
por cada patégeno en estudio. Para el analisis estadistico se empleé el
programa SPSS version 23 y Megastat 2007, considerando un valor
p>0.05. Al termino del estudio se se concluyo que el extracto acuoso de
Allium sativum presento actividad bactericida sobre cultivos de E. coli y
K. pneumoniae BLEE, pero ello depende de la concentracion empleada.

(21)

Guanoluisa, S; Hidalgo, P., durante el afio 2018 en su trabajo de
investigacion experimental determinaron el efecto antimicrobiano del
extracto y el aceite esencial de jengibre (zingiber officinale) sobre cepas

de E. faecalis (ATCC® 29212). Utilizaron extractos a diferentes
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concentracion de 4 %, 5.25% y 15% cada una de ellas tuvo un control de
hipoclorito de sodio al 5.25%. aplicando el test estadistico de Kruskal-
Wallis con un nivel de significancia de 5%. Concluyeron que el extracto
hidroalcohdlico al 15% presenta un efecto antimicrobiano sobre el E.

faecalis similar al hipoclorito de sodio al 5,25%. (8)

Nahuis, L; Enciso, N., en 2018 realizaron una investigacion de tipo
experimental y transversal cuyo objetivo fue determinar el efecto
antibacteriano in vitro del extracto etan6lico del Zingiber officinale “kion” en
cepas de Escherichia coli. El extracto empleado fue de tipo etanolico se
obtuvo por maceraciéon. En concentraciones de 25%, 50% y 100%, cuyos
resultados mostraron un halo de inhibicion de 10mm, 6 mm y 6 mm
respectivamente, se compard con controles de Gentamicina 10 pg y etanol. Se
Ilego a la conclusion que el extracto etandlico del Zingiber officinale “kion”
a concentracion del 25% presentd efecto antibacteriano en cepas de

Escherichia coli. (18)

Davila, K., et al., en el trascurso del 2018, en el centro médico “Salud y
Vida” - Chiclayo se realiz6 un trabajo de investigacion en el cual se
determind los diversos agentes etiolégicos, la susceptibilidad antibidtica y
la deteccidn de betalactamasas clésicas de bacterias aisladas de Infecciones
del Tracto Urinario. Se analizaron 227 muestras de orina de pacientes con
edades entre 15 a 70 afios con diagndstico clinico presuntivo de ITU, se
realiz6 el andlisis microscopico del sedimento urinario para detectar
problemas de infeccion y las muestras positivas fueron procesadas por

medio del urocultivo, para la deteccion cualitativa de betalactamasas
|
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clasicas se uso la técnica yodomeétrica rapida. Como resultado se obtuvo
que la incidencia de ITU fue del 78,41%; siendo el género femenino el mas
afectado con 55,94%, asimismo el grupo etéreo de 23 a 30 afios es el que
presentd mayor casos positivos con 25,28%; el uropatdgeno aislado con
mayor frecuencia ( 43,82% ) fue Escherichia coli, seguido de
Staphylococcus coagulasa negativa (S. epidermidis) con 10,67%;
Klebsiella pneumoniae con 8,99%; Citrobacter freundii con 6,18%;
Enterobacter sp con 6,18%; mientras que las especies con menor
frecuencia fueron Proteus sp, Pseudomonas aeruginosa y Klebsiella
ozaenae con 0,56% respectivamente; las cepas bacterianas presentaron
mayor sensibilidad al antibidtico Amikacina (87,7%) y mayor resistencia
al antibiotico Amoxicilina — Acido Clavulanico (43,3%); ademas el 50,6%
resultaron positivas a betalactamasas clasicas. Concluyeron que
Escherichia coli es el uropatdgeno aislado con mayor frecuencia, siendo
la amikacina el antibidtico mejor recomendado para su tratamiento y solo

la mitad de cepas presentaron beta lactamasas clésicas. (22)

Calle, M. 2018, evaluud la actividad antibacteriana In vitro del extracto
etandlico de Zingiber officinale contra Staphylococcus aureus ATCC 25923,
mediante un estudio experimental con pos prueba, se utilizé el método de
disco difusion, considerando al ciprofloxacino y DMSO como control
positivo y negativo respectivamente. Se realizaron 16 repeticiones para cada
una de las 4 concentraciones de jengibre: 100%; 75%; 50% y 25%. Se valord
la eficacia antibacteriana tomando en cuenta los puntos de corte del CLSI. Los
resultados mostraron que el extracto etandlico de jengibre tuvo efecto

antibacteriano contra S. aureus, observando halos de inhibicion de
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17.75£1.13mm al 100%, 13.63+1.2mm al 75%, 11+0.82mm al 50% vy
0.0+0.0mm al 25%. Se observo que existe diferencias significativas (p=0.000)
entre los grupos analizados, segun la prueba de Kruskal-Wallis. A pesar que
se observo actividad antibacteriana, los valores de los halos de inhibicion
obtenidos son menores al punto de corte (21 mm) del CLSI, para ser
considerada a la bacteria como sensible al extracto etanolico de jengibre. Se
concluye que el extracto etanolico de Zingiber officinale tiene mayor efecto
antibacteriano In vitro sobre Staphylococcus aureus ATCC 25923 a medida
gue aumenta la concentracién y no demostré tener igual o mayor efecto

antibacteriano que el Ciprofloxacino. (15)

Uribe, A. 2017. En su trabajo de investigacion, determind la actividad
antibacteriana in vitro del extracto etandlico de Zingiber officinale “Jengibre”
mediante los métodos de Macrodilucion y Difusion en agar. Utilizo 3 cepas
bacterianas, Staphylococcus aureus ATCC 25923, E. coli y P.aeruginosa .
Los resultados mostraron que, frente a Staphylococcus aureus, el extracto
etanolico de Zingiber officinale procedente de Lamas presentd un halo de
inhibicién de 9.3+0.6mm y 8.7+1.2mm a la concentracion de 12mg/ml y
6mg/ml respectivamente; mientras que, para el procedente de Iquitos, a
concentracion 12mg/ml tuvo un halo de inhibicién 10.741.2 mm y a
concentracion 6mg/ml presento un halo 9.0 + 1.0 mm. De esta manera se
concluyé que el extracto etandlico de Zingiber officinale, presenta actividad
antibacteriana a las concentraciones de 6 y 12mg/ml contra S. aureus y es
inactivo contra las otras bacterias en estudio tales como E. coli y

P.aeruginosa. (16).

|
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Luna, C. 2016. En la ciudad de Lima - Peru realiz6 un estudio que tuvo
por objetivo determinar los factores de riesgos asociados a infecciones de
tracto urinario recurrentes en mujeres mayores a 30 afios de edad que
acuden al Servicio de medicina interna del Hospital Militar Central “Luis
Arias Schreiber”.Se examinaron un total de 235 pacientes de sexo
femenino con el diagnostico de infeccion del tracto urinario, siendo 72 de
ellas, pacientes con infeccion recurrente, mientras que 163 estuvieron en
el grupo de pacientes sin infeccion recurrente. La edad promedio de la
poblacion fue de 57.32 + 16.63. En el caso de las pacientes con ITU
recurrente las cifras se presentaron con un promedio de 53.26 + 15.91;
mientras que la edad en el grupo de las mujeres sin infeccion recurrente
fue ligeramente superior, 59.12 + 16.67. La autora concluye que la
infeccion del tracto urinario recurrente estd asociada al uso previo de
antibioticos y uso de métodos anticonceptivos que involucran

espermicidas. (23)

Suéarez, B., et al., 2014, realizaron en la Habana una tesis de tipo
descriptivo prospectivo que incluia urocultivos con cepas de E. coli, donde
se determind que el mayor porcentaje de las muestras fueron de la
comunidad (84,7%). Los mejores resultados de sensibilidad para este
grupo fueron los siguientes antibidticos: nitrofurantoina (98,2%),
cloranfenicol (80,2%) y ceftriaxona (83,8%) y el grupo de las quinolonas
con cifras entre 65% y 77%. En el caso del origen nosocomial, las
infecciones respondieron mejor in vitro a los aminoglucésidos como

amikacina y las piperazilina/tazobactam, ambas en torno a 90%. Los
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mecanismos de resistencia frente a los betalactamicos, en la comunidad,
fueron las oxacilina y en las nosocomiales las enzimas del grupo de las
oxacilinasas (OXA) y las Betalactamasas de espectro extendido (BLEE),
indistintamente. La enzima ANT (nucleotidil transferasas) fue la mas
habitual, en la comunidad y nosocomial, con 189% vy 25%,

respectivamente, frente a los aminoglucdsidos. (24)

Segln Peyman, M., et al., en el 2013. La actividad antimicrobiana del ajo
se atribuye a la actividad de la alicina que se informé hacia una amplia
variedad de microorganismos, incluidas las bacterias Gram positivas y
Gram negativas resistentes a los antibiéticos como Shigella, Escherichia
coli, Staphylococcus aureus , Pseudomonas aeruginosa, Streptococcus
mutans , S. faecalis, S. pyogenes, Salmonella enterica, Klebsiell
aaerogenes, Vibrio, Mycobacterias, Proteus vulgaris y Enterococcus
faecalis. Se informé que varios extractos de ajo (extractos acuosos,
cloroférmicos, metandlicos y etanolicos) inhiben el crecimiento de varias
bacterias patogenas con diversos grados de susceptibilidad. Por ejemplo,
un estudio reveld que el extracto de ajo etanolico mostré un mayor efecto
inhibidor contra E. coli y Sal. typhi que el extracto acuoso que mostré poco

0 ningun efecto de inhibicion. (25)

Escalante, J; Sime, A. en el 2013. Sefialaron las caracteristicas clinicas y
epidemioldgicas en pacientes con infeccidn intrahospitalaria por bacterias
productoras de betalactamasas de espectro extendido en el Hospital

Almanzor Aguinaga (HNAAA) de Chiclayo; en un estudio descriptivo
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transversal en pacientes con urocultivo y hemocultivo positivos para
infeccion por bacterias productoras de BLEE. Se recolectaron 59 muestras
de cultivos positivos para bacterias productoras de BLEE; 86,4% fueron
urocultivos y 13,6% hemocultivos. Las principales bacterias aisladas
fueron Escherichia coli (61%) y Klebsiella pneumoniae (39%). La
comorbilidad mas frecuente fue Hipertension Arterial (47,5%), seguida de
la inmunosupresion (28,8%). El 69,5% de pacientes tuvo 60 afios a mas.
La infeccion fue frecuente en pacientes con uso de métodos invasivos
como sonda vesical y sonda nasogastrica (40,7%); concluyendo que este
tipo de infeccion se caracteriza por afectar principalmente a personas de

edad avanzada y por una alta frecuencia de comorbilidades. (26)

Sanchez, M; 2013. En su trabajo realizado en la universidad Veracruzana
evaluaron el efecto inhibitorio que tienen los extractos de Allium cepa
“cebolla” y Allium sativum “ajo” sobre cepas de Escherichia coli,
mediante un analisis en microplaca llegaron a determinar que se requieren
de aproximadamente 12.5 mg/ml de ajo para inhibir el crecimiento de las
bacterias mencionadas. La cebolla no presento resultados favorables en el
analisis en microplaca, pero mediante la determinacion de la tasa
porcentual de eliminacidn se observo que ejerce un efecto bactericida. Es
asi que concluyeron que se requieren al menos concentraciones mayores
al 10% de su extracto para tener resultados favorables. A dicha
concentracion, tanto la cebolla como el ajo demostraron tener un efecto
sobre Escherichia coli, por lo que puede utilizarse como una opcion de

desinfectantes biodegradables y econdmicos. (27)
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Balaji, M., et al., 2012, informaron que el extracto de ajo acuoso mostrd
actividad antibacteriana frente a Gram-negativos talez como K.
Pneumoniae y E. coli, asi como a Grampositivos (por ejemplo, Bacillus
subtilis y S. aureus), mientras que el extracto de ajo metanolico mostré
actividad antimicrobiana contra todas las cepas probadas excepto S.
aureus. Sin embargo, los extractos de hexano, acetato de etilo y cloroformo
no mostraron ningun efecto antibacteriano. Ademas, los extractos de ajo
impidieron el crecimiento de cepas de E. coli enterotoxigénicas y otras
bacterias intestinales patogenas, que son la principal causa de diarrea en
humanos y animales. Ademas de la actividad antibacteriana del ajo, se
inform6 que previene las toxinas producidas por la infeccion bacteriana.

(28)

Vidarte, L. y Villareal, Z; en 2009. Elaboraron un estudio comparativo
de la actividad antimicrobiana in vitro del extracto acuoso de Allium
sativum L. en presentacion de “ajo” fresco y “ajo” industrializado “Tofia”
sobre cepas de S. aureus, Shigella flexneri y E. coli enterotoxigenica
(ETEC) demostrandose que el "ajo" fresco posee mayor efecto inhibitorio
sobre las cepas empleadas que el "ajo™ industrializado en polvo "Tofia".
En lo correspondiente a la CMl1q0 Se determino que S. aureus y S. flexneri
fueron las més sensibles para el extracto acuoso "ajo™ fresco, pues la
concentracion minima inhibitoria fue 3.36 mg/mL, mientras que para E.
coli enterotoxigeénica (ETEC) fue 4.48 mg/mL. Asi mismo S. flexneri fue
la mas sensible para el extracto de "ajo" industrializado en polvo "Tofia",

ya que su CMl1oo fue de 5.6 mg/mL; mientras que para S. aureusy E. coli
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enterotoxigenica (ETEC) fue 8.4 mg/mL. (11)

Rojas, N., et al., 2006. Mencionaron que existen diversos factores por los
cuales los microorganismos, principalmente bacterias de la flora intestinal
del propio individuo, pueden colonizar e inducir un cuadro inflamatorio en
diferentes partes anatomicas del tracto urinario. Asi mismo, el espectro de
los agentes etioldgicos depende en gran proporcion, si la infeccion es de
origen comunitario o nosocomial. En todo caso, Escherichia coli es el
agente etiolégico mas significativo aislado de las infecciones del tracto

urinario lo cual genera un gran impacto econémico (29).

Kahlmeter, G. En el estudio ECO-SENS del afio 2003, realiz6 una
investigacion sobre la prevalencia y sensibilidad de los microorganismos
causantes de infecciones del tracto urinaio (ITU) en la comunidad, en el
estudio se incuyeron a 252 centros de salud comunitarios en 17 paises;
siendo Escherichia coli el patogeno que se aislo en el 77% de urocultivos,
asimismo se mostro una resistencia a diferentes farmacos dentro de ellos
destacan: Ampicilina 29.8%, Sulfametoxazol 29.1%, Cotrimoxazol 14%,
y revelando una baja resistencia: <3% a amoxicilina - clavulanico,
cefadroxilo, nitrofurantoina. Aunque es importante mencionar las
variaciones por ejemplo en Portugal la resistencia a los antibiotico:
amoxicilina - clavulanico, quinolonas, fue considerablemente mayor
(9.3% y 5.8% respectivamente), y aun mas en Espafia con un porcentaje

de 26.7% y 14.7% respectivamente. (30).
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2.2.Bases Tedricas

1) ALLIUM SATIVUM L
El ajo planta medicinal de gran cantidad de estudios cientificos realizados
y relacionandolo con ella en este momento. Sus efectos como medicina y
alimento lo convierten en un buen ejemplo para la validacion del aforismo
hipocratico: “que el alimento sea tu medicina y la medicina, tu alimento”.
Que pertenece a los Liliaceas, en el cual se encuentra en la cebolla, el aloe,
el puerro, el ajo es una planta herbécea, bulbosa, que puede llegar a tener

una altura de 70 cm. con hojas largas planas ademas ser delgadas. (31)

a) COMPOSICION QUIMICA
Su Bulbo completo ademas de fresco, el elemento en mayor cantidad
identificado es la aliina un componente inodoro y muy inestable,
ademas podemos evidenciar cierto compuesto azufrado soluble en un
medio acuoso, tenemos a los g-glutamil-S-alil cisteina, S-glutation,
sulfoxidos S-metil-L-cisteina y S-propenil- S-cisteina, y g-glutamil-S-
alil-mercapto-L-cisteina. Cuando los bulbos de “ajo” son machacados
y/o triturados, la aliina se convierte en alicina y otro compuesto
azufrado (tiosulfinatos), por efecto de la enzima aliinasa. Teniendo
encuenta que estos mencionados al final son inconstantes y se
convierten con rapidez extrema en otros elementos organosulfurados:
sulfuro de dialilo, disulfuro de dialilo, trisulfuro de dialilo y ajoenos.
Asimsimo, en el bulbo de ajo vamos a encontrarnos azucares, lipidos,
sales minerales (selenio), aminoacidos esenciales, saponosidos,

terpenos, vitaminas, enzimas, flavonoides y entre distintos compuestos
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fendlicos (5).

» Abundante fructosanas (llegando a un 75%).

> Aceite esencial (0,2-0.3%): garlicina, aliina o sulfoxido
dealilcisteina (1%), que es hidrolizada por la aliinasa produce
alicina (tiene la responsabilidad del caracteristico olor del
ajo), que se modifica de forma rapida en disulfuro de alilo (se
considera que 1 mg de aliina equivalentemente a 0,45 mg de
alicina).

» Enzimas: peroxidadas, lisozima, desoxirribonucleasas,
fosfomonoesterasas.

» Adenosina (0.5%).

> Sal mineral: hierro, silice, azufre, yodo, selenio.

» Pequena cantidad de vitamina (A, B1, B2, B6, C, E). (32)

b) ACCION FARMACOLOGICA

> Hipotensor por accion vasodilatadora, blogqueo de receptor
betaadrenérgicos, inhibe la enzima conversora de angiotensina-1
ademas de los efectos diuréticos (aceite esencial).

» Hipolipemiante que inhibe el proceso de la sintesis de colesterol e
incluso del triglicérido (sinergismo entre la alicina y adenosina).

> Antiagregante plaquetario, accion que se debe a los ajoenos, que
funciona al inhibir al receptor plaquetario para el fibrindgeno, por
ende, funciona de la misma manera con accion anticoagulante.

» Bradicardizante por blogueo receptores beta adrenérgicos (aceite

esencial).

|
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> Antiséptico, bacteriostatico, bactericida, parasiticida, antiviral y
fungicida (aceite esencial).

» Fluidificante de la secrecion bronquial (aceite esencial).

» Diurético uricosurico (aceite esencial, asi como fructosanas).

» Hipoglucemiante (alicina), siendo su actividad equiparablea la
tolbutamida.

» Hipoviscosizante (reduce la viscosidad plasmatica).

» Antioxidante, especialmente frente a radicales hidroxilicos y
lipoperoxidos (aliina).

> Anticanceroso por su accion antioxidante, estimulacion
demacrdéfagos, e inhibidor de crecimiento células tumorales.

> La absorcién de tiamina la mejora, en consecuencia la reduccién de
la probabilidad de desarrollar la deficiencia de tiamina (beriberi).
(32)

» La alicina, siendo uno de los principios activos de los
homogeneizados de ajo recién triturado, tiene una variedad de
actividades antimicrobianas. Se encontro que la alicina en su forma
pura exhibia:

» Actividades antibacterianas contra una diversa gama de bacterias
Gram negativas y Gram positivas, incluidas las cepas
enterotoxicogénicas multirresistentes de Escherichia coli. El efecto
primordial del antimicrobiano de la alicina es debido a la reaccién
quimica con grupos tiol de varias enzimas, asi como ejemplo
tenemos, alcohol deshidrogenasa, tiorredoxina reductasa y ARN

polimerasa.

|
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» Actividad antifungica, de forma particular a convatir a Candida
albicans.

» Actividad antiparasitaria, que involucra a ciertos parasitos
principalmente, protozoarios intestinales humanos como Giardia
lamblia ademas de Entamoeba histolytica; y actividad antiviral. (33)

La alicina es un compuesto permeable a la membrana que puede ingresar

a las células facilmente e interactuar con tioles celulares como glutation

o residuos de cisteina en proteinas, asi como enzimas que contienen

cisteina reactiva y esta puede ser la interpretacion potencial de la

toxicidad de la alicina. (34)

Investigaciones recientes informaron que la terapia de combinacion de

extractos de ajo fresco y antibidticos resulté en una alta actividad

antibacteriana. Por ejemplo, Ismail et al. reveld que el tratamiento
combinado de extracto de ajo acuoso-ampicilina exhibié un potente

efecto sinérgico hacia Kl. pneumoniae , Sal. typhi , E. coli y P.

aeruginosa (35)

2) ZINGIBER OFFICINALE

Se tiende a cultivar en zonas calientes, siendo un tubérculo articulado en
que tiene el esbozo de de una mano y se le denomina de rizomas, una
de las caracteristicas esenciales de la planta es su olor aromatico fuerte,
con un agrio sabor e incluso picante. Esta especie se emplea en preparo
de los alimentos y es importante por su efecto medicinal desde la
antigtiedad. (8)

De familia Zingiberaceae el jengibre, siendo su denominacion cientifica

|
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es Zingiber officinale. Dichas denominaciones, Zingiber y Jengibre, tiene
su origen del hindu zingibil, denominacion comln dado a esta planta.
Taxonomicamente pertenece a la Division: Género: Zingiber,
Magnoliophyta, Reino: Plantae, Clase: Liliopsida, Familia:
Zingiberaceae, Subfamilia: Zingiberoideae, Orden: Zingiberales, Tribu:
Zingibereae, Especie: Zingiber officinale. (7)

Se caracteriza por contar con las medidas de 60 a 120 cm; rizoma
tuberoso ademas de ser grueso; hoja envainante lanceolada de 15 a 30 cm
de longitud; flor verdosa con cierto color purpura dispuesta en espiga
radical de hasta 7 cm de largo, con ciertos peddnculos de una medida
aproximada largo de 30 cm de. Algunos tallos son estériles y no tienen
flor, sirviendo Unicamente para asimilacion. El fruto es de forma capsular
sin embargo es raro vez el jengibre fructifica. (36)

De forma transversal el corte de los rizomas se evidencia que esta
constituido por tres partes fundamentales, cilindro central, corcho
ademas de la region cortical. La capa de corcho se produce en la
epidermis y forman de cuatro a ocho estratos de células de parénquima,
alargadas en sentido tangencial, que se renueva de forma constante y
tiene un aspecto seco y corchoso caracteristico, esta capa debe retirarse
al preparar el producto comercial. La region cortical esta conformada por
parénquima, de color grisdseo oscuro y contiene un gran ndmero de
células con oleorresinas, y haces vasculares. El cilindro central es
amarillento ademas de encontrase en el apartado del anterior por una
banda de mayor claridad, la endodermis, se encuentra conformado por

parénquima con abundante almidon, e incluso se evidencia oleorresina
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de forma abundante. (37)

a) ACCION FARMACOLOGICAS

El Zingiber officinale se utiliza como especie ademés en forma

medicinal

>

>

En la actividad antiinflamatoria trata el reumatismo.

Sistema cardiovascular: actua estimulando los musculos del
corazén, mejora como circula la sangre donde la actividad
metabdlica celular brinda un alivio a calambres, tension y
ademas reduce la presion arterial.

En el sistema gastrointestinal, realiza una estimulacion en el
pancreas produciendo un incremento al producir enzimas que
favorecen en la digestion, absorcion, aliviando en las personas
estrefiidas ademas de la flatulencia, reduce el mareo y vomito.
La actividad antibacteriana, tiene su eficacia en conbatir a las
infecciones que son causadas por bacterias Gram-positiva y
Gram-negativa como Escherichia coli, Salmonella typhimurium,
Proteus vulgaris, etc.

En la afeccion respiratoria, Por ser expectorante, se indica en
bronquitis, fiebre, gripe y resfriado, catarro, amigdalitis, asma, |,
pleuresia , amigdalitis aguda, neumonia, tos.

Aplicaciones tdpicas de cataplasma y unguientos del rizoma para
menstruacion dificil, induraciones, dolor molar,cefalea,.
Extracto de jengibre sus actividades antitumorales dérmicos. Si
lo utilizamos de forma directa en la piel de los ratones, asi como

también el aceite de jengibre, inhibe el promotor activante de
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tumores Epstein-Barr virus (EBV). (8)

b) MECANISMO ANTIMICROBIANO:

El jengibre tiene el ser efectivo de forma antimicrobiana lo cual se
debe a que aumenta el producir colesterol, lo que provoca una caida
del nivel de azlcar que se encuentra presente en sangre, la funcién
antimicrobiana de la planta se considera a los saponinas, taninos,
compuestos fendlicos, aceite esencial y flavonoide; sinembargo no es
muy claro la forma de dicho mecanismo antimicrobiano del
jengibre, se anticipa su accion en los distintos mecanismos que puede
deberse, en parte, a su hidrofobicidad, por el estar presente de
componentes terpenicos en los aceites esenciales. Existencia de
alterar la bicapa lipidica de la membrana celular. EI compuesto
fenolico actua en sus efectos antimicrobiano que hace
hiperacidificacion en la interfas de la membrana plasmatica del
microorganismo. (18)

El Jenjibre esta conformado en su quimica al 6-gingerol ademas del
12-shagerol aislado del rizoma de Zingiber officinale como el
metabolito con una funcionalidad grande de antibacterianas en
patdgenos gram positivos y gram negativos lo que indica que el
jengibre es una planta con una alta propiedad terapéutica. (9)

3) INFECCION URINARIA
a) DEFINICION
La infeccion del tracto urinario que no es complicada, cursan con el

sintoma miccional, de forma habitual y no generan fiebre, y que se
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da en pacientes sin anomalia anatémica o funcional del aparato
urinario, ausencia de comorbilidades (diabetes mellitus,
inmunosupresion), instrumental reciente o infeccion urinaria en las
semanas previas. La ITU segun el lugar que esta localizada son:
cistitis aguda (o ITU en un nivel bajo) o pielonefritis aguda (o ITU
alta). (38)
b) ETIOLOGIA
Las infecciones urinarias son de las mas comunes en el dmbito
comunitario asi como en lo hospitalario y tienen como principales
responsables a la familia enterobacteriaceae, siendo Escherichia coli
el patogeno aislado mas frecuentemente. En lo mas frecuente de las
ocasiones el tratar con antibiotico se instaura de forma empirica (39).
c) FISIOPATOLOGIA
Las ITU suelen producirse por diversas vias (hematdgena, linfatica) asi
como por cercania de patdgenos de origen intestinal (el mas comun E.
coli) que suelen colonizar la zona perineal. Para que se origine una
infeccion, esta debe darse por un gran indculo del patdgeno, sobre todo
en pacientes sin anormalidades fisiologicas o anatdmicas (como los
pacientes de ITU no complicada), ya que la orina suele ser un medio
antibacteriano (por pH acido, por la concentracion de urea) y las vias
urinarias  suelen poseer diversos mecanismos de defensa
inmunoldgico. (40)
La infeccidn suele ocurrir cuando el patégeno coloniza la uretra, para
luego migrar a la vejiga, donde si no es controlada la infeccion, puede

seguir subiendo hasta los rifiones hasta producir potencialmente una
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sepsis. En la vegija suele producirse la multiplicacion del pat6geno,
con la consecuente formacion de un biofilm, que permite que el
patdgeno siga la colonizacion y pueda sobrevivir. Es en este momento
que las bacterias producen toxinas y proteasas, dafiando al tejido y
favoreciendo el incremento de bacterias y su potencial ascenso a los
riflones. (40)

d) RESISTENCIA ANTIBACTERIANA
Se define en un microorganismo con la capacidad de crecer en
presencia de un antibiotico a cierta dosis terapéutica. Las resistencias
bacterianas a al antibidtico es obstaculo prncipal de mayor
importancia para su utilizacion con éxito e incluso en el tiempo es el
de mayor importancia en su efecto sobre la comunidad, ya que al
eliminar las cepas sensibles implica diseminacion de las resistentes.
Resistente a Betalactdmicos estd mediada por diferentes mecanismos:
Alteracion de la diana (proteinas fijadoras de penicilina), Disminucion
de la permeabilidad, mecanismos de reflujo o expulsion del antibiotico,
Inactivacion enzimatica por betalactamasas. (41)
Bush K, 2011. Las Betalactamasas producidas por el microorganismo
es el mecanismo de resistencia bacteriana de mayor importancia ante
los antibioticos Betalactdmicos. Estas enzimas tienen la capacidad de
fracturar el enlace amida del anillo penicilanico o cefalosporanico y
generar cierto derivado acido sin propiedad bactericida, por este
motivo evita que los mencinados antibioticos se junten a la proteina
fijadora de penicilina (PBP) y de esta manera impide que se forme la

barrera bacteriana, por lo que no se logra la lisis bacteriana. (42)
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I1l. METODOLOGIA
3.1 Tipoy disefio de investigacion
TIPO DE INVESTIGACION:
¢ De acuerdo con el periodo que se capta la informacion: Prospectivo.
e De acuerdo a la evolucion del fendmeno estudiado: Transversal
e De acuerdo con la comparacién de poblaciones: Comparativo
e De acuerdo con la interferencia del investigador en el fendémeno que se
analiza: Experimental
e De acuerdo al fin que se persigue es : Aplicada
e De acuerdo a la respuesta al Problema: Experimental
DISENO DE INVESTIGACION
e Segun Goode y Hatt, 1986 en Alvitres, 2000 el presente estudio fue de tipo
experimental y en el disefio se utilizo el estimulo creciente (43). En el que se
emplearon a las concentraciones 25, 50 y 100 %v/v del extracto combinado
de Allium sativum L. “ajo” y Zingiber officinale “jenjibre” para el efecto
inhibitorio.
3.2 Poblacion, Muestra y muestreo
El material botanico estuvo constituido por bulbos de A. sativum L. "ajo serrano™
y rizomas de Zingiber oficinale “jenjibre”
El material microbiolégico estuvo constituido por 4 cepas. 2 cepas de Escherichia
coliy 2 cepas de Staphylococcus aureus aisladas de infecciones del tracto urinario.
El tamafio de la muestra fue de 12 obtenidas de la interaccion entre 4 cepas
bacterianas, y 3 concentraciones del extracto combinado de Allium sativum L.
“ajo” y Zingiber officinale “jenjibre” (25 , 50 y 100%v/v). Considerando 3

repeticiones el numero total de observaciones fue de 36 unidades experimentales.
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3.3 Criterios de seleccion
Criterios de inclusién
e Cepas de Escherichia coli aisladas de infecciones del tracto urinario.

e Cepas de Staphylococcus aureus aisladas de infecciones del tracto urinario

Criterios de exclusion

e Infecciones urinarias causadas por otras cepas bacterianas.

3.4 Variables de estudio y su operacionalizacion

Variable independiente: Extracto combinado de Allium sativum L. “ajo”
y Zingiber officinale “jenjibre”.
Variable dependiente: Inhibicion del crecimiento in vitro de Escherichia

coli y Staphylococcus aureus.
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Tabla 01: Operacionalizacion de las variables

Extractos Definicion Los extractos Concentracién
Combinado de Conceptual acuosos de del extracto:
Allium sativum Una planta Allium 100%

L. “ajo” y medicinal es wuna sativum L. 50%.
Zingiber cuyas partes 0 “ajo” y 25% Cuantitativa
officinale extractos se emplean Zingiber
“jenjibre” como drogas en el officinale
tratamiento de “jenjibre”
alguna afeccion.
La parte de la planta
empleada
medicinalmente se
conoce con el
nombre de droga.
Definicién
Operacional
Cantidad de extracto
acuoso combinado
de bulbo y rizomas
contenidos en un
volumen
determinado de
alcohol de 70°

Inhibicion del  Definicion Crecimiento  Diametro del
Crecimiento in  Conceptual bacteriano  Halo de
vitro de Es la inhibicion en el Inhibicion del
Escherichia desarrollo 0 crecimiento Cuantitativa
coliy crecimiento de las bacteriano
Staphylococcus Bacterias en formado a
aureus condiciones de las 24 horas
laboratorio. de incubacion.
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Definicion
Operacional
Presencia de halo de
Inhibicién formado
alrededor del pozo
con el extracto
combinado de

plantas

3.5 Métodos, técnicas y procedimientos
A. PRIMERA FASE: PROCESAMIENTO DE BULBOS DE ALLIUM
SATIVUM L. "AJO" Y DE RIZOMAS ZINGIBER OFFICINALE
“JENJIBRE”
a. Obtencion del extracto acuoso de Allium sativum 1. "ajo™" y de rizomas

Zingiber officinale “jenjibre”. Cobefias y Ramos, 1998. (44)

e Los bulbos y rizomas se pelaron usando un cuchillo y guantes
esterilizados. Luego se pesaron 100gr y se colocaron en un recipiente
limpio para ser lavados.

e Después se procedio a la desinfeccion, luego se elimino del exceso de
desinfectante, lavando los bulbos y rizomas con abundante agua
destilada estéril.

e Los ajos y el jenjibre fueron desinfectados y llevados a un extractor
previamente desinfectado haciendo uso de guantes estériles durante su
manipulacion y proporcionando un ambiente adecuado de esterilidad.

e Los extractos se obtendran en frascos esteriles para su uso inmediato.
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b. Preparacion del extracto puro de ajo y jenjibre (Cobefias y Ramos,
1998. Modificado) (44)
e Enun recipiente esterilizado se coloco 50 ml de extracto puro de ajo
al cual se le adiciono 50 mL de extracto puro jenjibre.
e De esta manera se obtuvo una solucién madre a partir de ella se
procedio a realizar diluciones para obtener las diferentes concentraciones.
c. Obtencion de las concentraciones de los extractos combinados
de ajoy jenjibre (cobefias y ramos, 1998. Modificado) (44)
La mezcla de los extractos puros es el 100% v/v.
Se procedio a realizar diluciones para obtener concentraciones de 25y
50, %v/v. Tomando un volumen de la solucion stock y completando
con agua destilada estéril. (Tabla 02).

Tabla 02: Concentraciones de la solucién hidroalcéholica de los Extractos
combinados de Allium sativum L. “ajo” y Zingiber officinale

“jenjibre”. obtenidos a partir de la solucion stock y el diluyente.

Soluc. Stock Diluyente Concentracion
25 75 25
5 5 50
Extracto puro - 100
10ml

B. SEGUNDA FASE: EFECTO INHIBITORIO DE LOS EXTRACTOS
COMBINADOS DE BULBOS DE ALLIUM SATIVUM L. "AJO" Y DE
RIZOMAS ZINGIBER OFFICINALE “JENJIBRE.

A. Estandarizacion Del Inéculo Bacteriano, Difco, 1987 (45)
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Las cepas reactivadas se estandarizaron por Nefelometria con el tubo
N° 0.5 del Nefelébmetro de Mc Farland para obtener una concentracion
equivalente a 1.5 x 102 bacterias /ml de modo que se trabajo con una

biomasa estandar en todos los ensayos.

B. Exposicion del indculo bacteriano del eztracto combinado de
bulbos de Allium sativum L. ""ajo™ y de rizomas Zingiber officinale
“jenjibre.
En las placas sembradas con el inoculo bacteriano se realizaron 3
pocillos de 7mm de didmetro, para lo que se utilizo un sacabocado
previamente esterilizado.
Con ayuda de un ansa de aro se coloco una gota de Agar Mueller
Hinton (fundido) en el fondo de cada pocillo dejandose solidificar,
para depositar posteriormente las soluciones hidroalcoholicas en
volumen de 15ul en cada pocillo.
Las placas en posicion normal y parcialmente destapadas se
incubaron a 37°C por 30 minutos para facilitar asi la evaporacion de
los compuestos, luego transcurrido dicho tiempo se taparon
completamente y se invertiron para completar su periodo de
incubacion a 37°C/24hrs
Lectura: Presencia de un halo de inhibicion del crecimiento
bacteriano y medicién de su didmetro.
3.6 Andlisis y procesamiento de datos
Los datos conseguidos se presentaron en tablas y figuras. Para el analisis

estadistico se aplico el analisis de varianza (ANAVA) con arreglo factorial 3 x 4
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x 3, siendo el primer factor las concentraciones del extracto combinado de Allium
sativum L. "ajo™ y Zingiber officinale “jenjibre (25, 50 y 100 %v/v), el segundo
factor las 4 cepas bacterianas; 2 cepas de E. coli y 2 cepas de Staphylococcus
aureus y el tercero fueron las tres repeticiones. Este anélisis se complement6 con
la prueba de tukey (0.05) para el efecto inhibitorio del extracto combinado, las
concentraciones y cepas bacterianas probadas. Para todo ello se utilizo el software

estadistico: Estadistica version 5y Ms Excel 2010.

3.7 Consideraciones Eticas

El estudio en primer lugar paso por la evaluacién y aprobacién del comité de
investigacion de ética de la facultad de medicina y odontologia - FAMO-UDCH.
Ademas, se tomo en cuenta los criterios de confidencialidad de los datos de todos los

pacientes que entren al estudio

|
BACH. MED. RUBENS AMADO LLONTOP CLAVO 33



IV. RESULTADOS

4.1.Aislamiento e identificacion de las cepas de Escherichia coli y de Staphylococcus
aureus.
Se tomaron 4 muestras de orina al azar de pacientes con infecciones del tracto urinario,
cuyo sedimento urinario fue observado al microscopio a objetivo de 40x (Fig 01) y se
procedid al aislamiento primario (siembra en agar sangre, Mackonkey y Chapman
manitol salado) (Fig 02). Al aislar la colonia lactosa positiva se realiz6 una tincion de
Gram y la bioquimica de las 4 cepas en TSI, LIA Citrato y SIM (Fig 03); ademas las

colonias manitol positivas fueron identificadas con prueba de coagulasa (Fig 04).

Leucocitos
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Fig 02. A) Aislamiento Primario en Agar Mackonkey B) ) Aislamiento Primario en agar Manitol salado

Fig 03. Identificacion de E. coli aislado de agar Mackonkey Serie Bioquimica para

enterobaterias, LIA= K/K TSI= A/A CITRATO= - SIM= +

Fig 04. Identificacion de Staphylococcus aures: prueba de coagulasa

4.2. Efecto inhibitorio de la solucién hidroalcohdlica de los extractos combinados
de Allium sativum “ajo” y Zingiber officinale “jengibre” sobre Escherichia
coli y Staphylococcus aureus.
Los resultados logrados en el desarrollo de la fase experimental del presente
trabajo de investigacion demostraron que el crecimiento de las cepas de
Escherichia coli y de Staphylococcus aureus aisladas de infecciones del tracto
urinario fueron inhibidos por los extractos combinados de Allium sativum “ajo”
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y Zingiber officinale “jenjibre. Asimismo se observo que hubo mayor halo de
inhibicion del crecimiento conforme se incrementaban las concentraciones del
producto. También los promedios de halo de inhibicion demuestran que
Staphylococcus aureus (Sal) fue la especie mas sensible con halos de 43.33 mm
a 22.33 mm (concentracion de 100%v/v y 25 %v/v respectivamente); en cambio
las especie mas resistente fueron Escherichia coli (Ecl), presentando halos de
inhibicion de (15.00 y 34.00) mm a las concentraciones de 25 y 100 %v/v

respectivamente. (Tabla 03, Fig 05, Fig 06).

Tabla 03: Promedio del halo de inhibicion (mm) de Escherichia coli y Staphyloccus
aureus por efecto de los estractos combinados de Allium sativum “ajo” y

Zingiber officinale “jenjibre.

Concentracién de Halos de inhibicidn por especie (mm)

la solucion (%ov/v)

Escherichia Escherichia Staphylococcus Staphylococcus

coli (Ecl) coli (Ec2) aureus (Sal) aureus (Sa2)

25% 15 15.66 22.33 20.00
50% 25 25.00 28.33 27.00
100% 34 33.33 43.33 39.33
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Fig 05: Halos de inhibicion (mm) de, Escherichia coli por efecto de los extractos

combinados Allium sativum “ajo” y Zingiber officinale “jenjibre.
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Fig 06: Halos de inhibicion (mm) de, Staphylococcus aures por efecto de los extractos

combinados Allium sativum “ajo” y Zingiber officinale “jenjibre.
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Tabla 04: Analisis de varianza de efecto inhibitorio in vitro combinado de los
extractos de Allium sativum L. “ajo” y Zingiber officinale “jenjibre” en
diferente  soluciones hidroalcoholica sobre Escherichia coli vy

Staphylococcus aureus aisladas de infecciones del tracto urinario

Suma de gl Media F Sig.
cuadrados cuadrética
Entre grupos 21493 2 1074,674 76,6 ,000
48 04
Dentro de 462,95 33 14,029
grupos 8
Total 2612,3 35
06

Interpretacion: Dado que el valor P (0,000) de la prueba F (76,604) es menor que a
0,05, se confirma que existe una diferencia estadisticamente significativa del efecto
inhibitorio de Allium sativum L. “ajo” y Zingiber officinale “jenjibre” en diferente
soluciones hidroalcoholica sobre Escherichia coli aisladas y Staphylococcus aureus
de infecciones del tracto urinario con un nivel de confianza del 95,0%, entonces se
acepta que al menos méas de dos soluciones de Allium sativum L. “ajo” y Zingiber

officinale “jenjibre” tienen diferencias en el efecto inhibitorio (Tabla 04).
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Tabla 05: Efecto inhibitorio de in vitro combinado de los extractos de Allium sativum
L. “ajo” y Zingiber officinale “jenjibre” en diferente soluciones
hidroalcoholica sobre Escherichia coli aisladas y Staphylococcus aureus de

infecciones del tracto urinario

Tratamiento Casos Medidas de Grupos
halo de homogéneos
inhibicion
100%v/v 12 37,500 X
50%v/v 12 26,333 X
25%vliv 12 18,250 X
Contraste Sig. Diferencias +/-
Limites
100%ov/v - 50%v/v * 11,167 ,663
100%v/v - 25%v/v * 19,250" ,663
50%v/v - 25%v/v * 8,083" ,663

*. La diferencia de medias es significativa en el nivel 0.05.
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Figura 07: Promedio del efecto inhibitorio in vitro combinado de los extractos de
Allium sativum L. “ajo” y Zingiber officinale “jenjibre” en diferente
soluciones hidroalcéholica sobre Escherichia coli aisladas vy

Staphylococcus aureus de infecciones del tracto urinario.

En los cuadros se observo en las medias del Allium sativum L y Zingiber officinale en
soluciones hidroalcoholicas al 100 %, 50 %, 25%, presentan diferencias
estadisticamente, por lo que se identifica que no poseen el mismo efecto inhibitorio,
porque lo que la solucidn al 100% presentd la mayor media 37,5 mm de inhibicion
del halo de la Escherichia coli y Staphylococcus aureus aisladas de infecciones del

tracto urinario (Tab 05y Fig 07).
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Tabla 06: Andlisis de varianza de promedio de inhibitorio de la E. Coli y S. aureus
aisladas de infecciones del tracto urinario por efecto de Allium sativum L.

“ajo” y Zingiber officinale “jenjibre”, seglin la cepa

Suma de gl Media F Sig.
cuadrados cuadrética
Entre 290,750 3 96,917 1,33 ,028
grupos 6
Dentro de 2321,556 32 72,549
grupos
Total 2612,306 35

Interpretacion: Dado que el valor P (0,028) de la prueba F (1,336) es menor que 0,05
no existe una diferencia estadisticamente significativa del efecto inhibitorio de Allium
sativum L. “ajo” y Zingiber officinale “jenjibre” en diferentes soluciones
hidroalcéholica sobre Escherichia coli y Staphylococcus aureus, aisladas de
infecciones del tracto urinario segun la cepa con un nivel de confianza del 95,0%,

entonces se acepta diferencias del efecto inhibitorio en mas de dos cepas (Tab 06).

|
BACH. MED. RUBENS AMADO LLONTOP CLAVO 42



Tabla 07: Efecto inhibitorio de Allium sativum L. “ajo” y Zingiber officinale
“jenjibre”, en diferentes soluciones hidroalcoholica sobre Escherichia
coli y Staphylococcus aureus aisladas de infecciones del tracto urinario,

seguin a cepa

Cepa Casos Media Grupos
homogéneos
E.colil 9 24,667 X
E. coli 2 9 24,667 X
S.aureus 1 9 28,778 X
S. aureus 2 9 31,333 X
(1) Cepa Sig. Diferencia Error +/- Limites
estandar
EC1-SAl * -6,667" 76578 .000
EC1- SA2 * -4,1117 76578 .000
EC2 - SAl * -6,667" 76578 .000
EC2-SA2 * 41117 76578 .000
SAL - SA2 * -2,556" 76578 012

* Diferencias significativas
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Figura 08: Promedio del efecto inhibitorio de Allium sativum L. “ajo” y Zingiber
officinale “jenjibre”, en diferentes soluciones hidroalcoholica sobre
Escherichia coli y Staphylococcus aureus aisladas de infecciones del

tracto urinario, segun la cepa

En los cuadros se observé en las medias de la inhibicion en las cepas presentaron
diferente efecto inhibitorio. Mostrando una mayor inhibicién en la cepa S. aureus 1
(28,778 mm), sequido por la cepa S. aureus 2 (31,333 mm). Entre la cepa E.coli 1y
E. Coli 2 no hay diferencias, pero si entre la E. coli con el S. aureus, manifestando

que se encontr6 un mayor efecto inhibitorio en S. aureus sobre el E.coli (Tab 07 y Fig

08).

.
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Contrastacion de hipotesis

Tratamiento
Ho: 100%= 50% = 25%

Hi: u; u]

Cepa
Ho: ECl1 =EC2=SAl=SA2

Hi: u; u]

Interacciones
Ho= No hay efecto de interacciones de CxK
H1= Si hay efecto de interacciones de CxK

Tabla 08:. Analisis de varianza de los promedios de halo inhibitorio (mm) de

Escherichia coli y Staphylococcus aureus aisladas de infecciones del

tracto urinario por efecto de la solucion hidroalcoholica de Allium

sativum L. “ajo” y Zingiber officinale “jenjibre”

Origen Tipo 111 de gl Media F Sig.
suma de cuadratica
cuadrados
Modelo 2578,306 11 234,391 165,45 ,000
corregido a 3
Interseccion 26950,69 1 26950,69 19024, ,000
4 4 020
Tratamiento 2242,389 2 1121,194 791,43 ,000
© 1
Cepa (K) 290,750 3 96,917 68,412 ,000
C*K 45,167 6 7,528 5,314 ,001
Error 34,000 24 1,417
Total 29563,00 36
0
Total 2612,306 35
corregido

a. R al cuadrado =,987 (R al cuadrado ajustada =,981)
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La prueba de Tukey muestra para los promedios de los halos de inhibicion E. Coli, y

S. aureus demostré el efecto inhibitorio de la solucién hidroalcoholica de Allium

sativum L. “ajo” y Zingiber officinale “jenjibre”sobre cada especie de E. coliy S.

aureus (p=0,001), mostrando que el promedio de halo de inhibicién més alto y méas

bajo se encontrd en el S. aureus 2 con 31.333 mm y més bajo para E.coli 1-2 24,667

mm (Tab 08 y fig 09)

Medias marginales estimadas de Inhibicion

50,00

40,00

30,00

Medias marginales estimadas

20,00

10,00

Cepa

ec]
—ec?
=zal
—sa?

| I I
100% 0% 25%

Tratamiento

Figura 09. Promedio del efecto inhibitorio de Allium sativum L. “ajo” y Zingiber

officinale “jenjibre” en diferentes soluciones hidroalcoholica en
interaccion con las cepas Escherichia coli y Staphylococcus aureus

aisladas de infecciones del tracto urinario.
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Se encontr6 diferencias significativas del promedio de los halos de inhibicién (mm)
obtenidos segin cepa y concentracion, segun las interacciones CxK hay diferencias
significativas. Estos resultados afirman que las cepas presentan diferentes
comportamientos frente a la solucion hidroalcholica de Allium sativum L y Zingiber
officinale. Asimismo influyen las concentraciones en el efecto inhibitorio més en el

S. aureus 2 a una concentracion 100%.

|
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V. DISCUSION
La presente investigacion se encarg6 de estudiar el efecto inhibitorio in vitro de los
extractos combinados de Allium sativum L. “ajo” y Zingiber officinale “jenjibre”

sobre Escherichia coli y Staphylococcus aureus.

Los resultados que pude observar en este estudio mostraron que la solucion
hidralcéholica de los extractos combinados de Allium sativum L. “ajo” y Zingiber
officinale “jenjibre” tuvieron un efecto inhibitorio sobre el crecimiento y
replicacién de Staphylococuus aureus y Escherichia coli; debido a los siguientes
principios activos: Alicina presente en el diente de ajo (Anexo 6, Anexo 7 y Anexo
8 ), molécula muy reactiva frente uniones S — H de los grupos tiol de las enzimas
tales como proteinasas de cisteina, alcohol deshidrogenasas, sistema de la acetil-
CoA de formacion, como la acetato quinasa y fosfotransacetilasa CoA-sintetasa;
ademas, la alicina inhibe parcialmente la sintesis de ADN, al igual que la sintesis
de proteinas y el ARN (31). Asimismo el rizoma de Zingiber officinale posee un
compuesto quimico el 6 - gingerol y 12 — shagerol, metabolito con un gran
potencial antibacteriano en los patdgenos gram negativos al igual que en los gram
positivos, por lo cual convierte al jengibre en una planta con poderosas
caracteristicas terapéuticas en relacion al tratamiento de enfermedades causadas por

es0s patogenos. (9).

En este trabajo se determino que el efecto inhibitorio de los extractos combinados
de Allium sativum L. “ajo” y Zingiber officinale “jenjibre” es independiente de la
especie de microorganismo teniendo una mayor sensibilidad contra la especie de

Staphylococcus aureus respecto a Escherichia coli, concordando con los resultados
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de (7), (20) y (29); esto se explica por el grado de solubilidad del extracto
hidroalcohdlico de ajo en las envolturas microbianas, es asi, que el producto puede
atravesar tanto la pared celular como la membrana citoplasmatica debido a la
solubilidad en presencia de lipidos y por su condicion hidroalcoholica. En el caso
de la pared celular de bacterias grampositivas como Staphylococcus aureus por
tener menor cantidad de lipidos que las gramnegativas como Escherichia coli, la
difusion es mas rapida en consecuencia llegar4 una mayor cantidad de principio
activo a la membrana celular que difundird pasivamente por la bicapa fosfolipidica
y por las permeasas llegando al citoplasma en donde inactivara a las moléculas antes
mencionadas (enzimas sulfhidricas y acidos nucleicos) (32), (33) y (34); el mismo
mecanismo se produce en bacterias gramnegativas como Escherichia coli sin
embargo con mayor lentitud por tener estas bacterias mayor cantidad de lipidos en
su pared celular (29), es probable también que el producto actué con algunas
enzimas periplasmicas disminuyendo la concentracion del principio activo (alicina)
que llega al citoplasma lo que justificaria que los promedios de los halos de

inhibicidn sean menores a los obtenidos con la especie antes mencionada.

También pude encontrar dependencia estadisticamente significativa entre el efecto
inhibitorio y la concentracion del producto, explicado en la relacion directamente
proporcional entre cantidad de producto y cantidad de principio activo, a mayor
cantidad de los extractos combinados de Allium sativum L. “ajo” y Zingiber
officinale “jenjibre” en solucion hidroalcéholica, mayor cantidad de alicina, es por
ello que la concentracion del 100% es la que tiene promedio de halos de inhibicion
mayores pues presentd la mayor media 43.33 mm de inhibicion del halo sobre la

cepa de Staphylococcus aureus (sa 1) aisladas de infecciones del tracto urinario.
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VI. CONCLUSIONES

1. Los extractos combinados de Allium sativum L. “ajo” y Zingiber officinale
“jenjibre” a concentraciones de 25, 50 y 100%v/v tuvo efecto inhibitorio in vitro
sobre sobre Escherichia coli y Staphylococcus aureus, siendo la especie méas
sensible Staphylococcus aureus cepa 1 con un halo de inhibicién de 43.33 y la
especie mas resistente fue Escherichia coli cepa 2 con un promedio de halo de
inhibicion de 15.66 mm.

2. En cuanto a la susceptibilidad in vitro en relacion a los halos de inhibicion se
demostro que el mayor efecto inhibitorio, lo obtuvo la solucién hidroalcohélica al
100% que presento la mayor media 43.33 mm de inhibicién del halo de las cepas
aisladas de infecciones del tracto urinario.

3. Al comparar los resultados se observa que se obtuvo una mayor sensibilidad
contra Staphylococcus aureus respecto a Escherichia coli. En el caso de la pared
celular de bacterias grampositivas como Staphylococcus aureus por tener menor
cantidad de lipidos que las gramnegativas como Escherichia coli, la difusion es
mas rapida en consecuencia llegara una mayor cantidad de principio activo a la
membrana celular que difundira pasivamente por la bicapa fosfolipidica y por las
permeasas llegando al citoplasma en donde inactivara a las enzimas sulfhidricas y

acidos nucleicos.
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VII. RECOMENDACIONES

o Se recomienda realizar otros estudios de sensibilidad empleando una variedad de
extractos entre los cuales podriamos destacar: acuosos, cloroférmicos, metanolicos
de ajo y de jengibre con otros microorganismos (bacterias, hongos) de importancia
clinica.

o Asi mismo es muy importante promover el estudio de las diferentes plantas
medicinales con propiedades antimicrobianas para asi ampliar el conocimiento de
la fitoterapia y a la vez brindar una alternativa econémica para los problemas de
salud de nuestra comunidad.

o Realizar estudios de vigilancia de las resistencias a los antimicrobianos para
guiar el tratamiento clinico de las infecciones del tracto urinario en nuestra
localidad.

o Realizar estudios prospectivos y con mayor poblacion permitiria obtener mejor
informacion respecto a que factores pudiesen estar asociados a este mayor
indice de resistencia antimicrobiana y ahondar en el uso de terapia no

farmacologica.

|
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IX.  ANEXOS

Anexo 01: Taxonomia de la planta Allium sativum L.

Clasificacioén cientifica de Allium sativum L.

Reino ; Plantae
Division : Magnoliophyta
Clase X Liliopsida
Orden : Asparagales
Familia : Alliaceae
Género ; Allium

Especie : A. sativum L.

Anexo 02: Taxonomia de la planta Zingiber officinale

Clasificacion cientifica de Zingiber officinale.

Reino . Plantae

Division : Magnoliophyta
Clase . Liliopsida

Orden . Zingiberales
Familia . Zingiberaceae
Género . Zingiber

Especie . Zingiber officinale
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Anexo 03: Taxonomia de Escherichia coli

Clasificacién cientifica de Escherichia coli

Reino Bacteria

Filo ; Proteobacteria

Clase . Gamma Proteobacteria
Orden Enterobacteriales
Familia : Enterobacteriaceae
Género :  Escherichia

Especie E. coli

Anexo 04: Taxonomia de Staphylococcus aureus

Clasificacion cientifica de Staphylococcus aureus

Reino Bacteria

Filo : Firmicutes

Clase : Bacilli

Orden :  Bacillales

Familia :  Staphylococcaceae
Género :  Staphylococcus
Especie :  S.aureus
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Anexo 05: Disefio experimental para la determinacion del efecto inhibitorio de los
extractos combinados de Allium sativum L. “ajo” y Zingiber officinale

“jenjibre” sobre Escherichia coli y Staphylococcus aureus

Solucién hidroalcéholica de los extractos combinados de Allium sativum L. “ajo”y

Zingiber officinale “jenjibre”

100 %v/v 50 %v/v 25 %v/v

Cepas Eci || Ec2 || Sa; || Saz Eci || Ec2 || Sa; || Sa Eci || Ec2 || Sai || Sa:z
o RIIR|IRI||R RIIR||R||R RIIR||R|[R
1

o

= RIIR||R||R RIIR[|[R||R RIIR||R||R
3 ‘

[J]

e —|R||R||R||R RIIR|[R]||R RIIR[|R]||R
Promedio Peca| [Pec2 | |Psa1 | |Psa2 Peca| [Pec2 | |Psat [ [Psa2 Peca| |Pec2 | [Psat]||Psa2

Anexo 06: Descripcion de la aliina

0
R
H,C=CH—CH,,_ C—OH
S—CH—c,
S \
NH,

Formula quimica: CeH11NO3sS
Propiedades

Masa: 177,220 g/mol

Punto de fusion: 437K

Solubilidad en agua: soluble
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Anexo 07: Descripcion de la alicina

Nombre (IUPAC) sistematico :
S-Alil-2-propentiosulfinato
Datos quimicos

Formula: C6H100S2

Peso molecular: 162.276 g/mol

Densidad y estado: 1.100 - 1.112 g/cm?®, liquido

Punto de fusién: <25 C°

Anexo 08: Conversidn enzimatica de aliina a alicina

ﬁ' N|H2
2
SN CcoOoH
aliina

alinasa

B

+ H,0

O
|

alicina

vo

COOH

acido piravico
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