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De acuerdo con datos de la OMS para el afio 2050, la proporcion total de muertes directamente
relacionadas con la resistencia antimicrobiana sera superior a la sumatoria de otras patologias lo cual
representa un desafio significativo en el tratamiento de las infecciones. E. coli es reconocida por su
gran capacidad para desarrollar resistencia a multiples antibioticos. El objetivo del presente trabajo fue
evaluar el efecto sinérgico del extracto hidroalcohdlico de Psidium guajava en presencia de
cefotaxima contra E. coli, en un modelo in vitro. La prueba utilizada para la determinacion de la
sensibilidad a antibidticos fue la de difusion en disco o de “Kirby-Bauer”. Dentro de los resultados
obtenidos, Cefotaxima mostrdé un halo de inhibicion contra el crecimiento de E. coli de 22.46 mm
para el control negativo, y para el control positivo fue de 26.093 mm, lo cual representa un
incremento de un 16.14% en el efecto antibidtico. Se puede concluir que el efecto del antibiotico en
presencia del extracto muestra un efecto sinérgico, lo que podria representar una estrategia para

combatir la resistencia bacteriana mostrada por la bacteria al tratamiento.
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The synergistic effect of Psidium guajava with cephotaxime against
Escherichia coli

ABSTRACT

According to WHO data, by 2050, the total proportion of deaths directly related to antimicrobial
resistance will be higher than the sum of other pathologies, representing a significant challenge in the
treatment of infections. E. coli is known for its high capacity to develop resistance to multiple
antibiotics. The objective of this study was to evaluate the synergistic effect of cefotaxime in the
presence of the hydroalcoholic extract of Psidium guajava on E. coli, in an in vitro model. The Kirby-
Bauer disk diffusion test was used to determine antibiotic susceptibility. The results show that the
antibiotic cefotaxime produces a zone of inhibition of E. coli growth of 22.46 mm in the negative
control, and a zone of inhibition of 26.093 mm in the positive control, representing a 16.14% increase
in the effect. It can be concluded that the effect of the antibiotic in the presence of the extract exhibits
a synergistic effect, which could represent a strategy to combat the bacterial resistance displayed by

the bacteria to the treatment.
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INTRODUCCION

Un antibidtico es una sustancia quimica que se usa para tratar infecciones bacterianas, impidiendo el
crecimiento y multiplicacion bacteriana o eliminando la totalidad de su poblacion (Patel et al., 2023)
estos se suelen clasificar por su mecanismo de accion (Calvo y Martinez, 2009); la seleccion adecuada
del antibidtico contribuye a la reduccion de costos en el sistema de salud al seguir las pautas de un uso
racional y eficiente para proteger la salud del paciente, y del publico en general (Vera Carrasco, 2012),
reduciendo también la resistencia antimicrobiana. (OMS, 2023).

Es importante destacar que la resistencia antimicrobiana se define como la capacidad de un
microorganismo para resistir los efectos de los antibidticos; es una caracteristica inherente de la
bacteria o puede ser una capacidad adquirida durante el proceso infeccioso (Cerezo et al., 2020); dicha
resistencia representa una dificultad para todos los paises independientemente de su nivel de ingresos.
Las consecuencias de esta resistencia a los antimicrobianos compromete la eficacia de los tratamientos
actuales y aumenta la morbilidad y mortalidad asociadas a infecciones. Es por ello que la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) determind que en el afio 2050, la proporcion total de
muertes seran directamente relacionadas con la resistencia antimicrobiana, siendo superior a la
sumatoria de los casos de cancer y las victimas de accidentes de transito (OMS,2023).

E. coli representa uno de los géneros mas comunes de bacterias que colonizan el tracto gastrointestinal
tanto de humanos como de animales. La singularidad del género y la especie subestima su naturaleza
multifacética, representada por diferentes cepas, cada una con diferentes combinaciones de factores de
virulencia distintos (Garcia y Fox, 2021), conteniendo gran parte de los determinantes de su capacidad
patogena, encontrando genes que confieren resistencia a los antibitticos, factores de virulencia y
probablemente la mayoria de los elementos genéticos que pueden determinar las preferencias de
hospedador de la bacteria (Geurtsen et al., 2022). Escherichia coli presenta una gran variedad de
habitats secundarios comunes a sus hospederos lo que puede favorecer su capacidad de colonizacion y
persistencia en el intestino (Bergholz et al.,2010).

El tratamiento contra E. coli resulta dificil, propiciando la limitacion de las opciones terapéuticas, asi

como la prolongacion del tiempo de hospitalizacion de los pacientes debido a los mecanismos de

resistencia bacteriana presentes en el género, como lo son: la produccion de betalactamasas de




espectro extendido (BLEE), Cefotaximasas (CTX-M) (Pifia y Hinostraza, 2021) y mecanismos de
resistencia a las B-lactamasas AmpC se pueden dividir en 3 categorias: resistencia inducible a través
de genes ampC codificados cromosdémicamente, resistencia cromosémica no inducible debido a
mutaciones del promotor y/o atenuador de Escherichia coli, asi como también la tercera categoria, que
involucra resistencia mediada por plasmidos (Tamma et al., 2019 ).

Por lo anteriormente mencionado, es necesario buscar estrategias o alternativas terapéuticas para
mejorar la eficacia y reducir la resistencia antimicrobiana; siendo una de ellas la implementacion y uso
de compuestos quimicos naturales. Tal es el caso de Psidium guajava la cual pertenece a la familia
Myrtacea.

Este fruto es un recurso muy asequible que (Gutiérrez et al., 2023), cuenta con un perfil fitoquimico
con numerosos metabolitos secundarios a los cuales se les atribuyen diversos efectos terapéuticos, lo
que sugiere una posible aplicacion segura en el tratamiento de enfermedades humanas (Kumar et al.,
2021). Este fruto ha sido utilizado tradicionalmente como planta medicinal en diferentes partes del
mundo, esto, debido a que las aplicaciones terapéuticas que se les atribuyen son muy diversas, ha
resaltado su efecto antimicrobiano a lo largo del tiempo (Mowes et al., 2025) y sobre todo de
enfermedades gastrointestinales como vomito y diarrea simple hasta el tratamiento de heridas, caries y
tos (Gutiérrez et al.,, 2023), debido principalmente al problema de salud que genera E. coli, al
incremento alarmante de la resistencia antimicrobiana a nivel mundial y al efecto antimicrobiano de P.
guajava es conveniente investigar el posible efecto sinérgico entre Psidium guajava, y diferentes
antibidticos en E. coli esto con la finalidad de vulnerar la resistencia antimicrobiana.

Por lo cual, el objetivo del presente trabajo fue evaluar el efecto antimicrobiano de cefotaxima con el
extracto hidroalcoholico de Psidium guajava en Escherichia coli en un modelo in vitro.
METODOLOGIA

Se realizo una investigacion experimental del efecto sinérgico del extracto de hojas de P. guajava al
utilizarlo de forma concomitante con antibi6ticos en E. coli.

Recoleccion y preparacion del material vegetal

Las hojas de Psidium guajava se recolectaron en San Antonio del Desmonte, Pachuca Hgo.

Aproximadamente 9:10 mafiana en enero del 2025, se utilizaron bolsas de primer uso para ser




transportadas al laboratorio de Farmacia del Instituto de Ciencias de la Salud, UAEH. Figura 1.

Figura 1. Hoja de Psidium guajava

Posteriormente el material vegetal se cortd en trozos de entre 0.2 y 0.5 centimetros, se secaron, y se
pesaron 100 gramos para realizar el macerado en extracto hidroalcoholico al 70%. (Alcohol etilico
anhidro A.C.S. de Quimica Meyer), el cual, se mantuvo durante 10 horas, en ausencia total de luz y a
una temperatura promedio de 60 °C, posteriormente la solucion se evapord hasta sequedad a 70°C
(Lopez et al., 2024).

Bacteria

Para observar el efecto antimicrobiano de P. guajava se usoé la bacteria Escherichia coli ATCC 25922
La preparacion de los medios de cultivo en base a Agar Mueller-Hinton se llevo a cabo siguiendo las
recomendaciones de la casa comercial (Becton Dickinson de México). Una vez preparado el agar, se
solubiliz6 y se anadio el extracto de Psidium guajava a una concentracion de 1g/L, posteriormente se
colocaron los matraces en la autoclave para esterilizacion a 121° C.

Preparacion de la Escala de Mac Farland y antibiograma

La Escala de Mac Farland se trata de un gradiente de turbidez para poder realizar suspensiones
bacterianas ajustadas a un patrén. En este estudio se empled el patrén de 0.5 que garantiza que cada
mL de caldo de cultivo tiene 1.5 x 10® Unidades Formadoras de Colonias (UFC/ml) (Montejano et al.,
2024).

Para la evaluacion se realizaron cuatro grupos: 1.- El control donde se cultivo la bacteria en agar
Mueller-Hinton, sin antibiograma.; 2.- El cultivo en Agar Mueller-Hinton combinado con extracto
hidroalcohdlico de Psidium guajava 1 g/; 3.- Agar Mueller-Hinton con cultivo bacteriano y en
presencia de antibiograma [Gutierrez Ramos multibac para bacterias G(+)] y 4.- Agar Mueller-Hinton

combinado con Psidium guajava y en presencia del antibiograma. Todas las pruebas se realizaron por

triplicado, se incubaron a 37°C en la estufa bacteriologica durante 24 horas y se analizd el




crecimiento bacteriano (Lopéz et al.,2024).

Analisis de resultados.

Para la interpretacion de los resultados sobre las placas de agar, se midio el didmetro del halo de
inhibicion (mm) mostrado por los diferentes antibidticos contenidos en el antibiograma esto, usando
un Vernier digital, y se consideraron los parametros de sensibilidad que establece el proveedor (Abel
Gutiérrez Ramos multibac para bacterias) en donde:

Sensible: Indica que la infeccién ocasionada por la cepa para la que se ha determinado su
correspondiente halo inhibitorio puede tratarse de forma adecuada empleando las dosis habitual del
antibidtico.

Intermedio: Establece que el halo traducido, se aproxima a las concentraciones alcanzables del
antibidtico.

Resistente: El halo inhibitorio destaca que la bacteria presenta un comportamiento resistente por lo
que no se inhibirdn las concentraciones alcanzadas en sangre/tejidos del antimicrobiano.
RESULTADOS

Los resultados obtenidos en el presente trabajo muestran el efecto sinérgico del extracto de Psidium
guajava con cefotaxima contra Escherichia coli evidenciado por la aparicion de un aumento en el
halo de inhibicion en presencia del extracto, lo cual, se interpreta como una mayor susceptibilidad al
antibidtico, esto nos permite tener una nueva posibilidad de emplear antibidticos en los tratamientos
farmacologicos que con anterioridad han sido descartados debido a la resistencia bacteriana o bien
para aumentar el efecto de los antimicrobianos.

En la figura 2 podemos observar el crecimiento homogéneo de la bacteria E.coli en Agar de Mueller-

Hinton, en la cual destaca el crecimiento bacteriano.




Figura 2. Agar Muller-Hinton con E. coli

En la figura 3a. se muestra el grupo control con el antibiograma y en la figura 3b se visualiza el agar
con Psidium guajava, la bacteria con el respectivo antibiograma positivo,

La combinacion de P. guajava con antibidticos incremento el efecto de una cefalosporina de tercera
generacion, con lo que se sugiere a una nueva posibilidad de usar nuevamente antibidticos que ya
habian sido descartados por falta de eficacia frente a cepas bacterianas resistentes. Es conveniente
mencionar que el extracto disminuyd el crecimiento bacteriano, lo que ocasiond una menor

apreciacion de la susceptibilidad a los antibidticos.

Figura 3a Creamiento de Escherichia coli ATCC 25922 en Agar Muller-Hinton con
antibiograma para gram positivo. La prucha sercalizd por tnplicado.

Figura 3b. Crecimiento de Escherichia coli ATCC 25922 en Agar Muller-Hinton combinado
con P.guajava con antibiograma para gram positivo. Laprucha se realizd por triplicado.

Figura 3. Efeco en la sensibilidad de Ecoli a antibioticos con P. guajnva. Muestra ¢
crecimiento de E. coli en Agar de Muclkr-Hmnton (control) con antiblograma para gram
posttiva (Fig. 3a), asi como E. @il en Agar Muller-Hmntoon enriguecido con extracto
hidroalcohdlico de P. guajava 1 g/L (Fig. 3b).
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Figura 3. Efecto en la sensibilidad de E. coli a antibidticos con P. guajava

Se puede observar en la Tabla niimero 1, el halo de inhibicion por cefotaxima en el crecimiento de la
bacteria a dosis de 30 pg/mL, sin embargo en presencia de P .guajava en concentracion 1 g/L se
evidencia un incremento en el halo de inhibicion con respecto al control, pasando del rubro de
intermedio a francamente sensible de acuerdo a la tabla de comparacion de los diametros del halo de
inhibicion, siguiendo las normas de CLSI con un aumento del 16.14% lo cual, indica que la
combinacion de P. guajava y cefotaxima ocasionan una mayor sensibilidad al antibioético, inhibiendo

la resistencia de E. coli.

Cefotaxima |Concentracion | @ G | (lntermedio (Semible
30pg/mL 22 22-25 26
Halo de Inhibicion {mm)
| Antibistico Control positive FPridinm guajova
Cefotaxima 22467 26.093

Tabla 1. Efecto de cefotscima en presencia ¥ susencia de P gegfowa. Resultados de
anibogama contra Escherichia eoli en Agar Muller-Hmton simple v enniquecxdo con Paidim
Lvuajum 1g/L. Los valores mostrados representan la media de tres experimentos.

En la Tabla 2 se puede notar que al utilizar los diferentes antibidticos no hay sensibilidad bacteriana,
lo que se sugiere que la cepa es resistente a los antibidticos (ampicilina, clindamicina, eritromicina,
penicilina, cefalotina, dicloxacilina y vancomicina), sin embargo, se destaca que al incorporar Psidium

guajava se presentd un incremento en el halo inhibitorio de Ampicilina de 3.267 mm y clindamicina

3.333 mm.
Antibidtico Control positivo Psidium guajava
Ampicilina 0 3.267
Clindamicina 0 3.333

Tabla 2. Efecto de Clindamicina en presencia y ausencia de P. guajava. Resultados de antibiograma
contra Escherichia coli en Agar Mucller Hmton y adiconado con Psidaem guajava 1g/L. Los vakres
rnostrados representan la media de tres experimentos.

La Tabla 3 nos indica que el antibiotico ciprofloxacino Spg/mL inhibi6 el crecimiento de Escherichia
coli con un halo que se refiere como sensible, cabe a destacar que el halo de inhibicidon en presencia
de P. guajava 1g/L se ve disminuido con el 14.24%, aunque ambos valores se encuentren dentro del

rango sensible de acuerdo a los criterios de CLSI hay una reduccion en la actividad antibacteriana y

puede deberse a los compuestos bioactivos que contiene P.guajava interfiriendo en su mecanismo de




accion, sin embargo sigue presentando susceptibilidad al antibidtico.

Ciprofloxadne Concentracion R 1 J S
(Resistente) | (Intermedio)| (Sensible)
Spg/mlL 15 1620 | 21
Halo de Inhibicidn (mm)
Antibiotico Control positivo Psidium guajava
Ciprofloxacino 30.573 ' 26.233 |

Tabla 3. Efecto de Ciprofloxacino en presencia y ausencia de P guajawe. Resultados de
antibograma contra Escherichia coli en Agar Mueller-Hmton simple y enriquecxdo con Psidium

fguajm-q lg/L.

La Tabla 4 muestra los didmetros de halos de inhibicion obtenidos para Escherichia coli en presencia
de Tetraciclina 30pg/mL. El diametro del halo de inhibicién nos muestra un efecto antimicrobiano que
destaca a la bacteria como sensible. En presencia de P .guajava 1g/L el didmetro del halo de

inhibicion se ve incrementado de 18.88%, efecto que se mantiene en sensible.

Tetraciclina Concentracian (R R ) [Illerlned.i.u] {S!uf:b.l!}
30pg/mL 11 12-14 15
Halo de Inhiicon (mmp
Antibidtico Control positivo FPsidinm guajava
Tetraciclina 17.16 204

Tabla 4. Efeco de Tewraciclna en presencia y susencia de £, guajava. Resultados de antibiograms
contra Escherichia coli en Agar Mulle-Hinten simple y enrquecido con Psidium guajavr 121 Los
valores mostrados representan la media de tres experimentos.

La Tabla 5 muestra los halos de inhibiciéon obtenidos por Escherichia coli en presencia de
Gentamicina 10 pg/mL. El control positivo presenta un diametro de halo de inhibicién que lo refiere
como sensible, sin embargo en presencia de P. guajava 1g/L se ve disminuido a un 15.8% pasando a

ser Intermedio.

Gentamicina | Concentracitn | 0 (f 0 | (rmedio) | (Semsible)
10pg/mL 12 13-14 15
Halo de Inhibicion (mm)
Antibiotico Control positivo Psidinm guajava
Gentamicina 17.18 14.467

Tabla 5. Efecto de Gentamicina en presencia y ausencha de P, guajawe- Resultados dg
antibograma conwa Escherichia coli en Agar Muller-Hinton simple y enriqueco con Pidivm
'P,vuajm'a 1g/L. Los valores mostrados representan la media de tres experimentos.

En la Tabla 6 se observan los didmetros de los halos de inhibicidon obtenidos para Escherichia coli en

presencia de Sulfametoxazol/Trimetoprima 25ug/mL. El control positivo nos indica que el diametro

del halo de inhibicion lo hace referente como bacteria sensible al antibiotico. En presencia de P.




guajava 1g/L el didmetro del halo de inhibicion incremento de un 12.85% con respecto al control

positivo por lo cual, continia como sensible.

R I s
Sulfametoxazol/ Trimetoprima Concentracion (Resistente) |1 lio) (Sensible
25pg/ml 10 16
% 11-15
Halo de Inhibicion {mm)
Antibidtico Control posiive Psidium guajpva
Sulfametoxazol Trimetoprima 20022 2282

Tabla 6. Efecto de Sulfametoxazol/Trimetoprima en presencia y ausencia de P gugjova
Resultados de antbiograma contra Escherichia coli en Agar Muller-Hinton  simple
enriquecklo con Psidium guajava 1g/L. Los valores mostrados representan la media de tres
cxperimentos.

DISCUSION

La implementacion de antimicrobianos ha ayudado a controlar y reducir en gran medida las tasas de
mortalidad causadas por enfermedades infecciosas (Tang et al., 2023). La historia de la produccion y
el uso extenso de antibioticos por parte de los humanos es relativamente reciente en términos
evolutivos, sin embargo, ha generado resultados significativos donde evidencian la capacidad
adaptativa de las bacterias, permitiéndoles resistir a agentes antimicrobianos propiciando patologias de
dificil tratamiento (Aminov Rustam, 2010).

Esta resistencia a E. coli se presenta en diferentes antibidticos por ejemplo: el Hospital UMAE NO. 1
Bajio en Guanajuato México, se analizaron 694 aislamientos por E.coli obteniendo el porcentaje de
resistencia a ampicilina 84.9%, ciprofloxacino 72.1%, tetraciclina 70.9%,
trimetoprima/sulfametoxazol 58.8%, gentamicina 39.4% y cefotaxima 66.6%, (Hernandez et al.,
2022). Trabajo que reiterd6 que esta bacteria presenta resistencia a penicilinas, fluoroquinolonas,
tetraciclinas y cefalosporinas de tercera generacion y de acuerdo a los resultados obtenidos el
presente trabajo coincide con el equipo de Hernandez, ya que se presenta una similitud en cuanto a la
resistencia a Penicilinas y cefalosporinas. Por otro lado, se realiz6 un estudio observacional durante 6
meses en un hospital de tercer nivel, que proporciond perfiles completos de sensibilidad a los
antibidticos para bacterias grampositivas y gramnegativas con 357 aislamientos, el 36% correspondio
a FEscherichia coli encontrando que esta bacteria exhibid resistencia a ampicilina, ceftriaxona,

cefuroxima y levofloxacino (Kannan et al., 2024).

En otro estudio realizado en la Universidad de Ciencias Médicas Ahvaz Jundishapur, se recolectaron




32 muestras de E.coli dando como resultado que ampicilina y trimetoprima/sulfametoxazol fueron
100% resistentes, seguidos de 81.3% a ceftriaxona y cefotaxima, 46.9% a tetraciclina, 31.2% a
gentamicina y 18.8% a ciprofloxacino. (Amin et al., 2018).

El informe del Sistema Mundial de Vigilancia de la Resistencia y el Uso de Antimicrobianos
(GLASS) del 2022 destaca el porcentaje de resistencia entre los patdgenos bacterianos prevalentes que
fueron reportadas en 76 paises, siendo el 42% para E. coli resistente a las cefalosporinas de tercera
generacion.

El Instituto de Diagnostico y referencia Epidemioldgica "Dr. Manuel Martinez Baez” realizé una guia
para la vigilancia por laboratorio de la resistencia a antimicrobianos en el 2024 en la cual, destaca una
lista de prioridad donde menciona a los microorganismos multirresistentes que se encuentran a nivel
hospitalario asi como, en hogares de cuidado cronico, siendo Enterobacteriales resistentes a
cefalosporinas de tercera generacion como prioridad 1 critica (Secretaria de Salud, 2024).

La eficacia de cefotaxima una cefalosporina de tercera generacion frente a E. coli varia
significativamente de acuerdo al entorno clinico, mientras que algunos estudios reportan una alta
prevalencia de cepas resistentes, otros indican una proporcion considerable de cepas aun susceptibles
(Porras et al., 2022).

La importancia de este trabajo radica en que se observd que Psidium guajava logroé incrementar la
susceptibilidad de cefotaxima en E. coli ATCC 25922 esto, es de relevancia porque la cefotaxima es
un antibidtico que es activo contra microorganismos grampositivos y gramnegativos, excluyendo
Pseudomonas. Se clasifica como Cefalosporina de tercera generacion, ejerciendo su mecanismo de
accion uniéndose a las proteinas transportadoras de penicilina (PBP) a través de anillos betalactamicos
e inhibiendo la actividad definitiva de transpeptidacion en la sintesis de la pared celular de
peptidoglicano de organismos bacterianos susceptibles, su accion demuestra una gran afinidad por las
proteinas de la pared celular, lo que resulta en una actividad bactericida (Padda y Nagalli, 2023). A
pesar que es un medicamento de amplio espectro, su eficacia puede verse alterada por la presencia de
mecanismos de resistencias bacterianas, en este caso E. coli productoras de betalactamasas de espectro

extendido BLEE o betalactamasas tipo AMPc lo que hacen es inactivar la Cefotaxima reduciendo o

anulando su actividad antibacteriana (Husna et al., 2023).




En un estudio realizado en el Departamento de Microbiologia de Bangladesh se aislaron uropatogenos
como gram negativas y gram positivas siendo Escherichia coli el aislado mas predominante 83.8%,
seguido de Klebsiella spp con el 5.8%, dando como resultado que el 49.3% de los aislamientos por
E.coli en hombres y el 41.6%en mujeres eran resistentes al antibidtico cefotaxima, indicando que una
proporcion de cepas atin son susceptibles. (Alam et al., 2019).

Durante el periodo diciembre 2022 — abril 2023 se realizé un estudio sobre el perfil de resistencia
antimicrobiana de Escherichia coli y Klebsiella pneumoniae en pacientes que acudieron al Hospital de
Norte en Bolivia en la cual, destaca que los microorganismos que se aislaron con mayor prevalencia
fueron Escherichia coli con 93,3 %, seguido por Klebsiella pneumoniae con 6,7%. Ambos
microorganismos presentaron mecanismos de resistencia de tipo betalactamasas de espectro extendido
(BLEE), betalactamasas de espectro ampliado (BLEA) y serin-betalactamasas (AMPc), presentando
multirresistencia a los antibidticos cefazolina, acido Nalidixico, ciprofloxacina, ampicilina y
gentamicina y K. pneumoniae presentd multirresistencia a cefazolina, ciprofloxacina, ampicilina,
cefotaxima y gentamicina, sin embargo, aunque el estudio destaca la multirresistencia en K.
pneumoniae a cefotaxima, existe la presencia de mecanismos de resistencia como BLEE y AMPc en
E. coli teniendo una posible resistencia a cefalosporinas de tercera generacion en donde estd incluida
Cefotaxima (Lopez Mamani, 2023).

En Ushuaia Argentina se realiz6 un estudio de 32 aislamientos de E. coli recuperados en el Hospital
Regional en donde destaca que fueron resistentes a cefalosporinas de tercera generacion, estos
aislamientos fueron resistentes a cefotaxima (91%) y/o ceftazidima (28%), ademas se detectaron
genes blaCTX-M y blaCMY asociados a la resistencia a la cefotaxima. (Gramundi et al., 2022).

La familia Enterobacteriaceae es resistente a los antibioticos cefalosporinicos y carbapenémicos de
tercera generacion en la cual Escherichia coli se destaca como un patégeno prioritario debido a su
capacidad para desarrollar y transmitir genes de resistencia a multiples clases de antibioticos, en donde
se incluye los betalactamicos como es la cefotaxima (Adegoke et al., 2020).

Es por ello que la eficacia de cefotaxima se ve alterada por la creciente prevalencia de cepas de E.coli

debido a su mecanismo de betalactamasas de espectro extendido y AmpC, causando una limitacion en

el ambito clinico de ciertas regiones del pais, siendo necesario tener en cuenta alternativas terapéuticas




que puedan proporcionar un efecto sinérgico en los antibidticos (Tello et al., 2020), siendo una
alternativa el uso de extractos de plantas medicinales que contengan propiedades antimicrobianas
debido a su disponibilidad accesible, bajo costo, su origen natural y la capacidad de reducir reacciones
adversas graves como es el caso de Psidium guajava (Manekeng et al., 2019).

Esta planta es conocida cominmente como guayaba, siendo una planta utilizada en la medicina
tradicional debido a sus diversas propiedades terapéuticas. Existen diversos estudios que han
demostrado la eficacia antimicrobiana que posee el extracto de las hojas contra una gran variedad de
bacterias patdgenas, siendo una de ellas £. Coli (Vega et al., 2020).

Se realizdé un estudio sobre la evaluacion exhaustiva del perfil fitoquimico y de las propiedades
antimicrobianas y antioxidantes in vitro de los extractos de P. guajava en metanol al 70% los que
exhibieron el efecto inhibitorio mas alto de 9.67 mm contra E. coli, mientras que los extractos de hojas
de acetona pura exhibieron el efecto inhibitorio mas alto 22.33 mm contra C. albicans en comparacion
con los otros extractos, por lo que el andlisis demostré que los extractos de P. guajava inhibieron
eficazmente patdogenos como E. coli, S. aureus , Salmonella spp.y C. albicans, lo que concuerda con
los usos medicinales tradicionales de la planta. (Mdwes et al., 2025). Los resultados del estudio
mencionado destacan la efectividad del extracto de Psidium guajava frente a la bacteria E.coli. Esta
actividad puede verse atribuida de acuerdo a los compuestos bioactivos que se encuentran en sus
hojas, como son polifenoles (acido galico, acido cafeico, 4cido ferulico, acido clorogénico, acido
elagico), flavonoides (kaempferol, quercetina, miricetina, catequina, epicatequina, rutina), terpenoides
(limoneno, B-cariofileno), antocianinas (cianidin-3-O-glucésido), taninos (acido elagico, procianidina
B2), vitamina C y alcaloides (Huynh et al., 2025), siendo la quercetina el compuesto que
principalmente produce el mecanismo antibacteriano a través de la ruptura de la pared celular
bacteriana, la alteracion de la permeabilidad celular, la interferencia con los compuestos proteicos y su
expresion, asi como la disminucion de la actividad enzimatica, la prevencion de la sintesis de acidos
nucleicos (Joshi et al., 2023) y la fragmentacion del ADN que llevaron a la muerte celular bacteriana.
El efecto se atribuyd a la generacion de especies reactivas de oxigeno a partir de flavonoides,

principalmente de la quercetina. Por lo que se atribuyd al estrés oxidativo dicha actividad

antibacteriana (Kwun et al., 2024). Y aunque se encontré que la quercetina afecta normalmente a las




bacterias grampositivas, se menciona que la quercetina puede ejercer efecto sobre E.coli al dafar la
pared y la membrana celular (Osonga et al., 2019).

De forma importante, en este trabajo destaca la presencia de P. guajava en el incremento del halo de
inhibicion con respecto al control negativo para cefotaxima (26.093 mm), lo cual indica un efecto
sinérgico (Tabla 1).

Se realiz6 un estudio observacional en el Departamento de Microbiologia Medical College and
Hospital, Navi Mumbai para evaluar de manera in vitro la sinergia entre extractos de hojas de
guayaba y farmacos antimicrobianos sobre E. coli , empleando la concentracion minima inhibitoria
(CMID) y el método de Kirby-Bauer, en la cual dio como resultado un patron de sensibilidad a los
antibioticos de E. coli sin extracto de guayaba demostro tobramicina 76.66%, ofloxacina y amikacina
70%, levofloxacina 63.33%, nitrofurantoina 53.33%, trimetoprima 43.33%, cefotaxima 36.66%,
ceftizoxima 30%, cefalotina 23.33%, amoxicilina-clavulanato 20% y cefuroxima 10%. Por el
contrario, cuando se examiné el patrén de sensibilidad a los antibidticos de E. coli con extracto de
guayaba, la sensibilidad mas alta se visualizan para ofloxacina 100%, seguido de levofloxacina
96.66%, tobramicina 93.33%, amikacina 90%, nitrofurantoina 76.66%, amoxicilina-clavulanato y
trimetoprima 66.66%, ceftizoxima 53.33%, cefalotina 50%, cefuroxima 26.66% y cefotaxima 60%
(Mitra eat al., 2024). Los resultados de dichos estudios confirman los nuestros, debido a que
Cefotaxima presenta un aumento de sensibilidad cuando se incorpora con el extracto de Psidium
guajava confirmando que hay presencia de efecto sinérgico, sin embargo en el caso de Cefalotina no
se detecto sensibilidad alguna siendo reportada como resistente, mientras que en el estudio de Mitra et
al (2024) hay una sensibilidad del de 23.33% con un incremento al 50%.

Estos estudios respaldan la idea que el extracto de Psidium guajava puede tener un efecto sinérgico a
antibidticos en este caso como lo es Cefotaxima contra bacterias que son multirresistentes, sin
embargo es importante destacar que las investigaciones se han realizado de manera in vitro , es por
ello que se requieren estudios clinicos adicionales para proporcionar o confirmar su eficacia y
seguridad en los pacientes. En este sentido también es importante conocer como el extracto de las

hojas de guayaba puede interferir con el efecto de los antibidticos, permitiéndonos conocer los limites

de su uso para el mejoramiento de los tratamientos farmacologicos, sin embargo no se han reportado




estudios o evidencia que P. guajava reduce la eficacia de antibidticos contra E.coli. En este trabajo,

mostré un comportamiento similar al de otros trabajos de investigacion lo cual, refuerza la actividad

antimicrobiana in vitro observada en el presente estudio.

CONCLUSIONES

Psidium guajava presentd efecto sinérgico con el antimicrobiano cefotaxima in vitro, efecto

observado por el aumento en los halos de inhibicion en la prueba de difusion en disco (Kirby- bauer).

Estos hallazgos abren nuevas perspectivas para la implementacion de terapias combinadas para el

tratamiento de enfermedades infecciosas bacterianas debido al aumento de cepas resistentes, sin

embargo es necesario realizar pruebas y analisis toxicologicos para validar la efectividad y seguridad

clinica.
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