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Resumen

La higuera (Ficus carica Linn.) fue apreciada como alimento y por sus propiedades medicinales,
crece en la region mediterranea y se adapta bien a las condiciones de Argelia. El uso de recursos
naturales para tratar y curar enfermedades es un método antiguo y ain muy extendido. EIl objetivo
de este trabajo fue evaluar la actividad antibacteriana que existe a través de extractos metandlicos
de hojas de higuera cultivadas en el medio argelino. El ensayo antibacteriano se llevo a cabo
mediante el método de difusidn en disco para medir el diametro de la zona de inhibicion en la placa
de agar Muller-Hinton contra cuatro cepas de bacterias seleccionadas Staphylococcus aureus
(Gram positivas) y Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Klebsiella pneumonia (Gram
negativas), ademas de la deteccion de algunos compuestos activos se llevé a cabo mediante cribado
fisicoquimico. El resultado obtenido mostré que los extractos de F. carica revelaron la presencia
de flavonoides, saponinas, taninos, alcaloides. La presencia de metabolitos secundarios elaborados
en estos extractos es la causa del potencial antimicrobiano observado. En consecuencia, todos los
extractos exhibieron el efecto bactericida hacia las bacterias ensayadas, mientras que el extracto
crudo de metanol fue mas activo contra las bacterias Gram positivas que contra las Gram negativas.
En este estudio se destacé el potencial de desarrollo de antibi6ticos alternativos derivados del
extracto metandlico de hojas de higuera.
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Introduccion

Las plantas siempre han sido una fuente de productos naturales para el tratamiento de diversas
enfermedades (Newman y Cragg, 2005). Aproximadamente 80% de las personas de los paises
desarrollados utilizan la medicina tradicional, que tiene compuestos derivados de ella (Arunkumar
y Muthuselvam, 2009). En los Gltimos afios, se han estudiado en detalle los metabolitos secundarios
de las plantas (fitoquimicos) que tenian actividades farmacologicas previamente desconocidas
como fuente de farmacos (Krishnaraju, 2005). Por lo tanto, se deben usar fitoquimicos con
suficiente actividad antibacteriana para tratar infecciones bacterianas (Balandrin, 1985).

Las enfermedades infecciosas siguen siendo un problema critico para la salud humana, ya que se
utilizan antibioticos y programas de vacunacion (Adeshina et al., 2010). En la actualidad, muchas
bacterias presentan un gran problema, ya que puede haber desarrollado una resistencia a multiples
farmacos contra los agentes antimicrobianos utilizados contra la infeccion, que hace el
descubrimiento de nuevos agentes antimicrobianos sea efecto indeseable (Chanda y Kaneria, 2011).

El aumento de la resistencia a los antibidticos y el fracaso de muchos agentes quimioterapéuticos
han llevado al estudio de las plantas medicinales por su efecto antimicrobiano (Colombo y Bosisio,
1996). La deteccion antimicrobiana de extractos de plantas y fitoquimicos, entonces, representa un
punto de partida para el descubrimiento de farmacos antimicrobianos (Cseke et al., 2006).

A diferencia de las drogas sintéticas, la propiedad antimicrobiana que proviene de las plantas
tradicionales no tiene efectos secundarios y tiene un alto potencial para curar enfermedades
infecciosas (Blesson et al., 2015). Las medicinas a base de hierbas tienen sus propios beneficios
para la salud humana, que requieren mas investigacion e investigacion. El higo, Ficus carica L.,
pertenece a la familia Moraceae, todas las partes de esta planta como la corteza, hojas, brotes
tiernos, frutos, semillas y latex son de importancia medicinal (Salem et al., 2013).

Adeshina et al. (2010) encontraron que la alta actividad antimicrobiana de Ficus spp., se debe a la
frecuencia de compuestos flavonoides en las hojas. El contenido de flavonoides y fenol de las hojas
de higuera muestra actividad antibacteriana contra Staphylococcus aureus resistente a la meticilina
(MRSA) (Lee y Jeong, 2010). Ademas, esta planta medicinal también contiene muchos compuestos
bioactivos como vitaminas y flavonoides (Joseph y Raj, 2011).

El objetivo principal del presente estudio fue determinar el potencial antimicrobiano de diferentes
concentraciones de extractos brutos de hojas de F. carica cultivadas en ambientes de Argelia contra
cepas bacterianas patdgenas de origen alimentario seleccionadas como Staphylococcus aureus (S.
aureus), Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa), Klebsiella pneumonia (k. pneumonia) y
Escherichia coli (E.coli).

Materiales y métodos
Sitio de muestreo y area de estudio
El sitio de muestreo fue la ciudad de Emdjez-Edchiche, 32 km al norte de Skikda (noreste de

Argelia). Las variedades fueron recolectadas de la recoleccion de higos en el Instituto Técnico de
Arboles Frutales (ITAF) y confirmadas por Belattar et al. (2017). La evaluacion de las actividades
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antimicrobianas de los extractos de higo y de los componentes fitoquimicos se llevo a cabo en el
Laboratorio de Ciencias Naturales y Materiales, Departamento de Ciencias Naturales y de la Vida,
Centro Universitario Abdelhafid Boussouf Mila.

Preparacion del extracto de metanol

Las muestras de hojas secas (60 °C, 48 h) y finamente molidas (6 g) se extrajeron por separado con
35 ml de metanol al 100% durante 12 h a temperatura ambiente con agitacion. Los materiales
vegetales se extrajeron dos veces en las mismas condiciones después de la filtracion. Los extractos
de metanol obtenidos de cada muestra se recolectaron, filtraron, secaron al vacio y luego se
volvieron a disolver en metanol y se almacenaron en refrigeracion para su posterior analisis
(Changwei, 2008) con modificaciones menores.

Cribado fitoquimico

Los extractos fueron sometidos a pruebas fitoquimicas para hojas de metabolitos secundarios,
taninos, saponinas, esteroides, alcaloides, flavonoides, triterpeno de acuerdo con Trease et al.
(1989); Harborne (1989).

Actividad antibacterial

Se observo la actividad antibacteriana del extracto de hojas metandlicas frente a diversas bacterias
Gram positivas y Gram negativas. Las cepas de referencia fueron: Staphylococcus aureus (ATCC
25293), Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853), Escherichia coli (ATCC 25922) y Klebsielle
pneumoniae (ATCC 700603), se obtuvieron de los laboratorios del Centro Universitario
Abdelhafid Boussouf Mila, Argelia.

Método de difusion por disco

El método de difusion en disco se realizO en base a (Murray et al., 1995). Las cepas de
microorganismo obtenidas se inocularon en matraz conico que contenia 100 ml de caldo nutritivo.
Estos matraces cdnicos se incubaron a 37 °C por 24 h y se denominaron caldo de semillas. Los
medios se prepararon usando Agar Muller Hinton, se vertieron en placas de Petri y se inocularon
con los organismos de prueba del caldo sembrado usando hisopos de algodén.

Se impregnaron discos estériles de seis milimetros con 20 ul de extracto de prueba a diferentes
concentraciones: 25 mg ml, 50 mg mI* y 100 mg mlI y se introdujeron en la capa superior de la
placa de agar sembrada. Las placas se incubaron durante la noche a 37 °C. Los controles negativos
se prepararon usando dimetilsulféxido (DMSO). Se utiliz6 gentamicina como patrones de
referencia positivos para determinar la sensibilidad de cada especie bacteriana analizada. Las
placas inoculadas se incubaron a 37 °C durante 24 h. La actividad antibacteriana se evaluo
midiendo los didmetros de la zona de inhibicion que rodea los pocillos en milimetro (mm) frente a
los organismos de prueba.



Rev. Mex. Cienc. Agric. vol. 12 nim.1 01 de enero - 14 de febrero, 2021

Resultado y discusion
Cribado fitoquimico

El resultado obtenido del cribado fitoquimico de extractos metanolicos de higos seleccionados de
Argelia se da en el (Cuadro 1), mostro la presencia de flavonoides, saponinas, taninos, alcaloides
en concentraciones variables, mientras que la ausencia de esteroides y triterpenoides. Se sabe que
estos compuestos fitoquimicos son compuestos bioactivos y todos juegan un papel en la actividad
antibacteriana de los extractos de Ficus carica.

Tabla 1. Componentes fitoquimicos del extracto metanoélico de higos argelinos seleccionados.

Ecotipos Flavonoides Saponinas Taninos Alcaloides Esteroides Triterpenoides
Albo + +++ ++ + - +
Celeste + ++++ +++ + - +
Cavaliere + +++ +++ ++ - +
‘Boule d’or’ ++ +++ +++ + - +
‘Blanquette’ +++ +++ ++ ++ - +++
Blak dourou + +++ +++ + - +++
Blfzrrnc;?;ala ++ ++++ ++ ++ - +
Bakor blanc + +++ ++ +++ - ++
Avoacou ++ ++ +++ ++ - +
Alekak + + +++ - - +
Abiarous + +++ +++ + - +++
Fraga + + ++ + - +

-= ausente; += débilmente presente; ++= moderadamente presente; +++= muy presente.
Actividad antibacterial

El resultado de la actividad antibacteriana de los extractos metandlicos de hojas de F. carica se
indican en la Tabla 2. Los didmetros actuales de las zonas de inhibicién ejercidas hacia los
microorganismos ensayados a diferentes concentraciones (25, 50, 100 pug ml™?). Demostré que el
extracto de hojas del cultivar ‘Blanquette’ exhibia una fuerte actividad contra las bacterias Gram
positivas (P. aeruginosa con 9.25 mm de diametro como zona de inhibicidn) a la concentracion de
100 mg ml?, seguida de 8.75 mm y 8 mm. a la concentracion de 50 mg ml?* y 25 mg ml?
respectivamente.

Ademas, se vio muy afectado contra S. aureus que registré 8.25 mm con 50 mg ml, seguido de
7.75 mm, 7.12 mm a la concentracion de 25 mg ml* y 100 mg mI respectivamente. E. coli parecia
ser menos sensible a los extractos, la zona de inhibicion era de 6.5 mm, a la concentracion de 25
mg miIy la actividad antibacteriana resistente se mostraba en 6 mm.
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Tabla 2. Actividad antimicrobiana del extracto metandlico de Ficus carica frente a las cepas
bacterianas ensayadas.

Didmetros de la zona de inhibicion (mm)

Microorganismos Blanquette (mg ml™Y) Boule d’or (mg mI?) DMSO Gentamicin
100 50 25 100 50 25 T- T+
E.coli 6 6 6.5 6 6 6 6 49
P.aeruginosa 9.25 8.75 8 6.12 8 6.5 6 32
k. pneumonia 6 6 6 6 6 6 6 16.3
S. aureus 7.12 8.25 7.75 7 6 6 6 38.75

Por otro lado, las hojas del cultivar ‘Boule d’or’ mostraron la mayor zona de inhibicién contra el
crecimiento in vitro de P. aeruginosa con 8 mm a la concentracion de 50 mg ml, sequidas de 6.5
mm y 6.12 mm a la concentracion de 25 mg ml2, 100 mg ml* respectivamente. Ademas, fue muy
afectado por S. aureus con 7 mm a concentracion de 100 mg ml™. Ademas, E. coli parecia resistente
a los extractos, la zona de inhibicién era de 6 mm. En comparacion con el tratamiento de control,
el antibidtico Gentamicina, todos los valores de la zona de inhibicion previa fueron inferiores al
control positivo (49 mm con E. coli, 32 mm con P. aeruginosa y 38.75 mm con S. aureus).

Los resultados de este estudio muestran que las cepas bacterianas estudiadas tienen sensibilidad
hacia los extractos de hojas de higuera estudiados, lo que se manifiesta por la aparicion de una zona
de inhibicion (Cuadro 3). EI mayor efecto inhibidor se obtiene con el extracto de la variedad
Abiarous vis-a-vis k. pneumonia y la variedad Fraga y Cavaliere con P. aerginosa y S. aureus
respectivamente.

Tabla 3. Actividad antibacteriana del extracto metandlico (100 mg/ml) de Ficus carica frente a
las cepas bacterianas ensayadas.

Cultivares E.coli P. aerginosa K. pneumonia S. aureus

Albo 6 6 12.75 6
Celeste 6 6 12.25 7

Cavaliere 6 6 10.25 8.25
Blak dourou 6 6 8.75 6
Bifer de talaamara 6 7 7.25 7
Bakor blanc 6 7 7 6

Avoacou 6 6 13.75 7.5
Alekak 6 7 9.25 6
Abiarous 6 6 15.75 6

Fraga 6 8.25 7.25 7.5

Las zonas de inhibicion medidas para la cepa k. pneumonia varia de 7 a 15.75 mm. El mayor valor
lo registran los extractos de la variedad Abiarous con un didmetro de 15.75 mm, seguidos de las
variedades Avouacou, Celeste y Cavaliere con diametros de aproximadamente 13.75, 12.25y 10.25
mm, respectivamente. La variedad Bakor blanca tiene la zona de inhibicion méas debil con un
didmetro del orden de 7 mm.
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Para la cepa Staphylococcus aureus, se observa una mejor inhibicién por los extractos de las
variedades Cavaliere con un diametro del orden de 8.25. Mientras que las variedades Avouacou y
Fraga dieron la misma zona del orden de 7.5 mm. Las zonas de inhibicion medidas para la cepa
de P. aerginosa varian de 6 a 8.25 mm. El valor mas alto lo registran los extractos de la variedad
Fraga con un didmetro de 8.25 mm. Seguido de las variedades Bifer de talaamara y Alekak con
un area de 7 mm. Ademas, E. coli parecio ser resistente a los extractos, la zona de inhibicion fue
de 6 mm.

Discusion

El cribado fitoquimico de extractos metandlicos de hojas de F. carica de diferentes variedades
argelinas revel6 su riqueza en flavonoides y polifenoles con una variabilidad significativa entre las
variedades ensayadas (Mahmoudi et al., 2016).

Como varios informes han demostrado que algunos compuestos flavonoides demuestran actividad
antibacteriana contra bacterias orales (Jeong et al., 2009; Rashid et al., 2014), generalmente
consideraron que los flavonoides en F. carica pueden estar relacionados con efectos
antibacterianos. Esto se explica por Salem et al. (2013), quienes afirmaron que las hojas de Ficus
carica tienen mayor contenido de flavonoides, por lo que contribuyen mas a los efectos
antibacterianos que a otras partes de la planta. Ademas, los flavonoides y taninos son actualmente
de gran interés cientifico por considerarse potentes antibacterianos, antioxidantes, antifingicos y
antivirales (Chen et al., 2008).

Los resultados muestran que la zona de inhibicion producida por los controles positivos
(Gentamicina) fue mayor que la producida por todos los extractos hidrometanicos. Esto se puede
atribuir al hecho de que los extractos de plantas crudas contienen concentraciones mas bajas de
compuestos bioactivos (Chew et al., 2012).

Existen varios estudios sobre el potencial antibacteriano de los extractos brutos de F. carica. Jung
informo que el extracto de metanol crudo de las hojas de F. carica tenia alto potencial contra E.
coli, pero bajo potencial contra S. aureus (Jung, 2007). Otro estudio demostré que la variacién en
el potencial antibacteriano se debia a algunos compuestos flavonoides en las hojas de F. carica
(Jeong et al., 2005). Ahmed y Khan (2013) informaron que el potencial antibacteriano de las hojas
metanolicas extraidas de F. carica contra cinco cepas bacterianas Bacillus cereus, Enterobactor
aerogenes, Klebsial pneumoniae, Bacillus subtilis, Staphylococcus epidermidis a diferentes
concentraciones se encontr6 en orden descendente después de Staphylococcus epidermidis>
Klebsielle pneumoniae > Bacillus subtilis> Bacillus cereus > Enterobactor aerogenes.

El potencial antibacteriano mediante el ensayo de difusion en disco de agar reveld que el extracto
de metanol crudo de F. carica presentaba un potencial tanto contra bacterias no patégenas como
contra patdgenos. Los autores tambien mencionaron el efecto significativo sobre la inhibicion del
crecimiento de bacterias Gram positivas y Gram negativas (Ahmed y Khan, 2013).

Mi-Ran et al. (2009), encontraron los mismos resultados con extractos metanélicos de hojas de
higuera (F. carica) contra bacterias orales, indicaron que el latex y los extractos se criaron contra
bacterias Gram positivas en comparacion con bacterias Gram negativas (Mi-Ran et al., 2009).
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Este efecto antibacteriano se dirigié contra bacterias patdgenas y no patdégenas. También se ha
observado un efecto significativo sobre la inhibicion del crecimiento de bacterias Gram positivas
y Gram negativas (Ahmad y Khan, 2013). Rashid et al. (2014) encontraron los mismos resultados
con el extracto etandlico de hojas de F. carica (Rashid et al., 2014). Al Askari et al. (2012) también
mostro que el extracto etanolico tenia una fuerte actividad antimicrobiana, con una zona maxima
de inhibicion contra Staphylococcus epidermidis (21 mm) con MIC de 25 pg ml™. Los extractos
etandlicos también mostraron una fuerte actividad contra las cepas de hongos (Rashid et al., 2014).

Las hojas de Ficus carica muestran una alta actividad antimicrobiana del extracto metandlico
contra las bacterias orales. Los efectos combinados del extracto de MeOH con ampicilina o
gentamicina son sinérgicos contra las bacterias orales (Jeong et al., 2009). Este efecto sinérgico
también se observd cuando el extracto metanolico de F. carica se combind con oxacilina o
ampicilina contra Staphylococcus aureus resistente a meticilina (Lee y Cha, 2010). Al-Yousuf
(2012) visualiz6 que la actividad antibacteriana del extracto metandlico de F. carica era mas eficaz
contra B. megaterium en cepas Gram positivas y E. coli en cepas Gram negativas.

Lee y Cha (2010) también observaron el efecto del extracto metandlico de F. carica con respecto a
S. aureus. Esta bacteria tiene alta sensibilidad a antibi6ticos y sustancias con tal potencial, que se
utiliza como bioindicador para analizar esta propiedad. Segun Lazrag Aref et al. (2010), la actividad
antimicrobiana de los extractos de latex de F. carica varia con el disolvente de extraccion; aumenta
con cloroformo y acetato de etilo, que son mejores disolventes de extraccion antimicrobianos.

El mecanismo de los efectos antimicrobianos de los polifenoles es muy complejo. Entre las
hipétesis avanzadas, podemos mencionar la inhibicion de enzimas microbianas extracelulares, el
blogueo del sustrato necesario para el crecimiento microbiano o la quelacién de metales como el
hierro y la inhibicion del metabolismo microbiano (Milane, 2004).

Conclusiones

En conclusion, los resultados obtenidos en este estudio proporcionan una justificacion para el uso
de F. carica en la medicina tradicional como tratamiento de infecciones bacterianas y la posibilidad
de desarrollar antibioticos alternativos derivados del extracto metabolico de hojas de higuera contra
bacterias patdgenas. Para eso, sugiera mas investigaciones de estos extractos y sus componentes
sobre la actividad antioxidante in vivo antes de su uso clinico.
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