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INTRODUCCION

El polen es un producto natural generado por las plantas de floracién, pertenecientes a las células reproductoras
masculinas de la flor’ 2. La composicién quimica del polen puede variar debido a su origen botanico y geografico;
contiene carbohidratos, proteinas, lipidos, fendles, entre otros?. Adicionalmente, al polen le han conferido
propiedades antibacterianas, antifingicas, antioxidantes y anticancerigenas? ®. El presente trabajo se realizd
con el fin de obtener informacién sobre algunos parametros fisicoquimicos y de actividad antioxidante y
antimicrobiana del polen.

METODOLOGIA

El polen fue recolectado en un apiario ubicado en el municipio de la Ceja (Antioquia). Los analisis fisicoquimicos
(humedad, cenizas, grasay proteinas) se realizaron siguiendo metodologias estandar (4); igualmente, se determiné
el contenido de fenoles, flavonoides, ceras solubles en etanol y material insoluble en etanol. Adicionalmente,
el polen se extrajo con cuatro solventes de polaridad creciente, y se determiné la actividad antimicrobiana
(Enterococcus faecalis ATCC 25923 y C. albicans ATCC10231) y antioxidante (DPPH) de los extractos.

RESULTADOS Y DISCUSION

Los contenidos de humedad (8,08%), cenizas (1,80%), lipidos (13,63%) y proteina (19,20%) del polen estuvieron
dentro de los valores establecidos en normativas internacionales (4) y por algunos autores (5). El contenido de
fenoles (30,91 mg AG/g polen) y flavonoides (3,53 mg quercetina/g polen) fue semejante al obtenido en muestras
de polen colectadas en el desierto de Sonora-EEUU (15,91-34,8 mg AG/g polen y 2,66 — 5,48 mg quercetina/g
polen (6)) Los compuestos fendlicos estan implicados en la actividad antioxidante y han sido relacionados con las
propiedades antimicrobianas, antiinflamatorias y antitumorales (2). La actividad antibacteriana y antifungica (IC, )
de los extractos varié entre 438-2914 (ug/mL) y 949-<4000 (ug/mL), respectivamente; siendo mas activo, contra
ambos microorganismos, el extracto hexanico. Aunque la actividad bioldgica del polen puede estar relacionada
con el contenido de compuesto fendlicos; es posible que asimismo sea atribuible a compuestos de naturaleza
no polar (7). Finalmente, la actividad antioxidante (equivalentes de trolox) varié entre 0.001 y 0.01 mM, siendo
mayor la actividad del extracto metandlico. La capacidad antioxidante es asociada principalmente a compuestos
de naturaleza fendlica, los cuales son principalmente solubles en solventes polares como el metanol.

CONCLUSION

Con este estudio se muestra que el polen de abejas analizado puede ser una fuente de compuestos con
capacidad antioxidante (fenoles y flavonoides); también es notable su potencial para obtener principios con
actividad antimicrobiana; no obstante, son necesarios estudios biodirigidos complementarios.
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TAMIZAJE FITOQUIMICO PRELIMINAR DEL EXTRACTO ACUOSO DEL
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INTRODUCCION

Las Asteraceae comprenden mas de 1700 géneros y unas 24000 especies distribuidas por todo el mundo
(distribucién cosmopolita), es una de la familia méas grande, sola comparada con la familia Orquidiaceae y ha
sido objeto de una gran cantidad de estudios. En Venezuela se conocen cerca de 760 géneros y 210 especies.
El frailejon morado (Oritrophium peruvianum (Lam.) Cuatrec.), es una planta que crece a partir de los 3000
metros de altitud en los Andes de Venezuela. Actualmente comprende 19 especies reconocidas que conforman
la subtribu Hinteruberinae (Asteraceae). Los campesinos de la regién de los andes venezolanos utilizan la planta
para tratar afecciones respiratorias y se utiliza como base para la fabricacién de un jarabe para tratar el asma’.
Se establecié como objetivo determinar cualitativamente los metabolitos secundarios presentes en el extracto
acuoso del Oritrophium peruvianum, y evaluar su posible actividad antioxidante.

MATERIALES Y METODOS

Material vegetal: La especie fue colectada en la localidad El pedregal Via el Tisure en el estado Mérida- Venezuela
a una altura aproximada de 3.798 m.s.n.m. N 8°C 4,394", O 70°C 49,233". Un espécimen testigo fue depositado
en el herbario MERF.

Extraccion: La planta fue pesada (1 kg) lavada y cortada en trozos pequefios y posteriormente licuada con
abundante agua, se colocé en un balén de 12 Ly se adiciono agua c/s, luego se sometié a una temperatura de

50°C, durante tres horas aproximadamente y se filtro, posteriormente el extracto concentrado a presion reducida
a 50°C.

Tamizaje fitoquimico: El extracto acuoso se evalud cualitativamente para determinar la presencia de sus
constituyentes quimicos, usando pruebas quimicas estandares %3

Actividad antioxidante: fue evaluada por el método secuestrante de radicales libres (DPPH)°.

RESULTADOS Y DISCUSION

Los metabolitos secundarios mas abundantes encontrados en la planta son las cumarinas y los compuestos fenolicos,
seguido de los alcaloides, estos resultados concuerdan con los reportados en la literatura para la familia*®.

CONCLUSION

El extracto posee actividad antioxidante con un IC_ = 0,49.
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INTRODUCCION

La familia Solanaceae, pertenece al orden Tubifloreae, el cual se encuentra dentro de la subclase Sympetalae’.
El género Solanum, es el de mayor representacion en la familia, con alrededor de 1900 especies, distribuido
en las regiones tropicales y templadas del mundo. En Venezuela, de muy amplia distribucién con alrededor de
109 especies. Este género posee gran importancia desde el punto de vista medicinal ya que se le han atribuido
propiedades farmacoldgicas diversas, estas se han empleado en el tratamiento de heridas, cancer, hongos, en la
hipertension arterial, como analgésico y antiflamatorio ademés de otras aplicaciones como insecticidas naturales
y mulusquicidas, existen numerosos estudios que avalan cientificamente estas propiedades?. El objetivo del
presente trabajo es determinar cualitativamente los metabolitos secundarios presentes en los extractos polares
de la corteza, y las raices de S. psycophanta, evaluar su posible actividad antibacteriana.

MATERIALES Y METODOS

Material vegetal: La corteza, y las raices de S. psycophanta fueron colectados en la via Panamericana, sector
denominado La Chorrera, en febrero de 2012, a 13 Km de la carretera Mérida — Jaji, La especie fue determinada
como Solanum sycophanta. Un espécimen testigo (Miranda, D y Usubillaga, A. N° 1946) fue depositado en el
herbario MERF.

Extraccién: El material vegetal fue secado en una estufa con recirculacion de aire a 40 °C, fue molido y extraido
exhaustivamente empleando la técnica de reflujo en caliente durante 2 horas a una temperatura constante de 40
°C con una mezcla de solvente MeOH: H,O (70:30 respectivamente)®.

Tamizaje fitoquimico: Los extractos hidro-alcohdlicos crudos se evaluaron cualitativamente para determinar la
presencia de sus constituyentes quimicos, usando pruebas quimicas estandares **.

Actividad antibacteriana: Fue evaluada usando el método de difusién en agar con disco?.

RESULTADOS Y DISCUSION

Los alcaloides, compuestos fendlicos y glucdsidos se encontraron en mayor proporcién en la corteza, las
saponinas, triterpenos y cumarinas se encuentran en cantidades semejantes en ambas partes de la planta, estos
resultados concuerdan con los reportados en la literatura para el género?.

CONCLUSIONES

El extracto hidroalcolico de la corteza mostré actividad antibacteriana frente a las cepas de Staphylococcus
aureus ATCC 25923 y SARM N° 525 (Staphylococcus aureus resistente a meticilina), con una CIM entre 500 a 450
pg/mL respectivamente.
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COMPOSICION DE LOS ACEITES ESENCIALES Y ACTIVIDAD ANTIFUNGICA
DE TRES PLANTAS MEDICINALES SOBRE Botrytis cinerea PERS: FR. Y
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INTRODUCCION

México ocupa el 7° lugar de produccién de fresa a nivel mundial, pero se tienen cuantiosas pérdidas por el ataque
de hongos fitopatégenos, que lleva a una disminuciéon en el rendimiento, un 20% por debajo de la produccién
mundial’. Unadelasalternativas es el utilizar extractos vegetales como antiflingicos, particularmente sobre aquellos
de gran importancia como Botrytis cinerea y Colletotrichum acutatum. Las plantas medicinales representan la
materia prima para obtener compuestos con propiedades antifingicas. Entre éstos, los componentes volatiles de
los aceites esenciales, principalmente los de tipo terpenoide tienen propiedades antifingicas?.

Plantas como nurite (Satureja macrostema Benth. ‘Briq."), Santa maria (Tagetes lucida Cav.) y toronjil (Agastache
mexicana ‘Kunth’ Lint et Epling ssp. mexicana), plantas utilizadas en la medicina tradicional mexicana, poseen
propiedades antifingicas contra hongos patégenos de humano, debido al alto contenido de compuestos
volatiles®**. El objetivo de la presente investigacion fue determinar el efecto antiflingico de extractos de nurite,
Santa Marfa y toronijil, sobre los hongos B. cinereay C. acutatum, patégenos de fresa.

METODOLOGIA

Para la obtencién de los extractos, se colectd la parte aérea (tallos, hojas y flores) en el periodo de floracion
para cada planta, en la comunidad de Nuevo San Juan Parangaricutiro (Michoacan, México). Los extractos se
obtuvieron por maceracion en hexano (100 g/L) por 5 dias a 4-10°C, preparando cada uno en etanol absoluto
a una concentraciéon de 1 m/mL. Los ensayos se realizaron por difusion en placa y con discos impregnados,
para B. cinerea y C. acutatum, aplicando 50 pL de cada extracto. Los extractos hexénicos de cada planta fueron
analizados por CG-EM.

RESULTADOS Y DISCUSION

Con los resultados obtenidos, se selecciond el extracto mas activo, encontrando que el derivado de T. lucida
ejercié un 100% de mortalidad en los dos hongos bajo ambos métodos de ensayo. Los extractos de A. mexicana
y S. macrostema mostraron un efecto inhibitorio similar en ambos hongos, con porcentajes de inhibicién menores
del 30%. Este efecto antifingico de T. lucida corrobora lo ya reportado por diversos investigadores, quienes
describen que extractos etandlicos derivados de parte aérea poseen compuestos que inhiben el crecimiento
de hongos patégenos de humano®®. El andlisis cromatografico comparativo de los volatiles de las tres plantas
mostré diferencias en el tipo y cantidad de los compuestos mayoritarios. En S. macrostema fueron pulegona y
linanol, en A. mexicana los terpenos estragol y limoneno y en T. lucida , metileugenol y estragol.
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CONCLUSIONES
El extracto de T. lucida (Santa Maria) mostré el mayor efecto fungicida en ambos hongos y los porcentajes de

inhibicion fueron dependientes de la planta medicinal, corroborando una relacién entre el efecto antifingico y
el contenido de volatiles.
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EFECTO ANTIHIPERTENSIVO DEL EXTRACTO CLOROFORMICO DE
Justicia spicigera EN RATAS HIPERTENSAS INDUCIDAS CON L-NAME
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INTRODUCCION

La hipertension arterial es una condicion que afecta a casi 1 billén de personas en todo el mundo y es una causa
importante de morbilidad y mortalidad'?. En México, el 30.8% de las personas mayores de 20 afios tienen
hipertension (aprox. 17 millones adultos). En general, el tratamiento actual de la hipertension es costoso por lo
que una parte de la poblacién frecuentemente hace uso de las plantas como terapia alternativa. En México, esta
actividad es una préactica comun en las comunidades originarias y se correlaciona con la diversidad de plantas y
el conocimiento etnobotanico de los pueblos. No obstante, a nivel mundial la validacion quimica de los efectos
farmacolégicos de plantas sélo se ha realizado en un 5% de las especies vegetales medicinales®. Un ejemplo
de éstas es el muicle (Justicia spicigera) (Acanthaceae) que se utiliza para el tratamiento de varios trastornos,
incluyendo la hipertension. En esta investigacion se estudiaron los efectos del extracto cloroférmico de la parte
aérea de muicle sobre la presion arterial en ratas hipertensas L-NAME, identificando los posibles principios
activos involucrados en la actividad antihipertensiva del extracto.

METODOLOGIA

El extracto cloroférmico de muicle se obtuvo por maceracion por 5 dias, en una proporciéon de 10 mL de solvente
por gramo de materia pulverizada de la parte aérea de plantas (tallo, hojas y flor). El extracto fue disuelto en
DMSO5% a una concentracion de 150 mg/mL. Para el estudio, se usé el modelo de ratas hipertensas inducidas
con L-N®-Nitroarginina metil éster (L-NAME) a una dosis de 75 mg/kg/18 dias, en las que se administré una dosis
de 150 mg/kg del extracto por via oral, midiendo la presion arterial 3 h después usando un pletismoégrafo. Por
analisis en HPLC, se determiné la presencia y cantidad de los flavonoides mayoritarios del extracto.

RESULTADOS Y DISCUSION

Los resultados muestran que el extracto cloroférmico tuvo un efecto antihipertensivo, su aplicacion fue responsable
de la disminucién de la presion arterial en ratas L-NAME, de valores de 180/164+ 1.7/3.2 mmHg a 149/133 +
4.0/3.7mmHg (sistélica/diastdlica). En animales control tratados con vehiculo (DMSO 5%), la presion arterial no se
afecto. Extractos cloroférmicos de diferentes plantas han sido utilizados en modelos de hipertension para evaluar
los efectos vaso-relajantes. El analisis por HPLC del extracto cloroférmico de J. spicigera mostré tres principales
sefales correspondientes a hesperidina, naringenina y kaempferol.

CONCLUSION

Estos resultados demuestran el efecto hipotensivo in vivo del extracto cloroférmico de J. spicigera, lo cual justifica
el uso tradicional de esta planta en el tratamiento de la hipertension. Se requieren mas estudios para determinar
el perfil farmacoldgico, los flavonoides son potencialmente los responsables de dicha actividad.
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EFECTO DE UN DERIVADO TIPO LIGNANO CON EL ESQUELETO DE
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INTRODUCCION

Los productos naturales han sido una fuente importante para la obtencion de diferentes agentes antineoplésicos
(1). Las tetrahidroquinolinas y lignanos son biomoléculas con importante actividad biolégica, entre ellas la
actividad antitumoral (2-3). Por su parte, las leucemias representan la novena causa de morbilidad y la séptima
causa de mortalidad en el mundo, lo que ha impulsado la bisqueda de nuevos tratamientos (4). En este trabajo,
se evalud la actividad citotdxica de treinta y seis derivados de quinolinas sobre lineas celulares de leucemia
linfoide, leucemia mieloide y células no tumorales; ademés del efecto del derivado tipo lignano con el esqueleto
de 6,7-metilendioxi-tetrahidroquinolina (DM116) sobre el potencial de membrana mitocondrial, integridad de
membrana plasmatica, exposicion de fosfatidilserina y el ciclo celular en lineas celulares de leucemias y/o MNSP.

METODOLOGIA

La actividad citotoxica de derivados de tetrahidroquinolinas se evalué sobre las lineas celulares de leucemia
linfoide (Jurkat ATCC TIB-152), leucemia mieloide (U937 ATCC CRL-1593.2) y las células no tumorales (Vero
ATCC CCL-81) usando la técnica colorimétrica del MTT. Los efectos sobre potencial de membrana mitocondrial,
integridad de membrana plasmaética, exposicion de fosfatidilserina y el ciclo celular en células Jurkat, U937 y/o
MNSP se determinaron por citometria de flujo.

RESULTADOS Y DISCUSION

La actividad citotdxica de treinta y seis derivados de tetrahidroquinolinas fue evaluada sobre células Jurkat y
U937. Cuatro moléculas con actividad citotdxica en concentraciones <50 uM fueron evaluadas sobre células
Vero por la técnica del MTT y sobre MNSP por citometria de flujo. El derivado DM116 presenté un indice de
selectividad >4 sobre las células de leucemia respecto a las células Vero, y un efecto sobre el potencial de
membrana mitocondrial e integridad de membrana plasmatica en menos del 10% en MNSP. El DM116 fue
seleccionado para las subsiguientes evaluaciones de especificidad, encontrandose retencién en el ciclo celular
en la fase G2/M en células Jurkat y U937 a 10 uM a las 24h de tratamiento, efecto que no se observé en los
MNSP, ademas se encontré exposicion de fosfatidilserina y caida de potencial mitocondrial en ~20% de las
células Jurkat y U937, y dafio de membrana plasmatica en ~10% de las células a esta misma concentracion.
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CONCLUSIONES

Los resultados anteriores demuestran que la actividad citotoxica del derivado DM 116 es selectiva sobre células de
leucemia, lo que indica la importancia de continuar con el estudio de sus posibles blancos celulares y mecanismos
de accién y las consecuentes investigaciones que permitan considerar esta molécula como un nuevo agente
potencial para el tratamiento de las leucemias linfoides y mieloides.

FINANCIADORES
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INTRODUCTION

Lippia alba (Mill.) N. E. Brown (Verbenaceae) is an aromatic species used as eupeptic for indigestion in Central and
South America and, in Argentina, by “criollos” from the Chaco (1, 2). There are several chemotypes which differ
in the chemical composition of the essential oils (3). Actually, it is experimentally cultivated in some countries of
the region, including Argentina, as response to its widespread popular use.

The aim of this work was to compare the chemical composition and pharmacology of essential oils from two
chemotypes of Lippia alba, “citral” (CEO) and “linalool” (LEO), in isolated rat duodenum and ileum, and to
evaluate the behavioral effects of LEO.

METHODOLOGY

Contractile concentration-response curves (CRC) of acetylcholine (ACh) and calcium in 40 mM K*-medium (Ca?*-
CRC) were done in rat isolated small intestine portions, in the absence and presence of CEO or LEO at different
concentrations. Also, LEO was assessed in mice on the open-field to evaluate effects on spontaneous locomotion
and exploration.

RESULTS

Both CEO and LEO induced a non-competitive inhibition of the ACh-CRC, as well as verapamil, with IC,, of 7.0 =
0.3 mg CEO/mL and 37.2 + 4.2 mg LEO/mL. CEQ increased the IC, to 26.1 = 8.7 mg CEOQ/mL by the presence
of L-NAME which blocks the NO-synthase. Both, CEO and LEO non-competitively inhibited the Ca?*-CRC as well
as verapamil, with IC, of 6.3 £ 1.7 mg CEQO/mL, 7.0 = 2.5 mg LEO/mL and 0.24 = 0.04 mg verapamil/mL (pIC,:
6.28). CEO has limonene, neral, geranial and (-)-carvone as the major components, while LEO is rich in |ina|oo[i.
In the open-field, LEO at 50 mg/kg reduced the number of rearings regarding a control group, but did not affect
the number of crossed lines.

CONCLUSIONS

Results suggest that CEO has 5 times more potency than LEO to inhibit muscarinic contractions. Both interfer
the Ca”*-influx as well as verapamil, but with an IC, about 28 times higher than that of verapamil, showing a
bit lower potency than it. CEO also partially stimulated the NO production, and LEO induced a slight loss of
alert without affecting the spontaneous locomotion. These results show the medicinal usefullness of both Lippia
alba chemotypes, thus validating its traditional use, and proposes the best chemotype for the antispasmodic
application.

FINANCIATION
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Mikania micrantha Y M. cordifolia (ASTERACEAE): ACTIVIDAD DUAL
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INTRODUCCION

Mikania micrantha Kunth. y Mikania cordifolia (L. f.) Willd., son conocidas con el nombre de “guaco” en
Argentina y Brasil, donde se las utiliza popularmente por sus propiedades antiespasmddicas, antiparasitarias
y antiinflamatorias (1). Se recolectaron especimenes en la reserva de selva marginal de Punta Lara e isla Martin
Garcia. A fin de validar el uso tradicional de estas especies, se estudié el efecto antiespasmddico de sus extractos
acuosos sobre ileon aislado de ratas, y se efectuaron pruebas quimicas orientativas para evaluar la presencia de
distintos grupos fitoquimicos.

MATERIALES Y METODOS

Los extractos acuosos (decoccion al 20%) de ambas especies fueron liofilizados y sobre ellos se efectuaron
pruebas quimicas orientativas para determinar la presencia de sustancias de tipo polifendlico y alcaloide y se
determinaron los perfiles cromatograficos mediante TLC sobre silicagel con distintos sistemas de solventes (AcOEt/
MeOH/H,O 100:13:10 y AcOEt/acido férmico/AcOH/H,O 100:11:11:26) para flavonoides y (tolueno/AcOEY/
dietilamina 70:20:10 revelada con el reactivo de Dragencforf) para alcaloides.

La actividad antiespasmddica de ambas especies de Mikania se evalud sobre ileon aislado de ratas, utilizando un
extracto crudo acuoso preparado por decoccién al 20% seguido de liofilizacion. Los ileons se aislaron de ratas
Sprague-Dawley en ayunas, y se colocaron en cubas con solucién Tyrode burbujeada con aire (37° C, pH 8.2).
La contracciéon se midid mediante transductores de fuerza isométricos (WPI). Se realizaron curvas concentracion-
respuesta (CCR) de acetilcolina (Ach) en ausencia y presencia del respectivo extracto (0.3, 1 o 3 mg liofilizado/ml).
También se realizaron CCR de calcio (Ca-CCR) por el agregado acumulativo de CaCl, sobre una solucion Tyrode
con 40 mM KCI-0 Ca?", en presencia y ausencia de una de las concentraciones del extracto.

RESULTADOS Y DISCUSION

Ambas Mikania spp exhibieron perfiles cromatograficos diferentes. La coloracién al visible y la fluorescencia
al UV366 en las pruebas quimicas orientativas y en el revelado de cromatogramas se correspondieron con
flavonoides y derivados cafeoilquinicos. Las reacciones generales de alcaloides fueron positivas para el extracto
acuoso de M. cordifolia, que en la TLC correspondiente exhibié una dnica banda de Rf 0.30.

La CCR de Ach (pD2: 6.6 = 0.3) fue inhibida en modo no-competitivo por M. micrantha, con una concentracion
inhibitoria 50% (CI50) de 0.54+0.05 mg/ml, n=6, al igual que la CDR-Ca (pD2: 6.0+0.2) con una CI50 de 0.51+0.06
mg/ml, n=4. En cambio, M. cordifolia generé dualismo competitivo en la CCR-Ach. A altas concentraciones
de Ach se comporté como antagonista con una CI50 de 2.04+0.06 mg/ml. A bajas concentraciones de Ach se
comporté como agonista parcial, dado que la CCR de M. cordifolia alcanzé un efecto méximo de 57% del de Ach
y una concentracion efectiva 50% (CE50) de 4.17+ 0.19 mg/ml (n=4), siendo unas 29700 veces menos potente
que Ach. Esta CCR de M. cordifolia fue completamente bloqueada por atropina 0.1ug/ml.
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CONCLUSIONES

Ambas Mikania spp resultaron antiespasmddicas por inhibir el influjo de Ca?*, compatible con la presencia de
flavonoides. M. cordifolia tuvo ademas un efecto agonista muscarinico posiblemente asociado a alcaloides.

Los resultados validan el uso de estas plantas como antiespasmaédico, y demuestran la presencia de un efecto
proquinético adicional en M. cordifolia.
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EPOXYPARTENOLIDO SOBRE LAS LINEAS CELULARES RAW 264.7,

AS49 Y L929

Farmacognosia / Farmacologfa

EFECTO ANTIPROLIFERATIVO DE REYNOSINA, SANTAMARINA'Y

Garibay-Escobar A., Robles-Zepeda R.E., Coronado-Aceves E.W., Torres-Moreno H.,
Veldzquez-Contreras CA, Jiménez-Estrada M.

INTRODUCCION

Actualmente, el cancer es una de las principales causas de mortalidad a nivel mundial. Segin datos de la
Organizacién Mundial de la Salud, el cancer en el 2008 provocé 7,6 millones de defunciones, un 13% del total.
Los tratamientos utilizados a la fecha contra el cancer logran eliminarlo en algunos de los casos, sin embargo, en
la gran mayoria no hay éxito. De ahi la necesidad de encontrar nuevos farmacos contra esta enfermedad.

METODOLOGIA

Se evalud el efecto antiproliferativo de los compuestos, epoxypartendlido, santamarina y reynosina, obtenidos a
partir de Ambrosia confertiflora, sobre las lineas celulares cancerigenas RAW 264.7, A549 y la linea celular L-929.
Tal evaluacion se llevd a cabo mediante el ensayo de viabilidad celular con MTT [(3-(4, 5-dimetiltiazol-2-il)-2,5

bromuro difeniltetrazolio].

RESULTADOS

Los resultados obtenidos se presentan en la siguiente tabla.

IC50 (pg/ml)

Linea Celular Epoxypartendlido Santamarina Reynosina
RAW 264.7 15+1.8 123 +23 7.8+23
A549 22.1+0.6 264 £ 0.6 38.7+3.2
L-929 8.7+0.3 20.2 £1.9 33204

CONCLUSIONES

La actividad antiproliferativa de los tres compuestos evaluados no ha sido reportada previamente. Es importante

continuar con el estudio de su mecanismo de accidn.
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INTRODUCTION

Piper L. (Piperaceae) species are frequently used in folk medicine due to their antimicrobial action. Endemic
in Brazil, Piper chimonanthifolium Kunth. is a species with a dearth scientific studies. The aim of this work is to
evaluate the antimicrobial action from hexane, methanolic and aqueous crude extracts of leaves, inflorescence
and stems. Thereafter, evaluate the promising semipurified fractions of hexane, dichloromethane, ethyl acetate
and aqueous residue of the methanolic extracts from leaves and inflorescences, relating the results with each
chemical constitution.

METHODS AND MATERIALS

Hexane and methanolic extracts were obtained from static maceration with solvents until exhaustion. Aqueous
extracts were obtained from infusion and after lyophilization. To determine the Minimum Inhibitory Concentration
(MIC), the extracts were tested against the bacterial strains of Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa,
Escherichia coli, and Salmonella typhimurium. Extracts which showed positive results were partitioned and
four semipurified fractions were obtained from each extract. All partitions were tested on MIC with the same
bacterias. Chemical characterization was done to all extracts and partitions by thin layer chromatography (TLC)
and revelation with NP-PEG and sulfuric vanilin.

RESULTS

All methanolic extracts were promising. The MIC from inflorescences methanolic extract was 50 pg/mL to P
aeruginosa and S. aureus. The MIC from leaves and stems methanolic extracts were 100 ug/mL to P. aeruginosa.
The dichloromethane fraction of the inflorescence methanolic extract was promising which showed MIC
correspondent to 50 pg/mL to S. aureus. In methanolic extracts were observed flavonoids, terpenoids and
phenylpropanoids, however on the promising dichloromethane fraction was observed exclusive substances and
was not observed flavonoids.

CONCLUSION

P. chimonanthifolium was effective against bacteria, according with popular indication for species of this genus.
The biomonitoring was efficacious and the dichloromethane fraction of the inflorescence methanolic extract
stood out on the antibacterial activity and is intended to identify the responsible substance for that.
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In vitro EVALUATION OF GENOTOXIC ACTIVITY OF Acacia aroma EXTRACTS
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INTRODUCTION

Acacia aroma Gill. Ex Hook et Arn, which common name is tusca, is a regional plant of Argentina, widely distributed
in central and northwest regions. This plant is used in argentina folkloric medicine as wound healing, antiseptic
and for the treatment of gastrointestinal disorders. The determination of genotoxic potential of complex mixture
obtained from plants has gained increasing interes, due to these mixtures may contain toxic and genotoxic
compounds. The aim of the present study was to evaluate the genotoxic effect of aqueous (AE) and ethanolic (EE)
extracts of leaves Acacia aroma using the alkaline Comet assay.

METHODS

Human periEheral blood was obtained by venous puncture from healthy, adult, young and non-smoking
volunteers. Briefly, 50 pL of heparinised whole blood was mixed with RPMI-1640, centrifuged at 1500 rpm for 5
min at room temperature and incubated for 2 h a 37°C. Cellular viability was determined by exclusion method
with Trypan Blue. Isolated IymEhocytes were incubated with AE and EE at testing concentrations (500 and
1000 pg/ml) e incubated at 37 °C during 2 h. Negative and positive controls were included. Comet assay was
essentially performed as described Singh et al (1) with a few modifications: the cell suspensions were embedded
in 100 pL of 1% low melting point a?arose (LMPA) and they were spread on a slide pre-coated with a film of 1%
normal melting point agarose. Two slides were prepared for each sample in which agarose cell suspensions were
allowed to solidify at 4 °C. After the slides were transferred to lysis solution, pH 10) at 4 °C for 1 h. Slides were
placed in an electrophoresis chamber exposed to alkali for 20 min by unwinding of DNA. Then, electrophoresis
was performed for 20 min at 25 V/300 mA. Then, electrophoresis slides were neutralized (three times) and stained
with gel red (Biotium). The stained nuclei were classified in four levels of DNA damage and a score was calculated:
DNA damage score = N° cells Nuclei level 1 + 2 (N° cells nuclei level 2) + 3 (N° cells nuclei level 3) + 4 (N° cells
nuclei level 4).

RESULTS / DISCUSSION

The result showed that (AE) and (EE) extracts of leaves Acacia aroma showed low DNA damage (Level 1) at high
concentration tested (1000 pg/mL). Previous studies (2) reported that these extracts do not possess cytotoxic
activity on Vero cells at bacteriostatics and bactericidal concentrations.

CONCLUSIONS

Our studies validate the external use of A. aroma extracts as complementary or alternative drugs to combat
pathogenic bacteria, such as Listeria spp, S. aureus, E.coliand P. aeruginosa. Previously, their antibacterial
activity has demonstrated in our Laboratory (2).
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INTRODUCTION

The increase in bacterial resistance has created the necessity of studies directed towards the development of new
antimicrobials. Many researchers have focused on the investigation of natural products as source of new bioactive
molecules. From the pharmacognostic point of view the Fabaceae family is very important because many of its
species are used in folk medicine. Three native species: Acacia caven (Molina) Molina var. caven “espinillo”,
“aromo” or “tusca”, Acacia gilliesii Steud. (= A. furcatispina Burkart) “garabato”, and Prosopis torquata (Cav.
ex Lag.) DC. “tintitaco” are used in folk argentine medicine as astringent and antiseptic agent. Previously, in
the three species, flavonoids (quercetin and rutin), sapogenines, tannins and alkaloids were detected in our
laboratory. The objective of the present study was to test the antibacterial activity of ethanolic and aqueous
extracts obtained from Prosopis torquata, Acacia cavens and Acacia furcatispina against Staphylococcus aureus
strains by agar diffusion well-variant and bioautography methods.

METHODS

The bacterial inoculum (108 CFU/ml) was uniformly spread on Mueller Hinton agar and then, 7 mm diameter holes
were cut in the agar gel. Each well was filled with 50 pL of each plant aqueous extract (100 mg/ml). After 24 h
incubation at 37°C, the diameters of zones of growth inhibition were measured (mm).

Bioautography method: The ethanolic extracts were first applied to 60 Fx: TLC plates (3cm x 7cm) and
developed with ethyl acetate:formic/acid:methyl/ethyl/acetone:water (5:1:3:1) as eluent for flavonoids and
chloroform:methanol:water (70:30:4) for sapogenines. Developed TLC plates were covered with 1-2 mm layer
of soft medium (BHI agar 0.6%) containing 0.1 % (w/v) 2,3,5 triphenyltetrazolium chloride and a suspension of S.
aureus at a final concentration of 102 CFU/ml. The plates were incubated at 37°C for 24 h. Where bacterial growth
has been inhibited, an uncolored area can be seen on the deep pink-red background. To assess the chemical
profile of the samples, a replicate TLC plate was developed simultaneously and visualized with oleum. Rutine,
quercetin, oleanolic acid were used as standards.

RESULTS/DISCUSSION

The results showed antibacterial activity of all extracts assayed against S. aureus. Inhibition diameters were 10
to 20 mm. P, torquata was the most active (20 mm). The bioautography assay for qualitative antibacterial activity
detection demonstrated well-defined inhibition zones against S. aureus in correspondence with those flavonoids
and sapogenines bands. TLC analysis revealed the presence of flavonoids: quercetin (Rf of 0.91) and sapogenines:
oleanolic acid (Rf of 0.87) in the all extracts analized the presence of these bioactive compounds confirmed its
antimicrobial activity.

CONCLUSIONS

Sapogenines and flavonoids of these species could be considered the main responsible of their popular use for
treating of microbial infections. Further studies on both the identity and the structure-activity relationship of these
antibacterial substances from these plants remain to be performed.
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INHIBITORY ACTIVITY OF Porophyllum EXTRACTS AND SEMICARBAZONE ON
BIOFILM PRODUCTION AND ESTABLISHED BIOFILM BY Listeria
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INTRODUCTION

Listeria spp is capable of producing biofilm on the surface of food processing lines and instruments. The biofilm
transfers contamination to food products and impose risk to public health. Novel strategies or more effective
agents exhibiting an antibiofilm ability with clinical efficacy and safety are of great interest. The active constituents
isolated from medicinal plants have intensively been studied for their antibacterial effects against planktonic
bacteria. More over, some plants have been reported to be able to prevent the formation of biofilm in some
pathogens such as Listeria. Porophyllum and Semicarbazones (SCs) have shown great interests for their biological
properties demonstrated in our Laboratory (1). The aim of this study was to evaluate the activity of Porophyllum
and a (SCs) on biofilm-grown Listeria strains, as well as on established biofilm.

METHODOLOGY

1. Inhibibition of produced biofilm by methanolic extract of P. obscurum (A), P. lanceolatum (B), semicarbazone
( 4-chlorobenzaldehyde) (C) and combinations (1:1). Quantitative microtitre assay (2) was used to measure the
biofilm produced by L. monocytogenes and L. innocua isolates from seadfood. The tested concentrations of A,
B and C were the MIC values (4 mg/mL, Tmg/mL and 0.5 mg/mL respectively). One hundred microlitre aliquot
from the A, B and C were added. After 48 h at 37°C, the planktonic-phase cells were removed, washed 3 times
with PBS and 100pl of 1% crystal violet was added to each well and incubated at 20°C for 45 min. The stained
biofilms were resuspended in 100 pl ethanol and OD,,, was measured. Combinations (1:1) of A+B, C+A and
C+B were also tested. For the analysis of the combined action, index () was determined. I=| + |, were |, = BIC,
combination/BIC, alone and 1,=BIC, combination/BIC, alone. The results were interpreteoﬁas synergy (1<0.5),
addition (0.5 < | <1), indifference (1< | <4) or antagonism (I >4). BIC: Biofilm Inhibitory Concentration.

2. Inhibition on established biofilm. The isolates were grown as biofilm using polystyrene microtitre plates for
48 h at 37 °C. The planktonic-phase cells were removed, washed 3 times with PBS and filled with 100 pL of the
extracts. The OD,,, was measured after incubation for 24 h at 37°C.

RESULTS / DISCUSSION

Extracts A and B showed inhibitory activity on the formation of biofilm (32% and 35% respectively) while C
showed strong inhibitory effect (71%). There was a reduction of already formed biofim 78% and 70% for the
respective species Porophyllum. The compoust C showed 82% eradication on established biofilm. None of
tested combinations displayed activity effective on the formation of biofilm as well as established biofilm. The
combinations A+B, C+A, C+B were indifferent (I >1).

CONCLUSIONS

This study showed that extracts of Porophyllum and semicarbazone are promising for the future control of biofilm
produced by Listeria.

REFERENCES

1. Mattana C, Satorres S, Alcaraz L, Petenatti E, Del Vitto L, Petenatti M, Laciar A. 2012. Evaluation of the antibacterial properties
of extracts obtained from native Porophyllum lanceolatum in San Luis, Argentina. Pharmacologyonline 163:162-166

2. Pfaller MA, Davenport D, Bale M, Barret M, Koont F, Massanari R. 1988. Development of the quantitative micro-test for
slime production by coagulase negative Staphylococci. Eur. J. Clin. Microbiol. Infect. Dis. 7: 30-33.
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CAPACIDAD ANTIOXIDANTE Y ACTIVIDAD INHIBITORIA SOBRE a-AMILASA
SALIVAL DE EXTRACTQOS DE Azorella compacta (PHIL. 1891)

Gabino Garrido, Luis Astudillo, Patricia Pozo

Departamento de Ciencias Farmacéuticas, Universidad Catdlica del Norte, Angamos 0610, Antofagasta, Chile;
gabinocl@yahoo.com

INTRODUCCION

El presente estudio reporta la actividad antioxidante e inhibitoria de a-amilasa salival de diferentes extractos de
Azorella compacta (Phil.) utilizando métodos de maceracién (polaridad creciente), decoccién e infusion.

METODOLOGIA

Se realizd la determinacién de fenoles y flavonoides totales, la identificacién cualitativa de flavonoides, la actividad
antioxidante y la actividad sobre o-amilasa. Los extractos que presentaron la mayor cantidad de compuestos
fendlicos y flavonoides fueron: metanol/agua (50:50) (MeOH 50%) > infusién > decoccion. La identificacion
cualitativa de los flavonoides arrojé la presencia de flavonas, flavonoles y flavanonas. Se determiné la actividad
antioxidante por parte de todos los extractos seleccionados mediante el secuestro del radical DPPH con CE,;
mayores para decoccién > infusion > MeOH (50%), sin diferencias estadisticamente significativas entre ellos
(p>0,05). La actividad de los extractos sobre a-amilasa salival se determiné por el método yodo-almidén (1./KI)
en el que se midié la disminucién del color violeta producto de la hidrdlisis de almidén. Ademas, se proced?ié a
medir las absorbancias de los distintos extractos en presencia de almidén y /K| por separado, con respecto a
las absorbancias del extracto solo.

RESULTADOS

La decoccion presentd inhibicion de o-amilasa, ademas de diferencias significativas (p<0,05) en presencia de
almidén y /Kl en relacion al extracto solo. La infusion y MeOH 50% también presentaron inhibicion de a-amilasa
pero no diferencias significativas (p>0,05) en presencia almidén y I/Kl en relacién al extracto solo.

CONCLUSIONES

Este trabajo demuestra, por primera vez, la presencia de fenoles y flavonoides totales, asi como la actividad
antioxidante e inhibidora de alfa amilasa salival de los extractos acuosos de A. compacta, especie que crece en
el desierto de Atacama, Antofagasta, Chile. De esta forma se contribuye a la validacion del uso popular de esta
especie.
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ACTIVIDAD ANTIOXIDANTE Y ANTIMICROBIANA DE DIFERENTES
EXTRACTOS DE Tagetes minuta LINNEO

Gabino Garrido, Helen Carrasco, Patricia Pozo

Departamento de Ciencias Farmacéuticas, Universidad Catdlica del Norte, Angamos 0610, Antofagasta, Chile: gabinocl@
yahoo.com

INTRODUCCION

Tagetes minuta L., conocida como suico’, es una planta que crece en zonas consideradas criticas, cuyo clima
desértico, temperaturas bajas y aire seco favorecen el desarrollo de esta especie vegetal. En la medicina
tradicional esta es utilizada en forma de infusién y decoccién para tratar malestares estomacales, resfrios, catarros
y neumonia.

METODOLOGIA

En este trabajo se selecciond, fraccioné de forma manual, secé y pulverizé el material vegetal (hojas y flores).
Posteriormente se sometié a extracciéon usando como disolvente agua, proceso que se realizé por medio de
decoccién (D10M) e infusidn (110M) durante 10 min, se determinaron los fenoles y flavonoides totales y se
evaluaron las actividades antioxidante y antimicrobiana.

RESULTADOS

La D10M mostrd la mayor cantidad de fenoles y flavonoides totales (609,92 mg EAG/ 100 g de E.Sy 395, 9 mg
EQ/ 100 g E.S respectivamente). D10M también presento la EC,, mas baja (29,7 = 4,1 pg/mL) en cuanto a mayor
actividad captadora sobre el radical DPPH y fue el tnico que mostro |nh|b|C|on sobre Staphylococcus aureus en
pruebas de difusién por agar y conteo celular por medio de la cdmara de Neubauer, actuando como agente
bacteriostatico, mientras que 110M sélo afecté la morfologia de la bacteria.

CONCLUSIONES

Este trabajo demuestra, por primera vez, la presencia de fenoles y flavonoides totales, asi como la actividad
antioxidante y antimicrobiana de los extractos acuosos de Tagetes minuta L., especie que crece en el desierto
de Atacama, Antofagasta, Chile. De esta forma se contribuye a la validacién del uso popular de esta especie.
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PEPTIDOS ANTITUMORALES NATURALES: EVIDENCIAS EXPERIMENTALES Y
POTENCIALIDADES EN EL TRATAMIENTO DEL CANCER.

Alexis Diaz-Garcia', Regla M. Gali Medina', Maria A. Estepa Perez?, Jenny L. Ruiz-Fuentes?,
Hermis Rodriguez Sanchez?, Luis Morier Diaz?, José A. Fraga Castro’

1. Laboratorio Biolégico-Farmacéutico, Cuba (LABIOFAM); alediaz@ipk.sld.cu
2. Universidad Miguel Hernandez, Espana
3. Instituto de Medicina Tropical Pedro Kouri, Cuba (IPK)

INTRODUCCION

El cdncer representa la enfermedad no transmisible de mas rapido crecimiento en todo el mundo. Los tratamientos
convencionales no resuelven todos los casos, ademéas de los efectos adversos que provocan. Las terapias
bioldgicas a partir de péptidos antitumorales ofrecen ventajas terapéuticas en el tratamiento del cancer, por su
tamafo, amplia distribucién en el organismo y su elevada especificidad sobre células tumorales.

METODOLOGIA

Los péptidos naturales presentan la ventaja adicional de poseer alta especificidad y baja toxicidad. A través
de ensayos bioguiados, se ha realizado la separacion e identificacién de diferentes péptidos provenientes de
fuentes naturales, empleando técnicas cromatograficas (HPLC/MS).

RESULTADOS

Las potencialidades anticancerigenas de estos péptidos naturales se han evidenciado en estudios preclinicos
in vitro, en un panel de lineas celulares tumorales, que identifican una toxicidad significativa y diferencial sobre
tumores de origen epitelial evaluados a través del ensayo colorimétrico del MTT. Alguno de estos péptidos se
han evaluado en modelos animales experimentales y demostraron una inhibicién significativa de la progresion
tumoral.

CONCLUSIONES

Los péptidos, obtenidos por métodos biotecnolégicos, demostraron igualmente significativos efectos
antitumorales in vitro e in vivo. Las propiedades antitumorales de los péptidos los convierten en una atractiva y
prometedora alternativa en la terapia contra el cancer.
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ANTIBACTERIAL ACTIVITY OF THREE SAN LUIS NATIVE SPECIES BELONGING
AT THE FABACEAE FAMILY.

Martinez M. A.", Mattana, C. M.", Satorres, S. E.", Sosa Angela?, Fusco M. R., Laciar A. L.,
Alcaraz, L. E.

1. Area Microbiologia, Universidad Nacional de San Luis, Ejército de los Andes 950, San Luis, Argentina;
lucalca@unsl.edu.ar, cnmattan@unsl.edu.ar

2. Area Farmacognosia, Universidad Nacional de San Luis, Ejército de los Andes 950, San Luis, Argentina

INTRODUCCION

The increase in bacterial resistance has created the necessity of studies directed towards the development of new
antimicrobials. Many researchers have focused on the investigation of natural products as source of new bioactive
molecules. From thefharmacognostic point of view the Fabaceae family is very important because many of its
species are used in folk medicine. Three native species: Acacia caven (Molina) Molina var. caven “espinillo”,
“aromo” or “tusca”, Acacia gilliesii Steud. (= A. furcatispina Burkart) “garabato”, and Prosopis torquata (Cav.
ex Lag.) DC. “tintitaco” are used in folk argentine medicine as astringent and antiseptic agent. Previously, in
the three species, flavonoids (quercetin and rutin), sapogenines, tannins and alkaloids were detected in our
laboratory. The objective of the present study was to test the antibacterial activity of ethanolic and aqueous
extracts obtained from Prosopis torquata, Acacia cavens and Acacia furcatispina against Staphylococcus aureus
strains by agar diffusion well-variant and bioautography methods.

METHODS

The bacterial inoculum (1x108 ufc/ml) was uniformly spread on Mueller Hinton agar and then, 7 mm diameter
holes were cut in the agar gel. Each well was filled with 50 pL of each plant aqueous extract (100 mg/ml). After a
24h incubation at 37°C, the diameters of zones of growth inhibition were measured (mm).

Bioautography method: The ethanolic extracts were first applied to 60 F.: TLC plates (3cm x 7cm) and
developed with ethyl acetate:formic acid:methyl ethyl acetone:water (5:1:3:1) as eluent for flavonoids and
chloroform:methanol:water (70:30:4) for sapogenines. Developed TLC plates were covered with 1-2 mm layer
of soft medium (BHI agar 0.6%) containing 0.1 % (w/v) 2,3,5 triphenyltetrazolium chloride and a suspension of S.
aureus at a final concentration of 108 CFU/ml. The plates were incubated at 37°C for 24 h. Where bacterial growth
has been inhibited, an uncolored area can be seen on the deep pink-red background. To assess the chemical
profile of the samples, a replicate TLC plate was developed simultaneously and visualized with oleum. Rutine,
quercetin, oleanolic acid were used as standards.

RESULTS/DISCUSSION/CONCLUSIONS

The results showed antibacterial activity of all extracts assayed against S. aureus. Inhibition diameters were 10
to 20 mm. P, torquata was the most active (20 mm). The bioautography assay for qualitative antibacterial activity
detection demonstrated well-defined inhibition zones against S. aureus in correspondence with those flavonoids
and sapogenines bands. TLC analysis revealed the presence of flavonoids: quercetin (Rf of 0.91) and sapogenines:
oleanolic acid (Rf of 0.87). in the all extracts analized the presence of these bioactive compounds confirmed its
antimicrobial activity. Sapogenines and flavonoids of these species could be considered the main responsible of
their popular use for treating of microbial infections. Further studies on both the identity and the structure-activity
relationship of these antibacterial substances from these plants remain to be performed.

REFERENCES

1. Del Vitto LA, EM Petenatti & ME Petenatti. 1997. Recursos herbolarios de San Luis (Argentina). Primera parte: plantas
nativas. Multequina 6: 49-66.

2. Mattana C.M, Satorres S.E, Sosa A, Fusco M, Alcaraz L.E. Antibacterial activity of extracts of Acacia aroma against methicillin-
resistant and methicillin-sensitive Staphylococcus. Brazilian Journal of Microbiology (2010) 41: 581-587.
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ANTIBACTERIAL ACTIVITY OF Mulinum spinosum EXTRACTS AGAINST
SLIME-PRODUCING Staphylococcus aureus AND METHICILLIN-RESISTANT
Staphylococcus aureus ISOLATED FROM NASAL CARRIERS

Echenique D.", Chiaramello A.2, Rossomando P.2, Mattana M., Alcaraz L.", Laciar A.", Satorres S.’

1. Area Microbiologia, Universidad Nacional de San Luis, Argentina. Ejército de los Andes 950. San Luis, Argentina;
sasato@unsl.edu.ar

2. Area Quimica Orgénica, Universidad Nacional de San Luis, Argentina. Ejército de los Andes 950. San Luis, Argentina

INTRODUCTION

Nasal carriers of S.aureus are important reservoirs with risk of developing endogenous infections or transmitting
infections to susceptible persons. Methicillin-resistant S. aureus (MRSA) are associated with higher rates of
treatment failure. Some strains of S.aureus produce slime which is believed to make the microorganisms more
resistant to antibiotics and host defenses. M. spinosum is a native medicinal plant of Argentina. The aim of this
work was to study the inhibitory activity of M. spinosum extracts against slime-producing S.aureus and MRSA
isolated from nasal carriers.

METHODOLOGY

Five extracts were assayed: M. spinosum 5:95% ethyl acetate:n-hexane (EtOAc:HEX), mix 20:80/30:70%
EtOAc:HEX, 50:50% EtOAc:HEX, 70:30% EtOAc:HEX and mix 50:50/70:30/100% EtOAc:HEX. The antibacterial
activity was assayed against three slime-producing S. aureus strains and two MRSA strains isolated from nasal
carriers. S.aureus ATCC 35556 slime-producing strain and MRSA strain ATCC 43300 were used as controls. Slime
production was performed by using Congo red agar technique according to Freeman et al.(1). The extracts
were prepared using flash chromatography. S. aureus isolates were screened for oxacillin resistance using disk
diffusion method (2). The antibacterial activity (MIC) was assayed using microplate method according to the
CLSI in tripticase soya broth supplemented with triphenyltetrazolium chloride. The inoculum of each strain was
adjusted to 10°CFU/ml. Extracts were tested between 8 to 0,1 mg/ml. Subcultures on tripticase soya agar were
performed to evaluate the minimal bactericidal concentration (MBC).

RESULTS / DISCUSSION

Slime-producing strains: M. spinosum 5:95% AcOEt:HEX showed antibacterial effect against all slime-producing
strains (MIC:500ug/ml). M. spinosum 20:80/30:70% AcOEt:HEX showed inhibitory activity against two slime-
producing strains (MIC 500pug/m and 2000 ug/ml). M. spinosum 50:50% AcOEt:HEX showed activity (MIC:500
pg/ml) in two isolates of slime-producing S.aureus, and MIC of 1000 pg/ml in one isolate. S. aureus ATCC
35556 was sensitive to these three extracts at doses 1000 pg/ml. M. spinosum 70:30% and 50:50/70:30/100%
EtOAc:HEX showed the lowest antibacterial activity, MICs between 2000 pg/ml and 4000 pg/ml. S. aureus ATCC
35556 showed MIC 4000 pg/ml.

MRSA: M. spinosum 5:95 % AcOEt:HEX showed the highest activity (CIM:500 and 1000 pg/ml). M. spinosum
20:80/30:70% and 50:50% AcOEt:HEX showed activity against MRSA (CIM:2000 ug/ml). M. spinosum 70:30%
and 50:50/70:30/100% AcOEt:HEX inhibited the growth of MRSA at doses of 4000 ug/ml. S. aureus ATCC 43300
was inhibited by all extracts (CIM between 500pug/ml and 4000 pg/ml). Higher concentrations (one to three times
higher than the corresponding MICs values) of extracts were needed to obtain bactericidal effect.
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CONCLUSION

The results showed that all M. spinosum extracts assayed were active against slime-producing S. aureus and
MRSA at doses between 500 and 4000 pg/ml. Both, slime-producing S. aureus and MRSA are highly contagious
and hardly eradicated by antibiotic therapies. So, there is an increasing need to find new substances with the
ability to inhibit these strains.

REFERENCES

1. Freeman D, Falkiner F, Keane C.1989.New method for detecting slime production by coagulase-negative staphylococci.
J.Clin.Pathol.42:872-4.

2. CLSI.2011. Clinical and Laboratory Standard Institute. Performance Standards for antimicrobial susceptibility testing:
M100-S21. Vol.31.Wayne,Pensylvannia.USA.
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ANTIBACTERIAL ACTIVITY OF Mullinum echegarayii AND Azorella trifurcata
EXTRACTS AGAINST SLIME-PRODUCING Staphylococcus aureus STRAINS
OBTAINED FROM FOOD

Satorres S.", Echenique D.", Chiaramello A.?2, Rossomando P.2, Laciar, A

1. Area Microbiologia, Universidad Nacional de San Luis, Argentina. Ejército de los Andes 950. San Luis, Argentina;
sasato@unsl.edu.ar

2. Area Quimica Orgéanica, Universidad Nacional de San Luis, Argentina. Ejército de los Andes 950. San Luis, Argentina

INTRODUCTION

S. aureus is one of the most commonly identified bacteria that cause food poisoning, contaminating foods during
processing, storage or sale. Some S. aureus strains have the ability to colonize surfaces to develop a structure
named biofilm, it serves as a reservoir for continuous release of bacteria to the foods. Also, there is evidence that
adhered bacteria are more resistant to antibiotics and host defenses. M. echegarayii and A. trifurcata are endemic
plants species of Argentina used in folk medicine.

METHODOLOGY

In this study the antibacterial activity of 10:90% ethyl acetate: n-hexane (AcOEt:HEX) and 30:70% AcOEt:HEX
M. echegarayii extracts and mix 40:60/50:50% AcOEt:HEX A. trifurcata extract was evaluated against two slime-
producing S. aureus strains isolated from bakery foods and S.aureus ATCC 35556 slime-producing strain, S.aureus
ATCC 25923 non slime-producing strain. Slime production was performed by using Congo red agar technique
according to Freeman et al. (1) and the microplate method described by Pfaller al. (2). The extracts were prepared
using flash chromatography. The antibacterial activity was assayed using microplate method according to the CLSI
(3) in tripticase soya broth supplemented with triphenyltetrazolium chloride used as visual indicator of bacterial
growth. The inoculum of each strain was adjusted to concentration of 10°CFU/ml. Organic extracts were tested
from 8000 to 100 pg/ml. The antibacterial activity (MIC) was defined as the lowest concentration of the extract
in the medium in which there no visible grown. Extracts were submitted to a subculture on tripticase soya agar
plates to evaluate the minimal bactericidal concentration (MBC).

RESULTS / DISCUSSION

Extract of M. echegarayii 10:90% AcOEt:HEX showed activity against S. aureus isolate from food at doses of
8000 pg/ml and 4000 pg/ml. S. aureus ATCC 35556 and the S.aureus ATCC 25923 were sensitive to this extract
with MIC of 2000 ug/ml and 4000 ug/ml respectively. The best effect was elicited with M. echegarayii 30:70%
AcOEt:HEX. Three strains of S. aureus showed good activity (CIM:1000 pg/ml) and S.aureus ATCC 25923 was
active at doses 500 pg/ml. A. trifurcata 40:60/50:50% AcOEt:HEX extract showed less activity against S.aureus
isolated from food and S.aureus ATCC 35556 (CIM:8000 pg/ml). The MIC of S.aureus ATCC 25923 was 500ug/
ml. The MBC values were two or three fold higher than the corresponding MIC values.

CONCLUSION

The antibacterial activity of species of Mulinum and Azorella can be attributed to bioactive metabolites, such
as diterpenoids and triterpenoids, whose presence have been demonstrated in other studies. The discovery of
plants extracts with antibacterial activity against slime-producing S. aureus could contribute to the decrease of
health and economic problems due to the decomposition of food.

REFERENCES
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EVALUACION DE LAS ACTIVIDADES CITOTOXICAY ANTIBACTERIANA EN EXTRACTOS
OBTENIDOS DE LA ESPECIE Vismia guianensis (AUBL) CHOISY (CLUSIACEAE)
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INTRODUCCION

La Familia Clusiaceae (ndmina conservanda, Guttiferae) comprende unos 50 géneros y 1200 especies. El
género Vismia comprende cerca de 21 especies, reportandose hasta el momento 9 en Venezuela, las cuales se
encuentran ampliamente distribuidas en todo el territorio .En investigaciones previas se ha descrito que el latex
y los extractos de hojas, frutos y tallos de V. guianensis presentan diversas bioactividades: cicatrizante, citotoxica
frente a lineas celulares cancerigenas de pulmén, colon y sistema nervioso central, antioxidante, anticancerosa y
antimaldrica. En la presente investigacion se evaluaron las actividades antibacteriana y citotdxica de los extractos
de la especie V. guianensis obtenidos con solventes de diferentes polaridades, con el propdsito de determinar
su potencial como agente antibacteriano.

MATERIALES Y METODOS

Las hojas y flores se secaron a 40°C en estufa durante 72 h, se molieron y se determiné su peso. El material molido
y seco se sometid a extraccion por maceracion (usando hexano y metanol). El extracto concentrado fue sometido
a fraccionamiento empleando la técnica de cromatografia en columna usando diferentes solventes en polaridad
creciente como fase movil. Las fracciones obtenidas fueron analizadas por cromatografia en capa fina. Para la
evaluacion de la actividad antibacteriana de los extractos se usé el método de difusién en agar con discos de
papel. Las bacterias utilizadas fueron Staphylococcus aureus (ATCC 25923), Enterococcus faecalis (ATCC 29212),
Escherichia coli (ATCC 25922), Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853) y Klebsiella pneumoniae (ATCC 23357).

RESULTADOS Y DISCUSION

Se logré determinar actividad antibacteriana en las fracciones obtenidas con metanol contra E. coli (CIM: 1 mg/
mL), K. pneumoniae (1.5 mg/ml), S. aureus (15 mg/mL), E. faecalis y P. aeruginosa (20 mg/mL), mientras en la
fraccion obtenida con la mezcla diclorometano/acetato de etilo en proporcién 1:1 se observé una inhibicion del
crecimiento bacteriano de E. coliy K. pneumoniae con una CIM de 1 mg/mL para ambas bacterias y contra P.
aeruginosa, S. aureusy E. faecalis a 10 mg/mL.

CONCLUSIONES

El estudio de la actividad antibacteriana mostré que las fracciones obtenidas con metanol y la mezcla
diclorometano/acetato de etilo en proporcién 1:1, fueron activas contra las bacterias Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus y Enterococcus faecalis; lo que demuestra que
la especie en estudio presenta un amplio espectro antibacteriano en ensayos realizados in vitro.
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ACTIVIDAD ANTIBACTERIANA DE Tagetes erecta LINN
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INTRODUCCION

Tagetes erecta Linnaeus es una planta herbacea ornamental con larga historia de uso en la medicina tradicional
en muchos paises, en México es recomendada para el tratamiento de diversas enfermedades, como dolor de
estbmago, parasitos intestinales, empacho, diarrea, célicos, afecciones hepaticas, vomito, indigestion; para
enfermedades de tipo respiratorio como tos, fiebre, gripe y bronquitis. El tratamiento consiste en el cocimiento
de las ramas, con o sin flores, en sahumerio o fritas para aplicar de manera oral o en la parte afectada. El
Cempazuchil, o “flor de muerto”, se encuentra en San Luis Potosi, Chiapas, Estado de México, Puebla, Sinaloa,
Tlaxcala y Veracruz.

OBJETIVO

Determinar la Concentraciéon Minima Inhibitoria (CMI) de los extractos de las partes aéreas con flor y de las partes
aéreas sin flor de Tagetes erecta.

DESARROLLO

La planta se adquirié en el “Mercado de Sonora” de la Ciudad de México, ya limpia se prepararon dos lotes: PA=
partes aéreas sin flory PAF= partes aéreas con flor. Ya secos, se molieron manualmente y el polvo obtenido se
sometié a maceracién consecutiva en hexano, diclorometano, metanol y agua durante 24 horas a temperatura
ambiente. Los disolventes de cada extracto se eliminaron por evaporacion hasta sequedad total. Se cuantificé la
actividad antibacteriana de los extractos al determinar la CMI siguiendo el protocolo establecido por Drummond
y Waigh modificado por Satyaijit, en el que utilizan placas multipozos de 96 y resazurina como indicador de
viabilidad. Se usaron soluciones de penicilina-estreptomicina y dimetilsulféxido como controles Ipositivo y
negativo, respectivamente. Las cepas empleadas fueron Salmonella typhi, S. typhimurium, Shigella flexneri,
Proteus mirabilis, Staphylococcus aureus y Bacillus subtilis.

RESULTADOS Y DISCUSION

Se determind que los extractos polares (metandlico y acuoso) de PAF de Tagetes erecta tienen marcada actividad
sobre las bacterias Gram negativas siendo mejor ef/extracto metandlico ante Salmonella typhi (CMI=0.313mg/
ml) y Shigella flexneri (CMI=0.521mg/ml), los extractos no polares evidencian mejor actividad inhibitoria en las
bacterias Gram positivas. En tanto que el extracto hexanico de PA presenta mejor actividad sobre las bacterias
Gram positivas, como Staphylococcus aureus (CMI=0.31 mg/mlf) y Bacillus subtilis (CMI=2.5 mg/ml). Los
resultados sugieren que la planta tiene actividad antibacteriana contra bacterias relacionadas a enfermedades
gastrointestinales, respiratorias y contra las causantes de infecciones en piel.

CONCLUSIONES

La actividad antibacteriana de los extractos polares de PAF es mejor en las bacterias Gram negativas probadas,
mientras que los extractos no polares de las PA presentan mejor actividad en bacterias Gram positivas. Estos
resultados respaldan el uso popular de las partes aéreas con o sin flor de esta planta

BIBLIOGRAFIA
1. Satyajit D. Sarker, et al. Methods 2007, 42,. 321-324.
2. Nandita Dasgupta et al. Journal of Pharmacy Research 2012, 5 (8), 4201-4203.
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DETECCION DE ACTIVIDAD BACTERIANA EN Morinda citrifolia Y Reseda luteola
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INTRODUCCION

Ante el surgimiento de cepas bacterianas resistentes a los antibiéticos, se hace necesaria la bisqueda de nuevos
agentes antimicrobianos. Los organismos marinos y las plantas se estudian como fuente de nuevas herramientas
terapéuticas. Morinda citrifolia (noni) es una planta usada preferentemente como hipoglucemiante, aunque se
han repostado algunas actividades antimicrobianas. A su vez, Reseda luteola L es una planta considerada maleza
del Valle de México, de la que no se han descrito en nuestro pais propiedades medicinales.

OBJETIVO

Detectar y evaluar actividad antibacteriana de Morinda citrifolia y Reseda luteola mediante el método de
Rezasurina.

DESARROLLO

M. citrifolia fue colectada en Acapulco, Guerreroy R. luteola en Teoloyucan, Estado de México, para preparar
los correspondientes extractos se utilizaron las hojas del primero y las espigas del segundo. Con el material secoy
pulverizado se prepararon los extractos por maceracion consecutiva durante 24 horas en hexano, diclorometano,
metanol (M. citrifolia), etanol (R. luteola) y agua. Los disolventes organicos se eliminaron en rotavapor vy
el agua por evaporacién en bafio maria. La actividad antibacteriana se valoré por el método de resazurina,
empleando dosis de 0.039 a 5.0 mg/mL de cada extracto. Se usaron soluciones de penicilina-estreptomicina y
Dimetilsulfoxido como controles positivo y negativo, respectivamente. Las cepas empleadas fueron Salmonella
typhi, S. typhimurium, Shigella flexnei, Proteus mirabilis, Staphylococcus aureus y Bacillus subtilis. La prueba se
realizé tres veces por triplicado.

RESULTADOS

Ninguno de los extractos utilizados inhibié el desarrollo de S. typhimurium. A su vez, el extracto hexanico de
cualquiera de las dos plantas inhibié el crecimiento de B. subtilis y S. aureus con una dosis minima de 1.25 mg/
ml. Los extractos obtenidos con disolventes polares inhibieron el crecimiento de todas las cepas empleadas con
una CMI de 0.31 mg/ml sobre S. aureus

DISCUSION Y CONCLUSIONES

Los extractos obtenidos con agua y alcohol presentaron mayor gama de actividad ya que afectaron tanto a
las bacterias Gram positivas como a Gram negativas empleadas en el estudio lo que sugiere un mecanismo
de accién general mientras que los extractos de hexano y diclorometano fueron mas especificos ya que solo
inhibieron a Gram positivas. Las plantas presentaron actividad antibacteriana siendo de particular importancia la
respuesta de R. luteola, maleza arvense utilizada como forraje. R. luteola presento mejor actividad antibacteriana
que M. citrifolia.

BIBLIOGRAFIA:
1. Satyajit D. Sarker, et al. Methods 2007, 42,. 321-324.

2. Suérez, R. G., Serrano C. V., Balderas, A. P. y Pelz, M. R. 2004. Atlas de Malezas arvenses del Estado de Querétaro.
Universidad Auténoma de Querétaro, Serie Etnobioldgica.
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CHEMISTRY AND ANTIVIRAL ACTIVITY OF Arrabidaea formosa (BIGNONIACEAE)
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INTRODUCTION

Arrabidaea formosa (Bureau) Sandwith belongs to the Bignoniaceae family that is represented by more than 100
genera and about 800 species in Brazil. Chemically, bignoniaceous plants are characterized by the presence of
flavonoids, terpenoids, quinones, mainly naphthoquinones, and aromatic compounds such as lignans, cinnamoyl,
benzoyl and acetophenone derivatives. Several species of this family are reported as used for treatment of
diseases possibly related to viral infections what has motivated the evaluation of A. formosa [1].

METHODOLOGY

The in vitro antiviral activity against Dengue virus 2 (DENV-2), Human herpesvirus 1 (HHV-1), Vaccinia virus (VACV-
WR) were carried on by the MTT colorimetric method (n =4); the cytotoxicity was determined in vitro in Vero
and LLCMK, cell lines (n=4); acyclovir and interferon were used as positive controls (1.0 mg/ml and 2.5x10° Ul/
ml, respectively) [2,3]. Ethanol extracts from stems, leaves and fruits were prepared and submitted to bioguided
fractionation.

RESULTS

Results are presented as cytotoxic concentration to 50% (CC,), antiviral effective concentration to 50% (EC,,) and
Selectivity Index (Sl) values. The extracts and constituents isolated have presented low cytotoxicity (CC,, > 200
ug/ml). Bioguided fractionation led to the isolation of six compounds which were identified as mangiferin (AF1),
2'-trans-O-caffeoylmangiferin  (AF2), 2'-trans-O-coumaroylmangiferin (AF3), 2'-trans-O-cinnamoylmangiferin
(AF4), ursolic acid (AF5) and chrysine (AFé). All ethanol extracts were active against DENV-2, HHV-1 and VACV-
WR. The best result was obtained for the extract of fruits against DENV-2 with CC,, > 500 ug/ml, EC,/ 13.1 + 1.6
ug/ml and SI > 38.2. AF3 (CC,_,> 500 ug/ml, EC,,= 4.1 + 0.4 ug/ml, SI > 121.9 DENV-2 and EC, ;= 4.6 = 1.6 ug/
ml, SI > 108.7 HHV-1) was the most active of the six compounds isolated. Still more important are the high SI
values.

CONCLUSIONS

The results obtained in the present work have revealed that mangiferin cinnamoyl derivatives are compounds of
interest as potential antiviral drugs.

FINANCIAL SUPPORT
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ACTIVIDADES CITOTOXICA Y GENOTOXICA EN CELULAS K562 DE MAMMEA A/
BA + A/BB PROVENIENTES DE LOS EXTRACTOS DE Calophyllum brasilense
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INTRODUCCION

Calophyllum brasiliense es un érbol tropical que crece en selvas tropicales desde México hasta Brasil (Stevens,
1980). Numerosas aplicaciones etnomédicas se han registrado para esta especie en toda América Latina (Reddy et
al., 2004). Los extractos orgéanicos de las hojas de C. brasiliense contienen cumarinas tipo Mammea que inhiben
el crecimiento de células tumorales in vitro. La mezcla de mammea A/BA+ABB 1:1 presentaron in vitro actividad
citotéxica contra las lineas tumorales humana de préstata (PC3), leucemia (K562) y SNC (U251) presentando IC,,
de 0.34, 0.04 y 1.92 mM (Reyes-Chilpa et al., 2004). En otro estudio (Ruiz-Marcial et al., 2007) en ratones BALBc
a los cuales se les implantaron tumores (células BMK), se observo que la mezcla de mammea A/BA+A/BB (2:1)
provoco un decremento del 83% al final del tratamiento sin provocar ningln dafo histopatolégico aparente
al higado. En este trabajo examinamos si esta mezcla (75:25) induce muerte celular programada (apoptosis) en
células K562 y su genotoxicidad.

METODOLOGIA

Determinacion de mezcla de compuestos RMN, Ensayo de Citotoxicidad (MTT), Anélisis de Fragmentacién de
DNA utilizando un kit de deteccién por fluorescencia con la enzima TdT (Roche), ensayo de Genotoxicidad
mediante el ensayo Cometa alcalino.

RESULTADOS Y DISCUSION

Elanalisis por RMN determino que la mezcla estaba compuesta en 75:25 de Mammea A/BA+A/BB respectivamente.
Los ensayos de citotoxicidad en células K562 utilizando la metodologia del MTT demostraron una IC, = 43mM,
a las 48hrs de tratamiento, diferente a la reportada previamente con el ensayo de Sulforrodamida. En el ensayo
Tunel fue posible determinar la presencia de DNA fragmentado a las 24 hrs de tratamiento posiblemente como
resultado de la induccién de apoptosis por parte de los compuestos. Finalmente en la prueba Cometa de DNA
fue posible determinar genotoxicidad a las 18 hrs de tratamiento, presentando un porciento de dafo de 58.75%

CONCLUSIONES

La mezcla de Mammea A/BA+A/BB (8:2) indican que su efecto citotdxo sobre células tumorales humanas K562
se debe a que es genotodxica lo cual induce apoptosis. Al ser compuestos muy abundantes en las hojas de esta
especie, es factible su aprovechamiento con fines medicinales.
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Cytotoxic effects of mammea type coumarins from Calophyllum brasiliense. Life Sci. 75: 1635-1647
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TOPICAL ANTI-INFLAMMATORY ACTIVITY OF Bryophyllum pinnatum (LAM.)
OKEN (CRASSULACEAE)
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INTRODUCTION

Bryophyllum pinnatum (Lam.) Oken (Crassulaceae), known as “sheet-of-fortune”, has been widely used in
traditional medicine, mainly for the treatment of inflammation, wound and ulcer. The present study aimed to
investigate the topical anti-inflammatory activity of the ethanol extract obtained from B. pinnatum leaves.

METHODOLOGY

Dried and pulverized plant was subjected to extraction with ethanol to obtain the ethanol extract. Constituents
of the ethanol extract were identified by high performance liquid chromatography with UV DAD detector. The
topical anti-inflammatory activity was evaluated through ear edema models induced by croton oil', arachidonic
acid?, phenol®, capsaicin®, ethyl phenyl propiolate® and histological analysis. The results were demonstrated as
mean * standard error. Analysis of variance followed by Student Newman-Keuls test was used to measure the
degree of significance of p < 0.05.

RESULTS AND DISCUSSION

Quercetin, rutin, kaempferol, apigenin 7-O-p-D-glucoside and luteolin 7-O-B-D-glucoside were identified by
HPLC. Concentrations of 0.5 and 1.0 mg/ear of the ethanol extract reduced the ear edema induced by croton
oil in 54.85 and 57.11%, while the ear edema induced by arachidonic acid was inhibited by 41.67, 53.82 and
67.01% at concentrations of 0.1, 0.5 and 1.0 mg/ear, respectively. The phenol-induced edema was inhibited by
79.73,33.14 and 33.71% in 0.1, 0.5 and 1.0 mg/ear, respectively. After treatment, 0.1 (43.22%), 0.5 (72.53%) and
1.0 mg/ear (35.16%) of the ethanol extract reduced the ear edema induced by capsaicin. The induced edema-
phenyl-ethyl propiolate at concentrations of 0.1 (75.00%) 0.5 (69.77%) and 1.0 mg/ear (43.60%) had decreased.
Chronic treatment and histological analysis confirmed the effect of the ethanol extract on inhibition of edema
induced by croton oil.

CONCLUSION

The results indicated that B. pinnatum possesses topical anti-inflammatory effects justifying the popular use and
is a potential target for the discovery of new therapeutic agents.

SPONSORS
FAPEMIG, CAPES, CNPqg and UFJF
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ESTUDIO DE LA ACTIVIDAD ANTIMICOBACTERIANA DE UN EXTRACTO
ORGANICO DE LA PLANTA Aristolochia orbicularis DUCHR.
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INTRODUCCION

De acuerdo a la Organizacion Mundial de la Salud, en el afio 2008, se presentaron 9.4 millones de casos
nuevos de Tuberculosis a nivel mundial, de ellos 500,000 pacientes presentaron co-infeccién con el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH), y se presentaron 1.8 millones de muertes, con un promedio de 4500 muertes
diarias a causa de esta enfermedad (1). En México, en el afio 2005 se presentaron 14,443 casos de tuberculosis,
con una incidencia de 13.7/100,000 habitantes (2). La aparicion de las micobacterias resistentes a los farmacos mas
utilizados para el tratamiento, sefiala la necesidad de incrementar la investigacion terapéutica, fundamentando
la busqueda de nuevas moléculas con propiedades antimicobacterianas. En las uUltimas décadas, en México y
gran parte del mundo, se ha incrementado el estudio de las plantas medicinales, con el propésito de conocer
sus constituyentes quimicos y su actividad farmacélogica. La planta mexicana Aristolochia orbicularis (rizoma),
la cual es conocida popularmente como “guaco”, es una planta que crece en varios estados de la Republica
Mexicana como Michoacan, Colima, Guerrero y Morelos entre otros. La gente usa principalmente los rizomas
para tratar artritis, diarrea, lavar heridas, tos con sangre, también es utilizada para curar heridas de mordidas de
serpiente (3). Esta planta no cuenta con informes fitoquimicos, ni farmacoldgicos. El objetivo de este estudio
fue determinar si el extracto de diclorometano de raiz de Aristolochia orbicularis inhibe el desarrollo in vitro de
Mycobacterium tuberculosis sensible, resistente y aislados clinicos (Multidrogoresistente).

METODOLOGIA

Se prepard un extracto de diclorometano el cual fue evaluado por medio del método de Alamar Azul (4) para
determinar su actividad antituberculosa contra Mycobacteria tuberculosis sensible y resistentes.

RESULTADOS

El extracto demostré poseer importante actividad antituberculosa contra todas las cepas estudiadas (sensible, y
multidrogoresitentes), con valores de CMI entre un rango 12.5y 50 ug/mL.

CONCLUSIONES

El presente estudio apoya el hecho de que el extracto organico de Aristolochia orbicularis proporciona una
excelente oportunidad para encontrar probablemente nuevas moléculas bioactivas contra Mycobacterium
tuberculosis mono-resistentes y multidrogoresistentes (MDR-T), ademas con estos resultados se confirma el uso
que le a esta planta como un agente anti-infeccioso y muy particularmente como agente antituberculoso.
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ASSESSMENT OF ANTIMYCOTIC AND MUTAGENIC ACTIVITY OF A VAGINAL
CREAM CONTAINING METHANOLIC EXTRACT OF Syngonanthus nitens
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INTRODUCTION

The genus Syngonanthus, a member of the Eriocaulaceae family, includes about 200 species found in Africa
and America, with Syngonanthus nitens exclusively found in South America'. Although little is known about the
ethnopharmacological properties of the genus Syngonanthus, literature reports the traditional use of Eriocaulaceae
species to treat skin ulcers and bacterial infections, and some studies have described antioxidant, antimicrobial,
and antiulcerogenic activity?. Chemical studies have shown the presence of flavones, predominantly luteolin
derivatives. Recently, our group identifyed 17 phenolic compounds in methanolic extract of S. nitens (MeSN)3.
The purpose of this study was to evaluate the antimycotic activity of a vaginal cream containing the MeSN in
treatment of vulvovaginal candidiasis (VVC) using an animal model of Candida infection. Also, we investigate the
mutagenic activity of this product by the micronucleus test.

METHODS

The rat model of VWC was established based on models described previously®. Female Wistar rats were
immunosuppressed by administration of cyclophosphamide and estrus phase was induced by subcutaneous
administration of estradiol (0.2 mg/ml once daily for 4 days). Rats were inoculated intravaginally (day 0) with 0.1
mL of C. albicans (NCPF 3153, 5.0x10’ yeast/mL). The cream containing extract in different concentrations (0,5, 1,0
and 2,0%), the cream without extract (cream base) and miconazole cream (MCZ) as controls, were administrated
twice a day to the infected animals. On day 2, 6, and 10 after the infection, the vaginal load of C. albicans was
evaluated through vaginal lavage with 0.1 mL of PBS, and determined by the CFU assay. The mutagenic activity
was evaluated using the analysis of the frequency of micronucleated polychromatic erythrocytes (MNPCEs) and
the nuclear division index (NDI) in cells of the peripheral blood of rats in acute (24h) and subacute (7 days)
treatments with the cream®. The frequency of MNPCEs was rated in 2000 PCEs per animal. For the NDI, were
examined 400 erythrocytes/animal in order to assess the cytotoxicity of the product. The results were statistically
analyzed.

RESULTS AND DISCUSSION

The treatment exerted a marked acceleration of clearance of the yeast, as demonstrated by a statistically significant
decrease in CFU counts on the 4th day after the initiation of treatment (day 6), compared to the untreated
and vehicle-treated controls. MCZ treatment showed a pattern of clearance comparable to that induced by the
vaginal cream with different extract concentrations. The frequencies of MNPCEs observed in animals treated with
the cream showed no significant difference when compared to those of the negative control and the values of
NDI obtained in the treatment with MeSN were similar to the values of negative control. These results indicate
that the cream containing S. nitens extract shows no cytotoxic or mutagenic effect in cells of the peripheral blood
of rats, under the conditions used in this study.
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CONCLUSION

In conclusion, our results demonstrate that the vaginal cream containing MeSN is a non-mutagenic natural
product with antimycotic properties in the treatment of VVC.
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INTRODUCCION

O Brasil abriga, além de grande diversidade vegetal, também uma variedade de insetos pragas agricolas e vetores
de diversas doengas. A necessidade de métodos mais seguros no controle de insetos tem estimulado a busca de
novos principios ativos obtidos a partir de espécies vegetais (Viegas Junior, 2003), destacando-se a utilizagédo de
metabolitos especiais como reguladores do desenvolvimento em insetos. O género Clusia (Clusiaceae) é bem
representativo no Brasil e apresenta-se caracterizado pela presencga de benzofenonas, terpenoides e flavonoides
(Silva, 2011).Neste sentido, o presente trabalho objetivou avaliar a agao inseticida de extratos apolares de Clusia
hilariana frente aos insetos Dysdercus peruvianus e Oncopeltus fasciatus.

METODOLOGIA

Partes vegetativas e reprodutivas de individuos masculinos e femininos de Clusia hilariana foram secas em
estufa, fragmentadas e submetidas a extragdo com hexano. Apds evaporagao do solvente foram obtidos os
seguintes extratos: 1) Individuo masculino - folhas (CHMFOH), caules (CHMCAH), flores (CHMFLH); 2) Individuo
feminino - Folhas (CHFFOH) e caules (CHMCAH). Para anélise da atividade inseticida, ninfas do 4° estagio foram
separadas e aplicado na cuticula ventral de cada inseto 1uL de uma solugdo 1 mg/mL dos extratos obtidos.
Foram quantificados os seguintes parametros bioldgicos: sensibilidade diferencial dos diferentes estadios
aos tratamentos; mas formacdes anatdmicas; tempo e periodo de muda; morte em 24 horas e em diferentes
momentos do desenvolvimento.

RESULTADOS

Em relagdo a % de mortalidade em 24horas, os resultados com Oncopeltus fasciatus constataram que os insetos
tratados com CHFCAH e CHMFOH atingiram taxas de 5,57% e 4,47% respectivamente, que foram superiores
quando comparados aos controles positivoe negativo. Em 30 dias, as taxas de mortalidade dos insetos tratados
com CHFCAH e CHMCAH foram superiores (27,77% e 52,23%, respectivamente).Observou-se prolongamento
nos periodos intermuda (4° para 5° instar e 5° instar para adulto), principalmente dos insetos tratadoscom
CHMFOH, CHFFOH, CHMCAH e CHFFOH. Os melhores resultados em Oncopeltus fasciatusforam obtidos com
o tratamento com o CHMCAH e com o CHFCAH, com taxa de mortalidade superior em relagcdo aos demais
tratamentos no periodo de 24 horas e 30 dias. Ndo foram observadas méas formacdes anatémicas. O parametro
tempo e periodo intermuda dos insetos tratados com o CHMFOH foi prolongado em 13 dias para os insetos de
5% instar em relagdo aos controles. O CHFFOH foi capaz de prolongar também o tempo de muda dos insetos de
5° instar em 23 dias e atrasar a metamorfose em 6 dias em relagdo ao controle; enquanto CHMCAH atrasou a
metamorfose em 8 dias. A presenca de terpenoides nesses extratos pode estar sendo responsavel, pelo menos
em parte, pelos efeitos observados, uma vez que ha descrigdes na literatura para o efeito inseticida dessa classe
de substéncias (Viegas Junior, 2003).
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CONCLUSIONES

Clusia hilariana demonstrou potencial como provavel alternativa para o controle dos insetos fitéfagos Oncopeltus
fasciatus e Dysdercus peruvianus. FAPERJ/ CNPg/ PROPPI (UFF).

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS
1. Viegas Junior, C. 2003. Quim. Nova 26 (3): 390-400.

2. Silva, M.C.A. 2011. Produtos do metabolismo especial de Clusia fluminensis Planch. & Triana. Dissertacdo de mestrado.
Pés-Graduagdo em Ciéncias Aplicadas a Produtos para a Satde, UFF.
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ESTUDIO DE Cucurbita ficifolia BOUCHE (CUCURBITACEAE) Y EL )
D-QUIROINOSITOL SOBRE EL ESTADO REDOX'Y LA INFLAMACION EN
ADIPOCITOS 3T3-L1
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INTRODUCCION

En la obesidad el consumo excesivo de carbohidratos y lipidos producen la disfuncién de los adipocitos afectando
el estado redox, condiciéon que propicia incremento en la expresion de citocinas proinflamatorias y el desarrollo
de resistencia a la insulinay DT2." El fruto de Cucurbita ficifolia es utilizado para el tratamiento de DT2 en México
y se ha identificado que el extracto acuoso de Cucurbita ficifolia contiene D-quiroinositol (DQI) compuesto
con accién antioxidante.?® Por lo cual, investigamos y comparamos el efecto del extracto de Cucurbita ficifolia
(estandarizado por su contenido de DQI) o el DQI sintético sobre el estado redox, la inflamacién y la activacién
de la proteina cinasa B (PKB) en adipocitos 3T3-L1.

METODOLOGIA

Los adipocitos 3T3-L1 fueron tratados por 24 y 48 horas con diferentes concentraciones de DQI sintético o
del extracto acuoso de Cucurbita ficifolia, el cual contiene DQI (cuantificado por HPLC). En estas células se
determinaron por espectrofotometria las concentraciones de GSH y GSSG (relacién GSH/GSSG), asi como la
actividad enzimética de glutatiéon peroxidasa y glutation reductasa; ademas el H,O, se cuantificé por citometria de
flujo. La expresiéon del RNAm y la concentraciéon de proteina de TNF-o, IL-6, resistina y adiponectina se analizaron
por RT-PCR tiempo real y ELISA, respectivamente. Por Ultimo se analizé la activacion de PKB por Western blot.

RESULTADOS

Los tratamientos de los adipocitos con el extracto de Cucurbita ficifoliay DQI disminuyeron el H,O,, incrementaron
la actividad de glutation peroxidasa y restablecieron los niveles de GSH/GSSG comparados con las células no
tratadas (control), a las 24 y 48 horas. Ademas, DQI disminuyd, tanto la expresiéon del RNAm, como la proteina de
TNF-q, IL-6 y resistina; mientras tanto Cucurbita ficifolia disminuyd resistina pero increment6 la proteina de IL-6.
La PKB activada con insulina, no se modificé después de 24 h con ambos tratamientos, aunque la presencia de
DQI por 30 min, sin insulina, si indujo la fosforilacién (activacion) de PKB.

DISCUSION

En los adipocitos tratados con Cucurbita ficifolia y DQI se restablece el estado redox al disminuir el H,O, debido
al aumento en la actividad de glutation peroxidasa. Este efecto puede conducir a disminuir la expresion de las
citocinas proinflamatorias, como se observé en los resultados. Con Cucurbita ficifolia hace falta identificar otros
compuestos que puedan modular la secrecién de IL-6. Debido a que PKB solo se activa en presencia de DQl,
proponemos que el extracto tiene un mecanismo de accién hipoglucemiante diferente al de éste compuesto.
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CONCLUSIONES

El efecto antioxidante del extracto de Cucurbita ficifolia parcialmente se puede deber al DQI que contiene, por
lo cual ambos tratamiento ayudarian a evitar las alteraciones causadas por estrés oxidativo. Ademas, el DQI al
tener efectos: antiinflamatorio e insulino-sensibilizador ayudaria en el tratamiento de patologias asociadas con
resistencia a la insulina.

FINANCIAMIENTO
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ESTANDARIZACION Y APLICACION DE UN METODO ESPECTROFLUOROMETRICO
PARA LA IDENTIFICACION DE INHIBIDORES DE LA PROTEASA ASPARTICA
SECRETADA (SAP) DE Candida albicans, A PARTIR DE EXTRACTOS DE

PLANTAS DE LA FAMILIA MELASTOMATACEAE Y RUBIACEAE

Luz Stella Ramirez Aristizabal, Cristian Mauricio Arias, José Reynaldo Marin

Escuela de Quimica, Facultad de Tecnologia, Universidad Tecnoldgica de Pereira; Pereira-Colombia

INTRODUCCION

La proteasa aspartica secretada (Sap) es considerada un factor de virulencia en el proceso de infeccién por
Candida albicans. La frecuencia de candidiasis a nivel mundial aumenta cada dia, razén por la cual se hace
necesario encontrar nuevos medicamentos que combatan esta enfermedad, al mismo tiempo que desarrollar
métodos que evallen en forma rédpida compuestos inhibidores de Sap.

La tendencia en la implementacién de analisis enziméticos por fluorometria se ha incrementado en los Gltimos
afios!'.en general, ésteres de fluoresceina a menudo se han empleado para el estudio de diversas actividades
de la esterasal®?, fosfodiesterasal y fosfatasas®’!, pero su uso para el estudio de la actividad de proteasas de
C. albicans ha sido poco estudiado. La actividad proteolitica ha sido medida usando albumina sérica bovina
(BSA), hemoglobina (Hb) y estrato corneo humano como sustrato®®; sin embargo, estos métodos carecen de
sensibilidad, donde el tiempo de consumo y expresién de la actividad en unidades proteoliticas es arbitrario. La
sintesis de sustratos fluorogénicos para proteasas permite el desarrollo de un rapido ensayo de microtitulacion
fluorescente que define la actividad en términos de la actividad hidroliticas.

Para la estandarizacion del método, se realizaron diferentes ensayos, con el fin de establecer las mejores
condiciones tales como determinacién de las longitudes de excitacion, emisién, slit de emisidn, slit de excitacidn,
voltaje del detector y filtros de excitacién y de emision; ademas de las concentraciones de Fluorexén, cobre, pH
del buffer y tiempos de acoplamiento de los reactivos.

METODOLOGIA

Se indujo la produccion de Sap en cultivos de C. albicans siguiendo la metodologia descrita por Capobianco!’!
y se evaluaron sus niveles por electroforesis en geles SDS-PAGE en diferentes lapsos de tiempos. La actividad
de Sap fue verificada por espectrofluorometria, para lo cual se determinaron las condiciones de reaccion,
variando las concentraciones de cobre y fluorexon. Los resultados se expresaron como disminucién en la sefial
de fluorescencia; como control de inhibicién de Sap se utilizé Pestatina A'y como control positivo de actividad
proteasa se utilizé pancreatina.

RESULTADOS

Se encontraron como condiciones de reaccion las concentraciones de 5,5 uM 'y 5,0 uM para fluorexon y cobre
respectivamente, el tiempo éptimo de acoplamiento de estos fue de 120 minutos y la mayor actividad de Sap se
alcanzé a las 22 horas de incubacion.

Como resultados de esta investigacién se destacan:
-Se estandarizé un método espectrofluorométrico para la evaluacion de Sap de C. albicans.
-Se verifico la produccién e inhibicién de Sap con el uso de otras metodologias como electroforesis y HPLC.

-Sap fue inhibida por los extractos acuosos de P. lirystipula Wern L. y M. coronata, y los extractos butanélicos de
P. lirystipula Wern L. y C. hirta (L.) D. Don.

-Los extractos de P. lirystipula fueron los mas promisorios en la inhibicién de Sap.
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CONCLUSIONES

Las condiciones estandarizadas permitieron confirmar la inhibicién de Sap por Pestatina A y demostrar que es un
método viable para evaluar inhibidores de esta proteasa.

La aplicacion de esta técnica fluorescente para el anélisis de actividad proteolitica hace posible el estudio
de un amplio nimero de muestras como posibles inhibidores de Sap en muy poco tiempo y a bajos costos,
complementando con las técnicas de electroforesis e hidrélisis de la hemoglobina, permitiran evaluar un gran
nimero de compuestos y trabajar con diferentes aislamientos de C. albicans para determinar sensibilidades y
resistencias.
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ACTIVIDAD FIBRINOGENASA'Y FIBRONECTINASA DEL EXTRACTO ACUOSO
DE FLORES DE Brownea macrophylla
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INTRODUCCION

La infusion de flores de la rosa de montafia (Brownea macrophylla) se emplea en la medicina tradicional Venezolana
para detener varios tipos de hemorragias, principalmente la menorragia. Estudios pioneros in vitro de esta planta
realizados en nuestro laboratorio han demostrado que el extracto acuoso floral (EAF) de B. macrophylla (Bm)
presenta componentes antifibrinoliticos que podrian detener el sangrado. Sin embargo, no se habia reportado
que el EAFBm también presenta actividad anticoagulante. Por tal razén, en este trabajo se evalué el efecto del
EAFBm sobre diversas proteinas de la coagulacion: trombina, factor Xa, fibrinégeno (Fg), fibronectina (Fn) y
fibrina (Fb).

METODOLOGIA

En el presente estudio se determiné la actividad inhibitoria del EAFBm sobre la trombina y el factor Xa utilizando
el método de substrato cromogénico. Se evalué la actividad fibrinolitica empleando el método de placa de
Fb, mientras que el efecto de EAFBm sobre el Fg y la Fn fue analizado a través de SDS-PAGE Tris Tricina y la
cuantificacién densitométrica de las bandas se realizé por el programa ImageJ.

RESULTADOS

Los resultados demostraron que el EAFBm no inhibe la actividad de la trombina ni del factor Xa. Ademéas no
presenta actividad fibrinolitica. No obstante, cuando el Fg o la Fn son incubados con EAFBm a 37 °C durante 24
hrs se observd: a) 60% de degradacion de la Fn a la relacion 20/30 (20 ug EAFBm/30 pg Fn); b) degradacion de
80% de las cadenas A-a, 70% de B-p y 60% de y del Fg a partir de la relacién 8/30, con pérdida de la actividad
coagulante de este Fg, evaluada a través de la prueba de tiempo de trombina. Con el fin de aislar los componentes
fibrinogenoliticos del EAFBm, este fue fraccionado sobre una columna de exclusién molecular Sephadex G-50,
obteniéndose seis fracciones (S1-S6) de las cuales S4, S5 y S6 presentaron actividad fibrinogenolitica a la relacion
8/30, siendo la fraccién S4 la més activa, capaz de degradar 90% de las cadenas A-a y B-p del fibrinégeno sin
afectar las cadenas y.

CONCLUSIONES

En conclusiéon, el EAF de B. macrophylla presenta componentes de tipo fibrinogenasa y fibronectinasa que
podrian modular el proceso de coagulacién y cicatrizacion. La habilidad de estos componentes en degradar
fibrindgeno y fibronectina, evita la formacién de coagulos de fibrina, lo que genera interés en el potencial uso
terapéutico de estas enzimas en el tratamiento de enfermedades tromboéticas.

FINANCIAMIENTO
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ANTIPROLIFERATIVE ACTIVITY OF Amphypterhygium adstringens
ON HUMAN CANCER CELL LINES
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INTRODUCTION

Numerous drugs are currently in use for chemotherapy but they exhibit side effects. Hence, are interest in the
identification of medicinal plants and derived natural products for the development of novel drugs.Mexico has a
rich tradition in medicinal plant use with its diverse traditional healing practices.

Amphiptherygium adstringens Schiede ex Schlecht (syn Juliana adstringens Schlecht) is an endemic plant of
Mexico that belongs to the Julianaceae family. The plant is known as cuachalalate and it is used for the treatment
of a variety of diseases.

Previous studies demonstrate that the bark of this plant has anti-inflamatory (Oviedo-Chavez et al., 2004),
antifungal (Peixoto et al., 2010), and antimicrobial activities (Rodriguez et al., 2010).

The aim of this work was to evaluate the antiproliferative activity of the crude extract (CE) of the bark of
Amphiptherygium adstringens against ten human cancer cell lines.

MATERIALS AND METHODS

Extract of A. adstringens was obtained from the bark macerated in ethanol. CE was tested for their antiproliferative
activity in human tumor cells using the assay Sulforhnodamine B (SBR) for evaluation of cell growth.

Human tumor cell lines U251 (glioma), UACC62 (melanoma), MCF-7 (breast), NCI 460 (lung, non-small cells),
OVCAR-3 (ovarian), PC-3 (prostate), HT-29 (colon), 786-0 (renal), NCI-ADR (breast expressing phenotype multiple
drug resistance), and K562 (leukemia) were kindly provided by the National Cancer Institute (NCI). Stock cultures
were grown in medium containing 5SmL RPMI 1640 supplemented with 5% fetal bovine serum. Gentamicin (50 ug/
mL) was added to the experimental cultures.

Cells in 96-well plates (100 pL cells/well) were exposed to sample concentrations in DMSO-RPMI (0.25, 2.5, 25
and 250 pg/ml) at 37 °C in a humidified atmosphere of 5% CO2 for 48 h. Afterwards the cells were fixed with
50% trichloroacetic acid and the cell proliferation was determined by spectrophotometric quantification (540 nm)
of cellular protein content using a sulforhodamine B assay.

RESULTS AND DISCUSSION

The TGl values (Table 1) were in the range of 4.4- >250 pug/mL, an inhibitory concentration similar or higher to
those of doxorubicin (0.025 to 0.230 pg/ml), the reference drug.

The CE of A. adstringens displayed its best effects on OVCAR-3, UACC-62 and HT-29 with moderate activity at
concentrations of 4.4, 7.3 and 7.9 ug/mL respectively. But the most interesting was the concentration of 26.4
pg/ml of the CE on NCI/ADR RES, a multi drug resistant line cell while no was possible to detect the TIG of
doxorubicin.
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Table 1. Effects of CE of A. adstringens on total growth inhibition (TGI).

Cell line Total growth inhibition (ug/mL)
CE DOX
U251 26.1 <0.025
UACC-62 7.3 0.028
NCI/ADR RES* 26.4 >25
786-O 28 0.038
NCI-H460 27.5 <0.025
PC-3 24.8 0.025
OVCAR-3 4.4 0.23
HT-29 7.9 0.026
K-562 >250 >25

Data result from three replicates per treatment in
two independent tests, each one done in triplicate, at 25°C for 48 hours.

CONCLUSION
The anticancer activity of the crude extract of A. adstringens observed in this study suggests

the participation of different metabolites with distinct mechanisms of action. However further studies are needed
to elucidate which of the compounds show the antiproliferative activity and its therapeutic potential.
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EVALUACION DE LA ACTIVIDAD DE LA ESPECIE Ageratina pichinchensis
EN EL CIERRE DE HERIDAS Y SU CAPACIDAD PARA MODIFICAR LA
PROLIFERACION CELULAR.
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INTRODUCCION

A. pichinchensis es una planta nativa de México utilizada dentro de la medicina tradicional mexicana para el
tratamiento de heridas.

El objetivo del presente estudio fue evaluar el efecto producido por extractos obtenidos de A. pichinchensis en
el cierre de heridas, su capacidad de promover la proliferacién celular asi como su efecto citotdxico en lineas
celulares.

METODOLOGIA

Con las partes aéreas de A. pichinchensis se prepararon diferentes extractos que fueron evaluados en un modelo
in vivo or; incision en piel de ratas. Para realizar Fos estudios de citotdxicidad in vitro se utilizaron lineas celulares
KB (carcinoma nasofaringeo), UISO (células escamosas de cancer de cervix), OVCAR (carcinoma de ovario) y para
la evaluacion de proliferacion celular se utilizé la linea MRC-5 (fibroblastos de pulmén humano).

RESULTADOS Y DISCUSION

Los diferentes extractos de A. pichinchensis mostraron la capacidad de mejorar el cierre de heridas, reduciendo
significativamente (p<0.05 y p<0.007) el tiempo que tarda en cerrar la herida en comparacién con el grupo
control positivo tratado con fiErinoIisina. El andlisis evidencié que el extracto acuoso mostré mayor actividad. El
anélisis histolégico de la piel que rodea la lesion mostré que el grupo de animales tratado con el extracto vegetal
presentd una gran cantié?ad de fibroblastos, fibras de coldgena y elastina, ademas de la neoformacién de vasos
sanguineos. Los resultados obtenidos en las diferentes lineas celulares para evaluar citotdxicidad mostraron
una DL_, > 20 pg/ml, mientras que los mismos extractos evidenciaron la capacidad de promover la proliferacion

celular tge la linea MRC-5.

CONCLUSIONES.

Extractos obtenidos de A. pichinchensis mostraron una significativa capacidad para mejorar el cierre de heridas,
que pudiera estar relacionado con su capacidad de promover la proliferacién celular que, ademas, fue selectiva
de la linea de fibroblastos humanos.
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HISTOLOGICAL STUDY OF NEUROLOGIC TISSUES OF TREATED ALZHEIMER
MICE COMPARATIVELY TO THE ALZHEIMER’S (EXPERIMENTAL STUDY IN MICE)
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Laboratory of Pharmacognosyy & Apiphytotherapy, Faculty of SNV Mostaganem University, MOSTAGANEM;
Soumaia9@gmail.com

INTRODUCTION

The objective of this study is to clarify the statement of nerve tissues of treated intoxicated/Alzheimers,
comparatively with the intoxicated/Alzheimer tissues; in order to prove the positive effects of Curcumin as a
protective and therapeutic agent against neurodegenerative diseases including Alzheimer’s disease caused by
aluminum chloride AICI,.

METHODOLOGY

The mice were randomly divided into four groups; each group containing seven mice (for each experience:
neurotoxicity, Alzheimer's model: control group, neurotoxicity and Alzheimer model, treated intoxicated/
Alzheimer groups and the control treated groups. AICl, was dissolved in distilled water administrated orally
(100 mg/kg) for the intoxicated/Alzheimer’s model groups, and intoxicated/Alzheimer’s treated groups, with a
D-Galactose IP (200mg/kg) for the Alzheimer’s model given for chronicaly; in parallel of curcumin administration
(45mg orally-200mg/kg IP) respectively for the intoxicated treated group and Alzheimer disease animal model.
The control treated groups received the same doses of curcumin (45-200mg/kg).

Mice were sacrificed with an overdose of Chloral in order to realize histological studly.

RESULTS

The results of the histological study show that there are typical neuropathological changes in almost of treated
intoxicated mice’s brains. In this investigation the effect of curcumin with over load of aluminum chloride to mice
lead to reduction of neurotoxicity and Alzheimer’s disease appeared as shrunken decreased of pyramidal cells,
reduced effect of decreasing number of the pyramidal cells.

CONCLUSION

In conclusion antioxidant plants (turmeric in this case) are being studied for the prevention of neurotoxicity and
Alzheimer’s, and to slow disease progression.

In this research preventive effect of curcumin was evaluated on chronic neurotoxicity of aluminum, as well as
Alzheimer’s disease induced (subacute / subchronic), and study through the histological status of nerves.
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EFECTO DE FRUCTOOLIGOSACARIDOS AISLADOS DE Psacalium
decompositum SOBRE EL PERFIL INFLAMATORIO DE RATAS OBESAS
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INTRODUCCION

La prevalencia de obesidad y desérdenes metabdlicos a nivel mundial ha aumentado considerablemente: esto
principalmente debido al tipo de dieta y hdbitos alimenticios que ha optado la poblacién. El consumo excesivo
de fructuosa, contenida en diversas bebidas y otros productos, representa uno de los ejemplos mas claros de
este cambio de habitos alimenticios. Algunos estudios han mostrado que el consumo excesivo de fructuosa pude
provocar un incremento en el peso corporal, acumulacion excesivo de grasa y dislipidemias. Estos eventos son
el punto de inicio de diversas complicaciones vasculares, en donde el perfil proinflamatorio caracteristico de la
obesidad y |a diabetes, es el principal factor que promueve dichas complicaciones (1-4). Psacalium decompositum
(Gray) H.E. Rob. & Brett, popularmente conocida como “matarique”, es una especie vegetal que ha sido usada
extensamente en México para el tratamiento empirico de la diabetes mellitus (5,6). Varios estudios quimicos y
farmacolégicos han revelado que P decompositum contiene carbohidratos tipo inulina en la fracciéon acuosa,
los cuales han mostrado efecto hipoglucémico tanto en animales sanos como en diabéticos (7). Por otro lado,
se ha observado que P. decompositum tiene un potente efecto hipoglucemico (8-10). Sin embargo, no se han
explorado sus efectos sobre el perfil inflamatorio, caracteristica importante que se presenta en pacientes con
diabetes y obesidad. El objetivo del presente trabajo es evaluar el efecto de P. decompositum sobre el perfil
inflamatorio de ratas obesas por una dieta alta en fructuosa.

METODOLOGIA

Se utilizaron ratas macho de la cepa Wistar de 12 semanas de edad divididas en tres grupos; un grupo alimentado
con dieta estandar (Harlan); al segundo grupo se le administré bezafibrato 30 mg/kg y 20% de fructuosa en
alimento y agua; el tercer grupo fue tratado con la fraccién rica en fructooligosacaridos a razén de 150 mg/kg y
205 de fructuosa en alimento y agua. Al finalizar el tratamiento (3 meses) se obtuvo una muestra sanguinea para
realizar un analisis bioquimico y para cuantificar las citocinas TNF-a, IL-6, IFN-g MCP-1, IL-1B y VEGF.

RESULTADOS Y DISCUSION

El tratamiento con la fraccién rica en fructooligosacaridos redujo significativamente el peso corporal, triglicéridos
y colesterol. Ademas generd cambios importantes en el perfil inflamatorio, afectando las concentraciones séricas
de IL-6, IFN-g, MCP-1, IL-1B y VEGF. Estos resultados permiten proponer a P. decompositum como una fuente
potencial de agentes farmacolégicos que, ademas de corregir el nivel glucemico, generen cambios sobre el
metabolismo de lipidos, acompafado con modificaciones en el perfil inflamatorio que a la larga impactaran
sobre el desarrollo de las complicaciones vasculares caracteristicas de diabetes y obesidad.

CONCLUSION

P decompositum representa una alternativa importante para el tratamiento de la diabetes mellitus. Asi mismo,
corrige el perfil proinflamatorio caracteristico de la enfermedad.
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MECANISMO DE ACCION ANTIDEPRESIVA Y CARACTERIZACION QUIMICA
DEL EXTRACTO ACUOSO DE Tagetes lucida CAV
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INTRODUCCION

La depresién es una enfermedad psiquiatrica que afecta a 350 millones de personas’. Se estima que entre el
15% y 20% de los pacientes tienen sintomas que persisten durante al menos 2 afios 2. En la actualidad hay varios
tratamientos antidepresivos, sin embargo, estos tratamientos farmacolégicos ejercen sus efectos a largo plazo,
lo que induce una baja adherencia, lo cual justifica la busqueda de nuevas alternativas para su control®. Dentro
de la medicina tradicional mexicana, Tagetes lucida Cav. tiene efectos sobre el sistema nervioso central y se
ha demostrado que tiene efecto antidepresivo en la prueba de nado forzado (PNF), sugiriendo que el sistema
serotoninérgico desempefia un papel importante en su efecto, apoyando la idea de que su posible mecanismo
de accidn sea a través de este sistema*®, aunque se requieren evidencias experimentales que apoyen esta idea.
Los objetivos del presente trabajo son:

1. Determinar la participacion de los receptores 5-HT, , y 5-HT,, en el efecto antidepresivo de T. lucida.

2. Identificar quimicamente los compuestos presentes en el extracto acuoso T. lucida.

METODOLOGIA

Con el propésito de analizar la participacion de los receptores 5-HT, , y 5-HT,,, ratas Wistar macho de 300 mg/
kg se sometieron a los siguientes tratamientos: a) solucién salina, b) extracto acuoso (200 mg/kg), c) WAY-100635
(0.5 mg/kg, i.p), d) WAY-100635 (0.5 mg/kg) + extracto acuoso (200 mg/kg). Para el receptor 5-HT,, se administro:
a) solucién salina, b) extracto acuoso (200 mg/kg), c) ketanserina (5 mg/kg),d) ketanserina (5 mg/kg) + extracto
acuoso (200 mg/kg). La administracién se realizé 72, 48, 24, 18 y 1 hora antes de realizar la PNF.

Para la caracterizacién quimica, el extracto acuoso de T. lucida (5 g) se fraccioné en una columna empacada
con silice fase reversa y como eluyentes MeOH:H,O y mezclas de éstos disolventes, decreciendo la polaridad.
Las fracciones obtenidas se reunieron de acuerdo con su similitud cromatografica. Estas mismas fracciones se
sometieron a un segundo fraccionamiento en una columna de Sephadex LH-20, utilizando los mismos eluyentes,
Se realizaron fraccionamientos sucesivos similares hasta obtener los compuestos aislados para su identificacion
mediante métodos espectroscopicos y espectrométricos.

RESULTADOS Y DISCUSION

Los resultados mostraron que la administracion del extracto acuoso de T. lucida reduce el tiempo de inmovilidad
y aumenta la conducta de nado, solo en la dosis de 100 y 200 mg/kg. La administracion de WAY-100635 y
ketanserina inhiben el efecto antidepresivo del extracto acuoso de T. lucida. Los resultados sugieren que la
respuesta antidepresiva de T. lucida estd mediada por la participacién de los receptores 5-HT,,, probablemente

con participacion parcial del receptor 5-HT, |, con la identificacion de un compuesto llamado quercetagetina.
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CONCLUSIONES

El efecto antidepresivo de T. lucida en PNF parece estar mediado a través de una interaccién con los receptores

5-HT,, y 5-HT,,, posiblemente la quercetagetina sea el responsable del efecto antidepresivo del extracto acuoso
de T. lucida.
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EFECTO HIPOGLUCEMICO DEL EXTRACTO ACUOSO DE LAS HOJAS
DE CHAYA (Cnidoscolus chayamansa) EN RATAS WISTAR CON
DIABETES EXPERIMENTAL
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INTRODUCCION

La Diabetes Mellitus se considera como uno de los principales problemas de salud a nivel mundial. Es una de
las enfermedades con los més altos indices de prevalencia y mortalidad. Un nimero importante de los farmacos
utilizados en la medicina contemporanea son obtenidos de plantas o de subproductos en el aislamiento,
purificacién, y la correlacién entre la accién fisioldgica y estructura de los principios activos contenidos en las
plantas (metabolitos secundarios) sometidos a niveles de transformacion quimica (Aguilar, 2001). El propésito de
este trabajo fue evaluar el efecto hipoglucémico de la planta, Cnidoscolus chayamansa, distribuida en el estado
de Chiapas, en un modelo de diabetes experimental inducida quimicamente en ratas Wistar.

METODOLOGIA

Se recolectaron hojas de C. chayamansa en la localidad de Tuxtla Gutiérrez y se preparé un extracto acuoso en
200 mL de agua destilada con 100 g de hojas previamente deshidratadas, se eliminé el agua por evaporacién
y se prepararon concentraciones de 1y 2 mg/K. Se establecieron 6 grupos experimentales con 18 ratas de
la cepa Wistar de 280 +35g de peso, 5 de ellos fueron inducidos a una diabetes experimental con 45mg/K
estreptozotocina (STZ) via i.p; 1 grupo normal. 72 h posteriores a la aplicacién, se midié la glucosa en sangre
haciendo una puncién en la vena caudal con una lanceta esterilizada y se obtuvo una gota de sangre que fue
colocada en la tira reactiva del glucometro BAYER con grado de sensibilidad de 70-600mg; Este proceso se
repitié en intervalos de 60 min hasta obtener un total de 5 regjistros.

La atencién de los animales se llevo a cabo, de acuerdo a la Norma Oficial Mexicana (NOM-062-ZO0O-1999).

RESULTADOS Y DISCUSION

El grupo de Ch1mg tuvo una reduccién de la glucosa a partir de los 120 min con un 18.78%, comparado con el
grupo metformina el efecto se da a partir de la primera hora una reduccién de 17.62%,; el grupo de glibenclamida
su efecto empieza a partir de los 180 min y tiene una reduccién 37.58%. El grupo Ch2mg los niveles de glucosa
bajan desde los primeros 60 min; y a los 180 min, hay mayor reduccién hasta un 34.51%.

CONCLUSION

Se concluye que ambas dosis (Ch1mg y Ch2 mg) del extracto acuoso de hojas de C.chayamansa tienen una
reduccion de glucosa similar a los farmacos utilizados, lo cual se puede expresar una farmacocinética similar.
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ACTIVIDAD BIOLOGICA DE EXTRACTOS DE PLANTAS PROVENIENTES DE LA
SIERRA NEVADA DE SANTA MARTA — COLOMBIA
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INTRODUCCION

En Colombia, la Region Caribe tiene una extension de 132.288 km2 que corresponden a 11,6% de la superficie
totaldel pais, a ella pertenecen en su area continental los departamentos de la Guajira, Atlantico, Bolivar,
Cesar,Cérdoba, Magdalena y Sucre; y en la &rea insular las islas de San Andrés y Providencia, Santa Catalina y los
cayos y bajos coralinos. Esta region, posee una invaluable diversidad de recursos étnicos, econémicos, culturales,
sociales y naturales; estos Ultimos representados en numerosos ecosistemas que ofrecen refugio a una amplia
diversidad de especies y constituyen una valiosa fuente de compuestos, subproductos y sustancias; resultado de
los procesos evolutivos determinados por la complejidad en la oferta ambiental y las condiciones climaticas, que
favorecen la produccién de péptidos antimicrobianos (AMPs) Gtiles en |a prospeccién de nuevos farmacos (Otero-
Gonzélez et al, 2010). La evaluacién e identificacion de nuevos farmacos especialmente a partir de plantas y
animales marinos ha ganado importancia en los Ultimos tiempos dadas las necesidades de combate a patégenos
humanos de importancia clinica (Pelegrini et al., 2011). Por lo anterior, los trabajos de bioprospeccion realizados
en ecosistemas que corresponden a “puntos calientes de biodiversidad” y son vulnerables como el bosque
himedo pre-montano; son valiosos aportes a la conservacién del ambiente, la generacién de conocimiento
estratégico y la busqueda de alternativas de desarrollo econémico mediante el aprovechamiento sostenible, que
a través de la biotecnologia aplicada permite mejorar las condiciones de vida de las poblaciones.

METODOLOGIA

Las muestras de plantas se recolectaron en el sector El Congo perteneciente al Municipio de Santa Marta en
inmediaciones de la Sierra Nevada de Santa Marta, seguido de caracterizacién de los sitios de recoleccion y
posterior identificacion en herbario. Se realizé precipitacion de proteinas con sulfato de amonio, seguido por
procesos de didlisis y fraccionamiento seriado con membranas de exclusion, hasta obtener fracciones proteicas
mayores y menores de 3 kDa para los bioensayos. Los ensayos de actividad antibacteriana se realizaron contra
los géneros Escherichia, Salmonella, Klebsiella, Proteus, Staphylococcus y Pseudomonas (ATCC) principales
causadoras de infecciones hospitalarias oportunistas, usando el protocolo de microdilucién en caldo descrito en
el M7-A6 del National Committee for Clinical Laboratory Standards (2006). Siguiendo la metodologia descrita
por Arboleda et al. (2011), se realizaron ensayos de actividad citotoxica utilizando las lineas celulares de insectos
S. frugiperda: IPLB-Sf-21, Sf-9, Trichoplusia ni: BTI-Tn 5B1-4 (H5), Anticarsia gemmatalis: UFL-AG-286, Lymantria
dispar: IPLB-LD-625Y y Bombyx mori: BM-5. Todos los tratamientos se evaluaron con 3 repeticiones a las 48 horas
de exposicién con 10 pg de cada extracto, evaluando la viabilidad celular usando el colorante azul de tripano
a 0,4%. Finalmente, como ensayo de especificidad, se evalud a las 48 horas y 27+1°C la actividad nematicida
en placas de ELISA conteniendo 60 larvas J2 de Meloidogyne sp. en presencia de 100 pl de cada extracto. Los
analisis estadisticos se realizaron utilizando ANOVA y test de comparacién de Tukey para todos los tratamientos.
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RESULTADOS Y DISCUSION / CONCLUSION

Los resultados muestran diferencias estadisticas significativas para los porcentajes de inhibicién obtenidos contra
la bacteria K. pneumoniae con los extractos provenientes de Ficus sp. y Tibouchina sp. (< 3 kDa), con valores
de 31y 33% respectivamente. Los mismos extractos solamente mostraron inhibicién contra E. coli de 21y 23%
respectivamente, seguido por un 7% de Carludovica sp. y 0% de inhibicién para el resto de plantas evaluadas.
Las plantas mostraron baja actividad inhibitoria contra Salmonella sp. y ninguna de ellas mostré diferencias
significativas en inhibicién contra Pseudomonas sp. y Proteus sp. con respecto al control negativo. Todos los
extractos mostraron actividad inhibitoria contra Staphylococcus sp. con valores que fluctuaron entre 20 y 100%.
Aunque, la mayoria de los extractos utilizados no mostraron resultados significativos contra las bacterias, es de
anotar que estos ensayos corresponden a solamente dos fracciones proteicas producto de la prepurificacion, lo
que no descarta la presencia de actividad en otras fracciones y de otros compuestos presentes en los extractos
y producto del metabolismo secundario. Adicionalmente, todos los extractos utilizados mostraron actividad
citotoxica con valores superiores al 50% de viabilidad, sobre las lineas celulares seleccionadasy 100% de actividad
nematostatica sobre el fitopatégeno. En general, la bisqueda de moléculas en diferentes biomas mediante la
bioprospeccion asistida, permitiré plantear alternativas de aprovechamiento de la biodiversidad en el marco de
estrategias de desarrollo sostenible.
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INTRODUCTION

Bovine mastitis, an inflammatory response in cow’s udder, is the main infecto-contagious disease affecting dairy
cattle and is considered a limiting factor in many dairy properties. The huge economic losses associated with
mastitis worldwide motivate researches focused on several aspects of the disease. Staphylococcus aureus is
the main etiologic causative agents of mastitis and Infections caused by this microorganismfrequently turn into
chronic and cows with such infections have to be culled.Biofilms are structured community of bacterial cells
associated with a surface, enclosed in an extracellular polysaccharide matrix, in recent years several studies show
that biofilm formation is a key factor in the establishment and persistence of infections caused by S. aureus. In
the last few decades, the number of researches on plants antimicrobial properties has increased because the
resistance of antibiotic. This study aims to evaluate the antiseptic potentials of Baccharis dracunculifolia based
herbal soap formulated in our lab.

MATERIAL AND METHODS

Formulation of Herbal Soap

The dichloromethane extract of roots from Baccharis dracunculifolia(250 mg) was incorporated into a soap
formulated according patent Pl 1005633-5. A soap without extract was produced and used as a reference product.

Antibacterial assay of the Herbal Soap

The agar-dilution method was employed in the in vitro evaluation, using S. aureus strain 4070 resistent. For in
vivoevaluation, the gloves, after manipulation of cow’s udder contaminated with S. aureus was used.

RESULTS

The herbal soap formulated with Baccharis dracunculifoliademonstrated high inhibition against S. aureus
of cow’s udder and indicates the potential of the plant as excipient in the production of antiseptic soaps for
combating bovine mastitis infections especially in small farms. The pharmaceutical industry has major interest
in the identification of novel antimicrobials that target microbial biofilms, since their role in pathogenesis was
recognized. These findings have high economic, industrial and veterinary significance.
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Miconia latecrenata AN ALTERNATIVE TO DISCOVERY NEW DRUGS WITH
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INTRODUCTION

The genus Miconia (Melastomataceae) includes about 1000 species and subspecies of herbs and shrubs, with
a distribution in the tropical regions of America. Plants of this genus have demonstrated a great potencial as
medicinal plants with biological activity as antitumoral, antimicrobial, antimalarial antioxidant, antimutagenic
and trypanocidal. This study aims to evaluate the antibacterial and antimutagenic activity of extract Miconia
latecrenata (MLAE) to prevent infectious and degenerative disease.

MATERIAL AND METHODS

Plant material

The plant was collected in December 2010 in Parque Estadual da Serra do Brigadeiro, Minas Gerais/Brazil. It
was dried and extracted with water heated (1:20 drug/water) by infusion method. After the aqueous extract was
lyophilized.

Biological activity

The antibacterial activity was evaluated according to the technique of agar diffusion method hole plate (1.5
mg MLAE/test) then evaluating the minimum inhibitory concentration (MIC), determined by the microdilution
method, front of the strains Staphylococcus aureus 3993, Staphylococcus aureus 4125 and Escherichia coli 24
isolated from bovine mastitis (NCCLS, 2003). Antimutagenic test was performed with and without S9 metabolic
activation, using the method of preincubation at 30 min for strains TA97, TA98, TA100 and TA102 of Salmonella
typhimurium/microssome, with the addition of mutagens. MLAE was evaluated at the doses 42.5, 85, 170, 255
and 340 pg/plate.

RESULTS AND DISCUSSION
The Table 1 and 2 shows antibacterial and MIC values for MLAE.

Table 1: Antibacterial activity expressed by the average millimeters halo + standard deviation of MLAE.

S. aureus 3993 S. aureus 4125 E. coli 24

wALLALD 235+ 1,0 235+ 1,5 11,5+ 1,4

*Positive control 43,0+ 1,0 34,7+ 0,6 29,7+ 0,6

°Negative control 0,0+ 0,0 0,0+ 0,0 0,0+ 0,0
A 150 Hg ampiciline/test B 30 pL DMSO/test

Table 2: Minimum inhibitory concentration (MIC).

S. aureus 3993 S. aureus 4125 E. coli 24

MLAE

<20mg <20 mg 1400< MIC< 1600 mg
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The antimutagenic effects MLAE front of the TA97 strain showed antimutagenic action maximum of about 87%
without S9 metabolism (42.5 pug/plate). As for the strains TA98, TA100 and TA102 were mutagenic maximum
inhibition of 70% 340 pg/plate), 83% (340 pg/plate) and 97% (170 pg/plate), respectively, for MLAE with S9
metabolism. Composition rich in phenolic compounds MLAE can be related to effective antibacterial and
antimutagenic observed for this extract.

CONCLUSION

The results show that antibacterial MLAE is very active and is promising for drug development for the treatment
of bovine mastitis. The antimutagenic effects of MLAE showed that this extract can be used for the isolation of
potential antitumoral agents.
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SYNERGISM BETWEEN NATURAL PRODUCTS AND ANTIBIOTICS AGAINST
Staphylococcus aureus OF BOVINE ORIGIN
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INTRODUCTION

Antibiotics are natural or synthetic compounds capable of inhibiting growth or causing the death of bacteria or
fungi. Although antimicrobial agents with a single mechanism of action have been considered effective in recent
years, it seems unlikely that this will continue in the future due to the increasing bacterial resistance to antibiotics
in human and veterinary practices. A number of drugs are currently used based on synergistic interactions
between different antibiotics with different targets. Combined use can expand the therapeutic spectrum of drug
activity, increasing chances of fighting infections. Studies show that the use of plant extracts in combination with
antibiotics promotes a significant reduction in the minimum inhibitory concentrations of some isolates. The goal
of this study was to evaluate the effect of plant extracts, antibiotics and their combination against Staphylococcus
aureus of bovine origin.

MATERIAL AND METHODS

The activity of antimicrobial plants extracts was evaluated using the hole plate methods on two strains of
Staphylococcus aures (3993 and 4125) provided by Embrapa Gado de Leite and isolated from animals affected
with mastitis. The microdilution method was used to determine the minimal inhibitory concentrations (MIC) of
the extracts as well asthe antibiotics ampicillin, kanamycin, chloramphenicol, gentamicin, and tetracycline. The
checkerboard method was used to evaluatesynergism between antibiotics and plant extracts.

RESULTS

The result showed that the ethanol extracts ofingaedulis and hexane extracts ofBaccharisdracunculifoliahave
satisfactory antimicrobial activity against S. aureus with inhibition zones greater than 7 mm.This was followed
by evaluating the interaction between plant active extracts and five commonly used antibiotics forthe treatment
of bovine mastitis. Synergism was observed between the extract of Plectranthusornatus and the antibiotics
ampicillin, kanamycin and gentamycin, with a reduction inhibitory concentration (MIC) for the antibiotic plus
extractcombination of eight times. Both the extract of Salvia officinalis and Senna macranthera showed synergism
with ampicillin, kanamycin, gentamicin and tetracycline, with a reduction in the MIC of up to eight times. The
results show that these plants are sources of compounds that potentiate the effects of antibiotics belonging to
different classes, which can therefore be combined in the treatment of infections.
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AVALIACAO DA ATIVIDADE ANTINOCICEPTIVA DO EXTRATO
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Ruberlei Godinho de Oliverira, Clarisse Pinto Coelho de Azevedo Neta Mahon, Domingos Tabajara
de Oliveira Martins

Universidade Federal de Mato Grosso, Departamento de Ciéncias Bésicas em Saude, Faculdade de Medicina, Av. Fernando
Correa da Costa, n° 2367, Cuiaba, Mato Grosso, Brasil; taba@terra.com.br

INTRODUCAO

Dilodendron bipinnatum, conhecida como mulher-pobre, utilizada como anti-inflamatéria e analgésica. O
objetivo do estudo foi avaliar a atividade antinociceptiva do extrato hidroetandlico 70% da entrecasca de D.
bipinnatum (EHDBb).

METODOLOGIA

A atividade antinociceptiva foi avaliada nos modelos de nocicepgao por acido acético, formalina e placa quente
em camundongos Swiss, 20-25 g e em jejum de sélidos por 18 h. Para avaliagdo das contor¢des abdominais, os
animais receberam, veiculo (dgua destilada 0,1mL/10 g), EHDb (20, 100 e 500 mg/kg) ou 5 mg/kg de indometacina
e Thapods, 0,1 mL/10 g ip. de 4cido acético 0,6 % em salina. As contorgdes abdominais foram contadas durante
os 30 min subsequentes. No teste da formalina, 1 h apds o tratamento oral com veiculo, EHDb e indometacina ou
15 min com 25 mg/kg sc. de meperidina, cada animal recebeu 25 mL de solugdo de formaldeido 2,5 % em salina
intraplantar (sc.). Apds, os animais foram colocados sob uma redoma de vidro espelhado e o tempo despendido
lambendo ou mordendo a pata injetada com formalina foi cronometrado durante os 5 min iniciais (1% fase) e no
intervalo de 20 a 30 min (2° fase). No teste da placa quente foi avaliado o tempo (s) de permanéncia dos animais
na placa aquecida a 56 °C imediatamente antes da administracdo oral do veiculo, EHDb e indometacina ou
meperidina sc. (tempo zero) e apds 15, 30, 60, 90, 120 e 180 min. Os resultados foram expressos como média
+ EPM.

RESULTADOS E DISCUSSAO

No grupo Sham, a injegdo de 4cido acético causou intensa contorgdo abdominal (44 + 3,9). O EHDb, nas doses
de 20, 100 e 500 mg/kg, verificou-se redugdo, dose-dependente, atingindo o maior efeito (84,1%; p<0,001) com
500 mg/kg, enquanto com indometacina a redugéo foi de 90,9% (p<0,001) No teste da formalina, o EHDb nas
doses testadas ndo alterou a resposta nociceptiva da 1° fase, reduzindo, no entanto, a resposta nociceptiva da
2% fase em 60,7% e 57,1% nas doses de 100 e 500 mg/kg (p<0,001), respectivamente. A indometacina reduziu
a resposta nociceptiva (59,8%; p<0,001),) apenas na 2° fase, enquanto a meperidina mostrou-se ativa em ambas
as fases, com 46,9 % (p<0,001) e 89,3 % (p<0,001) de inibicdo na 1% e 27 fases, respectivamente. No teste da
placa quente, o grupo veiculo respondeu ao estimulo térmico em 7,16 + 0,94 s. O EHDb nao foi capaz de elevar
o limiar nociceptivo dos camundongos, ao estimulo térmico, ao contrario da meperidina, que aumentou o tempo
de permanéncia dos animais na placa aquecida durante 4 h, atingindo o pico do efeito (74,4%, p<0,001) na 1% h.

CONCLUSAO

O EHDb mostrou-se ativo apenas em dores de origem inflamatdria, confirmando seu uso popular no alivio deste
sinal em inflamacdes.
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AVALIACAO DA ATIVIDADE E MODO DE ACAO ANTIMICROBIANO DO
EXTRATO HIDROETANOLICO DE Celtis iguanaea (JACK.) SARG.
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INTRODUCAO

Celtis iguanaea, Cannabaceae, é um arbusto conhecido como esporao-de-galo e cuja infusao das folhas é usada
popularmente na Amazénia mato-grossense para o tratamento de dores, asma, ma-digestao e infecgbes urinarias.

OBJETIVOS

Avaliar a atividade e o modo de agdo antimicrobiano do extrato hidroetandlico de C. iguanaea (EHCi).

METODOS

As folhas de C. iguanaea foram limpas, secas, trituradas e o pé resultante macerado em solugédo hidroetandlica
70% (1:5, p/v), filtrado, concentrado e o solvente residual eliminado em estufa, obtendo-se assim o EHCi. O
EHCi foi testado contra um painel de bactérias Gram-negativas e Gram-positivas e de leveduras, utilizando-se os
métodos de difusdo em &gar e microdiluicdo em caldo. Como padrao antibacteriano foi utilizado cloranfenicol
e como padrdo antifingico anfotericina B. Considerou-se muito ativas drogas com halos de inibicao>10 mm
e CIM<100 pg/mL. Para caracterizagdo da natureza da acdo antibacteriana foi realizado estudo de antibiose,
avaliando-se o crescimento bacteriano por 24 h, em agar, a concentracdes do EHCi = CIM. Para avaliagcdo do
modo de acdo antibacteriano do EHCi sobre a permeabilidade da membrana externa, foi avaliado o sinergismo
entre o extrato (0,5 CIM) e os antibidticos eritromicina e rifampicina (0,68 a 20 pg/mL), em cepas de Shigella
flexneri (Sf). J& o modo de agdo do EHCi sobre a membrana citoplasmatica, foi avaliado pela medida do efluxo
de nucleotideos (2 CIM), expresso em termos absorbancia, lida em espectrofotémetro a 260 nm, em cepas de
Enterococcus faecalis (Ef) e Sf.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O EHCi apresentou potente atividade antibacteriana (CIM=12,5 pg/mL) frente ao Staphylococcus epidermidis
(Se) e Streptococcus pyogenes (Sp), sendo inativo frente as leveduras. O cloranfenicol foi ativo contra todas as
bactérias, especialmente frente a Sf, Se e Sp com CIM de 3,12 pg/mL. A anfotericina inibiu o crescimento das
leveduras com CIM de 1,56 pg/mL. O EHCi (200 pg/mL) ndo alterou a permeabilidade da parede celular da Sf
aos antibidticos eritromicina e rifampicina, indicando que sua agéo bacteriostaica ndo decorre deste mecanismo.
O EHCi (400 e 800 pg/mL) causou liberagdo dos contetidos intracelulares, atingindo um extravasamento maximo
de nucleotideos, na 127 h, de 432% (0,090) e 150% (0,205), em relagdo ao grupo controle (0,017 e 0,082),
respectivamente para Ef e Sf, indicando dano a membrana citoplasmatica.

CONCLUSAO

O EHCi possui atividade bacteriostatica, mais pronunciada contra bactérias Gram-positivas e atua, pelo menos,
em parte, a nivel da membrana citoplasmatica.
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EVALUATION OF THE ANTIBACTERIAL ACTIVITY OF Vernonia polyanthes
LESS. (ASTERACEAE)

Temponi V. S.7, Silva, J. B.", Rodrigues K. C. M."2, Gasparetto C. M."?, Fabri R. L.", Ribeiro A3,
Scio E.23, Sousa O. V."?, Alves M. S.'2

1. Faculty of Pharmacy, Federal University of Juiz de Fora, Brazil; silvana.alves@ufjf.edu.br
2. Graduate Program in Pharmaceutical Sciences, Faculty of Pharmacy, Federal University of Juiz de Fora, 36036-330, Juiz
de Fora, Brazi?
3. é)eplartament of Biochemistry, Institute of Biological Sciences, Federal University of Juiz de Fora, 36036-330, Juiz de Fora,
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INTRODUCTION

Vernonia polyanthes Less. (Asteraceae) is a medicinal plant found in South America that has been intensively
studied based on their biological properties’. V. polyanthes is traditionally used as a diuretic, hypotensive, sedative,
abortifacient, anthelmintic, anti rheumatic, anti-inflammatory and in wound healing®. The present study aimed to
evaluate the antibacterial activity of the ethanol extract (EE) and fractions of hexane (HF), dichloromethane (DF),
ethyl acetate (AF) and n-butanol (BF) from V. polyanthes leaves.

METHODOLOGY

The antibacterial activity was evaluated by Antimicrobial Susceptibility Test (AST) through agar diffusion and by
Minimum Inhibitory Concentration (MIC) using microdilution method, according the Clinical Laboratory Standards
Institute (CLSI)** guidance. The representative reference bacterial strains Staphylococcus aureus ATCC 29213,
Escherichia coli ATCC 10536, Salmonella typhimurium ATCC 13311 and Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853
were used.

RESULTS AND DISCUSSION

The AST results revealed that the DF and AF were active against S. aureus ATCC 29213 and this activity could be
attributed to the presence of different secondary metabolites, especially phenolic constituents®. The HF and BF
were inactive against all bacterial strains tested. The MIC results demonstrated that the DF was active against S.
aureus ATCC 29213, E. coli ATCC 10536, Salmonella typhimurium ATCC 13311 and P. aeruginosa ATCC 27853
and BF was inactive only against this last strain, with MIC values ranging from 1.25 to 5.0 mg/mL. In 2012, Silva
et al. reported the antibacterial activity of V. polyanthes against 16 S. aureus and E. coli clinical isolates¢. The
present results agree with this previous study and add information about the antibacterial activity of V. polyanthes
against two new bacterial strains.

CONCLUSION

These results showed that V. polyanthes could be a potential source for new antibacterial agents or prototypes.
However, further investigations should be conducted to better understanding of use as a safe and effective
medicine in the treatment of infectious diseases.
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INTRODUCTION

Vernonia condensata Baker (Asteraceae), known as “necroton”, is popularly used as analgesic, antimicrobial and
gastric protector’. Moreover, a steroid glycoside, the Vernonioside B2, was isolated from extracts of V. condensata,
which showed antinociceptive and anti-inflammatory activities?. The present study aimed to investigate the
antibacterial activity of the ethanol extract (EE) and fractions of hexane (HF), dichloromethane (DF), ethyl acetate
(AF) and n-butanol (BF) obtained from V. condensata leaves.

METHODOLOGY

The antibacterial potential was evaluated by Antimicrobial Susceptibility Test (AST) through agar diffusion and by
Minimum Inhibitory Concentration (MIC) using microdilution method, according the Clinical Laboratory Standards
Institute (CLSI)** guidance. The representative reference bacterial strains Staphylococcus aureus ATCC 29213,
Escherichia coli ATCC 10536, Salmonella typhimurium ATCC 13311 and Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853
were used.

RESULTS AND DISCUSSION

The AST results revealed that DF was active against S. aureus, E. coli and S. typhimurium strains tested and
inactive against P. aeruginosa. HF was active against S. aureus and E. coli. AF showed activity only against S.
aureus among the four strains tested. The MIC results obtained with EE and fractions of V. polyanthes leaves
contributed to report that the antibacterial activity was much expressive against S. aureus [EE (2.5 mg/ml), HF
(1.25 mg/ml), DF (2.5 mg/ml) and AF (1.25 mg/ml)]. The antibacterial activity exhibited by EE and fractions could
be attributed to the presence of several phytochemical constituents. DF presents classes of lignan, methoxylated
flavonoids, sesquiterpenes, lactones, triterpenes and coumarins compounds. AF includes flavonoids, tannins,
xanthones, triterpene acids, saponins and phenolic substances in general®. FH contains terpenes and steroids.
Different substances related to these classes have antimicrobial activity®.

CONCLUSION

These results showed that V. condensata could be a potential source for new antibacterial agents or prototypes.
However, further studies should be conducted to better comprehension about the safe and the effectiveness of
this specie as medicinal plant.
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CARACTERIZACION QUIMICA'Y EVALUACION DE LA ACTIVIDAD BIOLOGICA DE
FRACCIONES DE UN PROPOLEO DE SANTANDER FRENTE A Enterococcus faecalis
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1. Universidad Santo Tomas, Colombia
2. Universidad Industrial de Santander, Colombia
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INTRODUCCION

Los productos de origen natural representan una fuente importante de posibles compuestos bioactivos. Entre
ellos el propdleo es una mezcla resinosa fabricada por las abejas (Apis mellifera) (1). La composiciéon quimica
de este producto varia segun el origen geografico, la vegetacion regional y el clima y es la responsable de
sus propiedades bioldgicas (2). Los usos terapéuticos incluyen: antimicrobiano, antiinflamatorio, antitumoral,
antioxidante e inmunomodulador (3).

Estudios previos realizados por el grupo de investigacién demostraron potencial actividad de extractos etandlicos
de propoleo de la regién de Santander frente a E. faecalis (4). La presente investigacién tuvo como objetivo
determinar la actividad in vitro de cuatro fracciones de un extracto de propoleo de Santander frente a E. faecalis
y su caracterizacion quimica parcial.

METODOLOGIA

El propdleo crudo fue recolectado en apiarios ubicados en Lebrija, Santander. Para la obtencién del extracto
etanolico (EE) se utilizé el método Soxhlet en muestras previamente desengrasadas con hexano. El extracto
obtenido fue dividido en cuatro fracciones en orden creciente de polaridad utilizando HPLC semipreparativa con
una columna C18 (9,6x250mm; 5 pm) y un gradiente lineal formado por metanol y solucién de acido férmico al
2% en agua desde 20:80 hasta 100:0 en un tiempo de una hora.

La actividad antimicrobiana frente a la cepa de E. faecalis ATCC 29212 fue evaluada por el método de dilucién
en tubo acoplado al recuento de Unidades Formadoras de Colonia en placa. Los resultados fueron expresados
en CI50 y CI90.

RESULTADOS Y DISCUSION

Las fracciones obtenidas fueron analizadas por HPLC bajo las mismas condiciones de la separacién para verificar
su composicién y determinar cambios durante el proceso de separacion. Las fracciones tres y cuatro fueron las
mas activas frente a E. faecalis mostrando CI 50 entre 7,99 y 0,05 pg/mL respectivamente. Las fracciones uno y
dos no mostraron efecto sobre el microorganismo de interés a las concentraciones evaluadas. La fraccién cuatro
mostré actividad hasta 100 veces mayor con respecto al extracto de propoleo santandereano completo. Estos
hallazgos son concordantes con estudios previos sobre la actividad de fracciones de propoleo y la obtencién de
componentes activos a partir de estos productos.

CONCLUSIONES

Dos de las cuatro fracciones evaluadas mostraron actividad promisoria frente E. faecalis. Estudios adicionales
para aislar componentes individuales y determinar su actividad estan en curso.

FINANCIADORES

El presente estudio fue financiado por la Universidad Santo Tomas seccional Bucaramanga, a través de las
convocatorias internas de apoyo a grupos de investigacion.
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LOS EXTRACTOS DE ALCALOIDES DE RAIZ DE Berberis darwinii HOOKE,
INHIBEN RESPUESTAS DEFENSIVAS EN MACROFAGOS MURINOS
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INTRODUCCION

Berberis darwinii Hook, es una especie vegetal perteneciente a la familia Berberidaceae que habita el sur de
Chile y zonas cordilleranas de la Patagonia Argentina (Landrum, 1999). B. darwinii , ha sido utilizad por la etnia
mapuche para el tratamiento de estados febriles, procesos inflamatorios, dolores estomacales, indigestiones y
colitis (Munoz et al., 2001). Estas propiedades medicinales podrian estar asociadas a la presencia de compuestos
bioactivos pobremente estudiados. Algunos estudios realizados con especies de Berberis nativas de Chile, han
demostrado que sus alcaloides poseen efectos hipotensivos (Martinez et al., 1997). Sin embargo, no se ha
investigado las Ipropiedades inmunomoduladoras de B. darwinii. De este modo, el propésito de este trabajo fue
evaluar in vitro las propiedades de alcaloides extraidos de B. darwinii, sobre la produccién de anién superoxido,
actividad fagocitica, expresion de interleuquina 1 beta (IL1-B) y factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a).

MATERIALES Y METODOS

Se aislaron alcaloides a partir de raices secas y pulverizadas mediante reaccién de interconversion entre la sal y
la base libre del alcaloide soluble en disolventes orgénicos no polares segiin metodologia de Marek et al., (2003).
Se utilizaron concentraciones de 1, 10, y 100 ug/mL para evaluar la produccién de anién superoxido, actividad
fagocitica, expresion IL1-B y TNF-a, en macréfagos esplénicos de rata. Estas células se aislaron mediante un
gradiente de Percoll discontinuo y se utilizaron a 1x 107 cel/mL para estos experimentos. El anién superoxido de
determiné por reduccién de nitroblue tetrazolium (NBT) y la actividad fagocitica por conteo directo de fagocitosis
en presencia de levaduras tefiidas. Se utilizo lipopolisacarido bacteriano (LPS) para activar respuestas defensivas
en los macréfagos tratados in vitro. La expresion transcripcional de interleuginas se realizo mediante RT-PCR en
tiempo Real cuantitativo mediante el método de comparacién de Ct (Livak y Schmittgen, 2001).

RESULTADOS Y DISCUSION:

Los datos indican que el extracto de alcaloides no es toxico para células esplénicas de rata en concentraciones
menores a 10 ug/mL. Los extractos inhibieron la actividad fagocitica y producciéon de anién superoxido en
macréfagos esplénicos. De forma similar, la expresion transcripcional de IL1-B y TNF-a disminuyé en similares
condiciones experimentales.

CONCLUSIONES

Esto resultados indican que en las fraccién de alcaloides totales de B. darwinii, existen principios activos que
inhiben mecanismos defensivos celulares y posiblemente también vias de transduccién de sefales que modulan
expresion de genes comprometidos en respuestas inmunoldgicas. Se espera en el futuro caracterizar estos
principios activos y evaluar una posible aplicacién farmacolégica.

FINANCIAMIENTO

Se agradece al departamento de Ciencias Bésicas de La Universidad de La Frontera por el apoyo constante al
desarrollo de esta linea de investigacion.
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EFECTO GENOPROTECTOR DEL BETA-CARIOFILENO CONTRA EL DANO
PRODUCIDO POR BENZO(A)PIRENO EN RATON

Castro-Garcia S. Z., Alvarez-Gonzélez |., Madrigal-Bujaidar E.

Laboratorio de Genética, Escuela Nacional de Ciencias Bioldgicas, Instituto Politécnico Nacional. Wilfrido Massieu s/n,
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INTRODUCCION

El beta-cariofileno (BC) es un sesquiterpeno presente de manera natural en el aceite esencial de numerosas
plantasy especias. Existen muy pocos estudios acerca de sus actividades biomédicas y estas incluyen propiedades
genoprotectoras en ensayos in vitro. Por ello es importante establecer su genoproteccion en un estudio in vivo,
evaluando si el mecanismo involucrado en tal efecto esté relacionado con su capacidad antioxidante, y/o con la
induccién de la glutation-S-transferasa (GST).

METODOLOGIA

El presente estudio se realizd en ratones adultos, machos, Swis webster. Se utilizaron 6 ratones por grupo. El
testigo negativo se administré con aceite de maiz, el testigo positivo se administré con benzo(a)pireno (B(a)P
200mg/kg) via oral; tres grupos se trataron con BC (20, 200, 2000mg/kg respectivamente) y otros tres grupos con
BC (20, 200 y 2000 mg/kg) mas B(a)P (200mg/kg). Los animales se sacrificaron a las 24 hrs y a cada organismo se
le extrajo el higado y la médula 6sea para evaluar la peroxidacion de lipidos (PL), la oxidacién de proteinas (Pox)
la frecuencia de intercambio de cromatides hermanas (ICH) y la actividad de la GST.

RESULTADOS

Los resultados mostraron que el B(a)P incrementé al doble la LP, un 70% la Pox y 3 veces los ICH con respecto
al testigo negativo. En los 3 grupos tratados con BC los valores de LP e ICH fueron semejantes a los del testigo
negativo y la Pox se elevo ligeramente con las dosis més altas. En los grupos tratados con BC més B(a)P, la LP
disminuy6 hasta un 74%, la Pox un 40% y los ICH disminuyeron hasta 86% comparando con el testigo positivo.
La actividad de la GST se incrementé de manera similar en el grupo testigo positivo y los tratados con BC 'y BC
(20 y 200 mg/kg) mas B(a)P. El mayor incremento se observé con 2000 mg/kg de BC maés B(a)P.

DISCUSION

Se confirmé la capacidad genotoxica y oxidante del B(a)P. EI BC per se no fue genotdxico y ni oxidante en las tres
dosis probadas. EI BC mostré actividad genoprotectora al reducir de forma dosis-dependiente, (hasta un 86%)
el nimero de ICH que produjo el B(a)P. El BC mostré actividad antioxidante ya que disminuy6 la LP hasta un
74% y la Pox un 40% cuando se administré con B(a)P. El BC indujo la actividad de la enzima GST en las tres dosis
probadas, al igual que cuando se administré con B(a)P observando una mayor induccién en la dosis mas alta.

CONCLUSIONES

Los resultados demostraron que el BC tiene actividad genoprotectora y sugieren que dicho efecto podria
explicarse con su potencial antioxidante y con la induccién de la GST.
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ACTIVIDAD ANTIBACTERIANA DE LOS EXTRACTOS DE HOJA DE
Cordia alliodora (BORAGINACEAE), CHIRIQUI, PANAMA
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INTRODUCCION

Las plantas son una fuente de nuevos medicamentos. De 300 000 especies de plantas identificadas en el mundo,
Unicamente al 15 % se le han hecho estudios fitoquimicos y sélo el 6 % se ha estudiado farmacolégicamente
(Cragg & Newman 2010). La familia Boraginaceae es una de las principales familias de plantas en Panama, es
considerada una de las mas importantes en la producciéon de metabolitos activos (Caballero & Gupta 2011).
Dentro de la familia Boraginaceae se encuentra la especie Cordia alliodora a la cual se le realizé un estudio
fitoquimico de la raiz encontrando metabolitos secundarios con actividad biolégica (Caballero & Gupta 2011). El
objetivo de este trabajo fue evaluar la actividad biolégica de C. alliodora.

METODOLOGIA

Se hicieron extractos de hoja de Cordia alliodora en metanol al 70 % para conocer la composicién quimica. Se
determino la actividad bioldgica del extracto mediante el uso de las técnicas de difusidn en disco y microdilucién
en caldo sobre siete bacterias.

RESULTADOS

Se obtuvieron resultados positivos en ambas pruebas sobre la bacteria Gram * Enterococcus faecalis ATCC 29212.
Pero fue inactivo con otras bacterias Gram * y Gram.

DISCUSION/CONCLUSION

Segun Holetz (2002) la concentraciéon que inhibe el crecimiento de E. faecalis es débil. Esto puede deberse a
que se trabajo con el extracto crudo y no con las fracciones de este. El resultado positivo es importante debido
a que E. faecalis es una bacteriana nosocomial de baja virulencia, pero que se ha vuelto resistente a algunos
antibidticos.

FINANCIADORES

Secretaria Nacional de Ciencia, Tecnologia e Innovacion (SENACYT), Universidad Auténoma de Chiriqui (UNACHI),
Servicio Aleman de Intercambio Académico (DAAD), Universidad Técnica Particular de Loja (UTPL).
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ATENUACION DE LA HEPATITIS TOXICA INDUCIDA POR TETRACLORURO DE
CARBONO EN RATONES, POR TRATAMIENTO ORAL CON Aloysia polystachya
(GRISEB.) MOLDENKE (BURRITO)
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INTRODUCCION

El objetivo de este trabajo fue evaluar la influencia de la administracién oral de diferentes dosis del extracto bruto
hidro-alcohdlico de A. polystachya (EB-Ap) contra la hepatitis toxica inducida con tetracloruro de carbono (CCl,))
en ratones.

METODOLOGIA

Se emplea el método_experimental de induccion de hepatitis aguda por CCl, disuelto al 1% en aceite de maiz.
Grupos de 5 animales fueron pre-tratados por via oral con dosis diarias de agua, vehiculo (0,1mL/10g de peso
corporal), 1,0; 10,0 y 100,0 mg/Kg del EB-Ap durante 4 dias respectivamente. Al quinto dia se administro CCI,
1% a los grupos pre-tratados y al control positivo de CCl,.

RESULTADOS

El pre-tratamiento con EB-Ap (1,0; 10,0 y 100 mg/kg p.o.) durante 4 dias indujo una reduccién importante del
nivel de las transaminasas ALT (** P < 0.01 y *** P < 0.001) y AST (*** P < 0.001) (U/L) en comparacién con el
grupo control de CCl,. Ademas, los niveles de proteinas totales y albumina siguen el perfil de disfuncién hepatica
inducida, mientras que la fosfatasa alcalina (ALP) y gamma glutamil transpeptidasa (GGT) de los grupos tratados
con el extracto EB-Ap no tuvieron diferencias significativas al ser comparados con el grupo control CCl,

CONCLUSIONES

El EB-Ap posee un efecto hepatoprotector, porque los niveles de AST y ALT (U/L) en los grupos pre-tratados con
dosis de del EB-Ap son significativamente menores en relacién al grupo con hepatitis toxica aguda. Por tanto el
extracto bruto de A. polystachya tiene algin(os) componente(s) con capacidad de proteger contra la hepatitis
toxica inducida por tetracloruro de carbono. Trabajos complementarios estan siendo ejecutados para dilucidar
el posible mecanismo de la proteccion y la naturaleza quimica de los componentes del extracto bruto de A.
polystachya responsable de dicho efecto.

PALABRAS CLAVES

Aloysia polystachya, hepatitis toxica, Tetracloruro de Carbono, Transaminasas Glutdmica y Pirdvica,
Hepatoproteccion.
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AVALIACAO DA ATIVIDADE ANTITUMORAL DE Dillenia indica L.
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INTRODUCAO

Dillenia indica Linn. (Dilleniaceae) € amplamente usada como alimento e na medicina popular, particularmente
em Blangladesh e na Indial". Sumos de folhas, casca e frutos de D. indica sdo usados no tratamento de céncer e
diarréia?. O extrato metandlico dos frutos desta planta apresentaram efeito antileucémico em linhagens U937,
HL60 e K562 Extratos obtidos dos frutos com metanol, acetato de etila e d4gua indicaram a existéncia de
atividade antioxidante!"’ enquanto extratos alcodlicos dos frutos apresentaram atividade depressora no SNC*. O
extrato metandlico das folhas da apresentaram atividade antiinflamatéria® .

Estudos fitoquimicos anteriores com D. indica revelaram a ocorréncia de triterpenos e esteroides®, como o lupeol,
betulinaldeido, acido betulinico e estigmasterol. A atividade antioxidante dos extratos metandlicos dos frutos
de D. indica pode ser devida a substancias como flavonoides (isoflavonas, flavonas, antocianinas e catequina) e
outros fendlicos®.

O presente trabalho visou avaliar a atividade citotoxica e antitumoral frente a linhagem OVCAR-3 de fragoes
terpenoidicas e flavonoidicas de Dillenia indica, bem como verificar a agdo isolada e conjunta de um terpeno
isolado desta planta, o acido betulinico.

METODOLOGIA

Cascas e polpas de frutos verdes e maduros de D. indica foram extraidos com metanol por maceragdo estética
durante 72 horas com renovagao de solvente a cada 24 horas. Fragdes foram obtidas a partir do fracionamento
por cromatografia em coluna com gel de silica. Foram selecionadas, para avaliagao da atividade antitumoral, duas
fragdes, uma rica em flavonoides e outra rica em terpenoides, e uma substéncia isolada o acido betulinicoForam
utilizadas: linhagem de céncer de ovério (OVCAR-3) e células sadias (VERO), utilizando vincristina como controle.
Os ensaios citotdéxicos foram realizados in vitro com os ensaios colorimétrico (MTT) e sulforrodamina B (SRB).

A andlise quantitativa dos extratos foi realizada por uma metodologia validada de CG-FID.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados mostraram atividade antitumoral para as fragdes na linhagem OVCAR-3. A viabilidade das células
demonstrou que a citotoxidade do acido betulinico (CC50: 58 w g / mL) e da fragdo rica em triterpenos (CC50:
50 u g/ mL) sdo maiores do que quando combinado com a fragdo rica em flavonoides (CC50: 120 w g / ml). Os
resultados sugerem que as substancias responsaveis pela atividade estdo presentes na fragdo de triterpenos
(IC50: 2,1 wg/ ml), destacando a atividade do &cido betulinico isolado (IC50: 2,5 u g/ mL). Um efeito sinérgico
é observado quando se mistura a fragdo de flavondides e a fragdo de triterpenos. Obteve-se um bom resultado
da mistura de fracdes flavondidicas com triterpénicas (IC50: 1,4 w g / mL) comparado com o controle vincristina
(IC50: < 0,25 wg / mL).
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CONCLUSAO

O presente estudo indicou que os triterpenos e os flavondides apresentam uma atividade sinérgica na linhagem
OVCAR-3, demonstrando assim que os frutos da D. indica L. podem ser um potencial antitumoral para cancer
de ovério.

PATROCINADORES

Este trabalho foi apoiado pela Fundagdo Oswaldo Cruz — Farmanguinhos e Capes.
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PHARMACOGNOSTIC CHARACTERIZATION AND CYTOTOXIC ACTIVITIES
OF Talinum triangulare (JACQ.) WILLD (PORTULACACEAE)
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INTRODUCAO

Talinum triangulare (Jacq.) Willd (Portulacaceae) is a fleshy green leaves herb, which has a succulent stem and
pink flowers and is known in Brazil as “beldroega-graida”, “major-gomes”, “maria-gorda”, “erva-gorda” and by
other common names. The whole plant is used to treat a variety of diseases, including hepatic aliments diuretic
and gastrointestinal disorders, measles and diabetes, as a laxative and healing (Liang et al., 2011). Plant annual
cycle, found in tropical environments, is well adapted to the hot and humid climate, and low soil fertility. The
aim of this study was to determine the cytotoxic activity, to screen and evaluate pharmacognostic and mineral

composition of T. triangulare, contributing to the knowledge, identification and quality control of this species.

MATERIAL AND METHODS

Samples of T. triangulare were obtained from plants propagated by seed and grown in a greenhouse at the
Crop Science's Department, from Vigosa's Federal University, MG, Brazil. Mature leaves and stem fragments
were fixed, sectioned and stained following standard techniques in plant anatomy. The mineral composition was
made using dried leaves, ground and analyzed for determining the levels of macro and micronutrients. The plant
material was dried, pulverized and extracted by maceration in 95% ethanol as solvent. The extract was subjected
to pharmacognostics classical tests (Costa, 1986, Wagner, 1984) to detect classes of metabolites present, as well
as the assessment of cytotoxicity using as a model the mortality of larvae of Artemia salina, according to Meyer's
method (1982).

RESULTS AND DISCUSSION

The leave is amphistomatic and has an uniseriate epidermis and a thin cuticle. The mesophyll tends to dorsiventral
and the midrib is covered by a collateral vascular bundle without supporting tissues. In the apical portion of the
stem structure has an eustelica beams and side delimiting the spinal and cortical region. The subepidermal
portion is characterized by a layer of angular collenchyma. The mineral composition revealed that the primary
macronutrient found was nitrogen then potassium and magnesium and that the leaves are rich in iron. It was
detected a higher levels of alkaloids, flavonoids, coumarins, terpenes and steroids. The ethanol extract was not
considered toxic to the larvae of A. saline, with LD50> 1000 ppm.

CONCLUSIONS

The ethanol extract tested demonstrated an absence of cytotoxic activity, which proves the safety of using this
specie in popular therapy. These results contribute to the determination of parameters for assessing quality
of T. triangulare, due to its medicinal and show its potential as an alternative food therapy or as a nutritional
supplement.
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EVALUACION COMPARATIVA ENTRE DOS MODELOS ANIMALES DE ESTRES
CRONICO COMO INDUCTORES DE ANSIEDAD UTILIZANDO UN EXTRACTO
ESTANDARIZADO DE Hypericum perforatum

Calvo M. F.

Facultad de Farmacia, UCR

Los trastornos de ansiedad en general se pueden nombrar entre los estados psiquiatricos mas comunes que
aquejan a las poblaciones actuales. La planta conocida como Hierba de San Juan, o por su nombre cientifico
Hypericum perforatum, ha sido estudiada por sus propiedades antidepresivas y ansioliticas (Greeson, Sanford,
Monti, 2001, Sarris, Kavanagh, 2009; Kumar, Garg, FPrakash, 2010; Gupta, Méller, 2003). En el presente estudio se
compararon dos modelos animales de estrés crénico como inductores de ansiedad, por medio del instrumento
de campo abierto y utilizando Hypericum perforatum y Diazepam con el fin de comparar el comportamiento de
ambos medicamentos en cada modelo, y estudiando asi sus similitudes y diferencias.

El método consistié en utilizar ratas macho de la cepa Sprague Dawley con un peso entre 200-220 gramos.
Los dos modelos animales desarrollados fueron el de modelo de estrés crénico liviano impredecible descrito
por Willner et al (1997)y Katz et al (1981) con ciertas modificaciones y el de inmovilizacién fisica impredecible
descrito por Quirce (2012). Luego de la induccién de estrés, se administrd via oral un extracto estandarizado con
0,3% de hipericina y fue comparado contra un grupo control positivo de Diazepam y un grupo control negativo
al que se administré solucién salina. Se midié la ansiedad del animal por un periodo de 2 semanas utilizando el
instrumento de campo abierto.

Después de realizados los analisis estadisticos respectivos, se determiné para cada modelo tanto la induccién
de ansiedad como la capacidad de los medicamentos administrados para revertirla. En el modelo de estrés
crénico liviano impredecible, se comprobé que la ansiedad inducida se mantiene en el tiempo y se encuentra
diferencia estadisticamente significativa entre la Hierba de San Juan y su control al paso de diez dias, lo cual
sucedid de igual manera con el Diazepam y su control. No se encontré diferencia estadisticamente significativa
entre el extracto y el control positivo de Diazepam.

Para el caso del modelo de inmovilizacién fisica impredecible, se encontré diferencia estadisticamente significativa
de la Hierba de San Juan con su control al paso de 14 dias y de igual manera que en el modelo anterior, no se
encontré diferencia estadisticamente significativa entre el extracto y el control positivo de Diazepam.

Al poner a prueba el extracto de la planta con dos modelos animales diferentes, se asegura que su mecanismo
de accion es amplio y se comprueba su actividad al compararla con el control positivo de Diazepam. A la vez, se
comprueba que la capacidad ansiolitica de la Hierba de San Juan es efectiva posterior a un consumo a largo de
plazo del medicamento.

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre ambos modelos como inductores de
ansiedad a largo plazo, asi como no se encuentra diferencia entre los medicamentos. Se puede afirmar asi que en
investigaciones donde se busque evaluar efectos ansioliticos de medicamentos, puede existir intercambiabilidad
entre las metodologias descritas en el presente trabajo.
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EVALUACION BIOLOGICA DE LOS EXTRACTOS DE Marsdenia rubrofusca
(APOCYNACEAE), ESPECIE RECOLECTADA EN LOS LLANOS ORIENTALES
COLOMBIANOS
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INTRODUCCION

Se estima que en el mundo existen alrededor de 350.000 especies vegetales, de las cuales unas 35.000 se
encuentran en Colombia. Aproximadamente 5.000 han sido empleadas en la medicina tradicional para el
tratamiento de diversas dolencias, lo que conlleva a que el pais posea un amplio potencial de estudio para la
bldsqueda de nuevos principios activos a partir de plantas.

Teniendo en consideracién el gran nimero de especies vegetales que aln no han sido investigadas dentro
del territorio Colombiano, se decidié estudiar la actividad biolégica de Marsdenia rubrofusca (Apocynaceae),
recolectada en la region de los llanos orientales colombianos, ya que carece de reportes quimicos, farmacolégicos
y toxicolégicos. En este trabajo se evalud la actividad antioxidante, el contenido de fenoles, flavonoides totales
y la actividad antimicrobiana de los extractos obtenidos de esta especie.

METODOLOGIA

Las muestras de Marsdenia rubrofusca fueron recolectadas en los departamentos Casanare y Meta. Se hicieron
extractos del material vegetal empleando como solventes hexano, acetato de etilo y etanol. La actividad
antioxidante se determiné mediante la decoloracién de los radicales DPPH (radical 2,2-difenil-1-picrilhidracil)
y ABTS (2,2-azinobis-3-etilbenzotiazolina-6-acidosulfonico). Adicionalmente, se establecid el contenido de
fenoles y de flavonoides totales por métodos espectofotométricos, Folin-Ciocalteau y tricloruro de aluminio,
respectivamente. La actividad antimicrobiana se evalué por el método de difusion en agar contra bacterias Gram
positivas y negativas, la levadura Candida albicans y el hongo fitopatégeno Aspergillus fumigatus.

RESULTADOS Y DISCUSION

Para el ensayo de DPPH, el extracto etandlico de M. rubrofusca (1501,69 + 79,54 mmol trolox/g extracto) superd
el valor mostrado por el control BHT (608,84 + 33,05 mmol trolox/g BHT). De igual manera, el extracto de etanol
fue el que mejor capacidad captadora del radical ABTS presenté (34,40 = 1,52 mmol trolox/g), asi como el mayor
valor para el contenido de fenoles totales (178,65 + 5,95 mg acido caféico/g extracto). El contenido de flavonoides
fue mayor en los extractos de acetato de etilo y etanol (78,20 + 2,56 y 44,61 + 6,00 equivalentes de quercetina
(mg)/g de extracto, respectivamente), lo cual se evidencia en la cromatografia en capa delgada. El extracto
etandlico presentd inhibicion del crecimiento contra Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis y Streptococcus
mutans. No se observé actividad inhibitoria del crecimiento contra C. albicansy A. fumigatus.

332



CONCLUSIONES

Los resultados obtenidos en la presente investigacion aportan informacién novedosa sobre la composicion
quimica y las actividades biolégicas de esta especie vegetal, demostrando el potencial de los llanos orientales
colombianos como una regién que debe ser tenida en cuenta al momento de realizar estudios de bioprospeccion.
Asimismo, el extracto etandlico de esta especie puede ser considerado como una fuente potencial de compuestos
con actividad anti-microbiana y antioxidante.
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ATIVIDADE ANTIBACTERIANA DO EXTRATO ALCOOLICO DAS FOLHAS DE
Salvia officinalis L. FRENTE A Streptococcus mutans E Streptococcus mitis,
Streptococcus oralis
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A espécie Salvia officinalis L., originaria do mediterraneo e aclimatada, principalmente, na regiao sul do Brasil,
é conhecida por suas propriedades antisséptica, cicatrizante, bactericida e antioxidante. Foram identificados
os constituintes quimicos acido rosmarinico, acido caféico, acido clorogénico, flavondides e dleos essenciais
(1,8-cineol, tuionas, canfora e monoterpenos). Streptococcus mutans, Streptococcus mitis e Streptococcus oralis
estao envolvidos na formagao da carie dentéria. O processo envolve aderéncia das bactérias, formagado de biofilme
e desmineralizagdo do esmalte dentério pelos dcidos produzidos pelos microrganismos. O presente estudo avaliou
a atividade antibacteriana do extrato alcodlico das folhas de Salvia officinalis L. frente a Streptococcus mutans,
Streptococcus mitis e Streptococcus oralis pelo método de difusdo em dgar com disco. A coleta foi realizada
no Bairro Anténio Dias, Ouro Preto, MG (20°23'14,39"S, 43°29'55,76" Q). Fez-se a identificacdo taxonémica da
espécie e exsicata foi depositada no Herbario Professor José Badini OUPR, sob o nimero 8377. O extrato foi
preparado com 365,0 g de folhas por remaceragdo em etanol PA até o esgotamento e seco em banho-maria
a 38 + 2°C até residuo xaroposo. O rendimento do processo de extragdo foi de 21,7%. O teste antibacteriano
foi realizado em agar Mueller-Hinton inoculado com cepas Streptococcus mutans (ATCC 25175), Streptococcus
mitis (ATCC 49456) e Streptococcus oralis (ATCC 10557), partindo da suspensao direta das colonias (escala
0,5 de McFarland). Discos de papel de filtro impregnados com 10 pL do extrato etandlico 50 mg/mL foram
avaliados em triplicata. O controle positivo foi Cloranfenicol 30 pg e o controle negativo etanol. Apés a
incubagédo das placas em estufa a 36°C por 19 horas, mensurou-se o halo de inibi¢do ao redor dos discos. Na
avaliagdo da atividade antibacteriana o halo de inibicdo ao redor dos discos testes foi 8,7 mm + 0,58 para S.
mutans, 8,3 mm * 0,58 para S. mitis e 7,0 mm + 0,01 para S. oralis. Na avaliagdo da atividade antibacteriana
sdo considerados ativos os extratos que exibem halo de inibicdo maior ou igual a 7,0 mm. Considerando o halo
formado frente as espécies avaliadas, o extrato testado pode ser um excelente coadjuvante na higiene bucal,
visando impedir a formacao de céries dentérias. E necesséaria a avaliagdo da concentragao inibitéria minima (CIM),
para desenvolvimento de uma formulagao teste. O extrato avaliado possui atividade antimicrobiana frente a
Streptococcus mutans, Streptococcus mitis e Streptococcus oralis.
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Ageratum conyzoides L. conhecida como mentrasto, familia Asteraceae, é empregada popularmente como
antidiarréica, antiespasmadica, carminativa, febrifuga e anti-reumatica. Na espécie ja foram identificados dleos
essenciais, cumarinas, alcaldides e flavondides. Streptococcus mutans, Streptococcus mitis e Streptococcus
oralis estdo envolvidos na formagdo da carie dentéria. O processo envolve aderéncia das bactérias, formacao
de biofilme e desmineralizagdo do esmalte dentério pelos 4cidos produzidos pelos microrganismos. O presente
estudo avaliou a atividade antibacteriana do extrato alcodlico das flores de Ageratum conyzoides L. frente a
Streptococcus mutans, Streptococcus mitis e Streptococcus oralis pelo método de difusdo em agar com
disco. A coleta foi realizada na Universidade Federal de Ouro Preto, Ouro Preto, MG, latitude sul 20°23'28",
longitude oeste 43°30°20". Fez-se a identificagdo taxondmica da espécie e exsicata foi depositada no Herbario
Professor José Badini OUPR, sob o nimero 25894. O extrato (EFL) foi preparado com 20,30 g de flores em 300
mL de etanol PA e seco em evaporador rotatério. O teste antibacteriano foi realizado em dgar Mueller-Hinton
inoculado com cepas Streptococcus mutans (ATCC 25175), Streptococcus mitis (ATCC 49456) e Streptococcus
oralis (ATCC 10557), partindo da suspensao direta das col6nias (escala 0,5 de McFarland). Discos de papel
de filtro impregnados com 10 pL do extrato etandlico 50 mg/mL foram avaliados em triplicata. O controle
positivo foi Cloranfenicol 30 ug e o controle negativo etanol. Apés a incubagdo das placas em estufa a 36°C
por 19 horas, mensurou-se o halo de inibicdo ao redor dos discos. Na avaliacdo da atividade antibacteriana o
halo de inibigdo ao redor dos discos testes foi de 8,8 mm + 0,76 para S. mutans e de 7,3 mm = 0,57 para S.
mitis. Ndo houve formagdo de halo de inibicdo frente a S. oralis. Na avaliacdo da atividade antibacteriana s&o
considerados ativos os extratos que exibem halo de inibigdo maior ou igual a 7,0 mm. Considerando o halo
formado frente as espécies S. mutans e S. mitis, o extrato testado pode ser um excelente coadjuvante na higiene
bucal, visando impedir a formagdo de caries dentarias. O extrato avaliado possui atividade antimicrobiana frente
a Streptococcus mutans, Streptococcus mitis e nao possui atividade frente a Streptococcus oralis.

AGRADECIMENTOS
Fundagdo Osvaldo Cruz (FIOCRUZ), Fapemig e CNPQ.

335



SLAE XX Costa Rica 2023 = SILAE Xl Costa Rica 2013 = SILAE XXl (osta Rica 2013 = SILAE X6l (osta Rica 2013

il s mam Farmacognosia / Farmacologia

ATIVIDADE ANTIBACTERIANA DE Coronopus didymus L. FRENTE A
Streptococcus mutans, Streptococcus mitis E Streptococcus oralis

Tatiane Vieira Braga', Rosana Goncalves Rodrigues das Dores?, Thais de Araujo Pacheco Carvalho',
Kissyla Christine Duarte Lacerda?

1. Faculdade Pitagoras de Belo Horizonte, MG; tativbr@yahoo.com.br
2. Universidade Federal de Ouro Preto, UFOP, MG, Brasil

Coronopus didymus L., nativa da América do Sul, é popularmente conhecida como mastrugo, menstruz-rasteiro,
mastruz-mitdo, mastrugo dos indios, erva de santa Maria, erva vomiqueira ou erva formigueira. Streptococcus
mutans, Streptococcus mitis e Streptococcus oralis estdo envolvidos na formagdo da carie dentaria. O processo
envolve aderéncia das bactérias, formagao de biofilme e desmineralizagdo do esmalte dentério pelos acidos
produzidos pelos microrganismos. O presente estudo avaliou a atividade antibacteriana do extrato etanélico das
folhas de Coronopus didymus L. pelo método de difusdo em agar com disco. A coleta foi realizada na érea rural
da cidade de Ouro Preto, Minas Gerais (20°18'S; 43°43'0O, altitude: 950m) e exsicata depositada no Herbério José
Badini sob nimero OUPR 26754. O extrato etandlico, preparado por maceragdo e seco em banho-maria a 40°C,
teve rendimento de 0,35%. O teste antibacteriano foi realizado em &gar Mueller-Hinton inoculado com cepas
Streptococcus mutans (ATCC 25175), Streptococcus mitis (ATCC 49456) e Streptococcus oralis (ATCC 10557),
partindo da suspensdo direta das colénias (escala 0,5 de McFarland). Discos de papel de filtro impregnados com
10 pL do extrato etandlico 50 mg/mL foram avaliados em triplicata. O controle positivo foi Cloranfenicol 30 pug e
o controle negativo etanol. Apds a incubacdo das placas em estufa a 36°C por 19 horas, mensurou-se o halo de
inibicdo ao redor dos discos. Na avaliacdo da atividade antibacteriana ndo houve formacéo de halo de inibicdo
ao redor dos discos testes. Na avaliagdo da atividade antibacteriana sao considerados ativos os extratos que
exibem halo de inibigdo maior ou igual a 7,0 mm. O extrato avaliado ndo possui atividade antimicrobiana frente
a Streptococcus mutans, Streptococcus mitis e Streptococcus oralis.
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INTRODUCCION

El propdleos es un producto resinoso elaborado por las abejas a partir de exudados de diversas especies de
plantas, que posteriormente son mezclados con cera, polen y secreciones enzimaticas. Es ampliamente utilizado
en la medicina tradicional por sus reconocidas propiedades terapéuticas. En Colombia, es comercializado en
tiendas naturistas para el tratamiento de enfermedades respiratorias. Sin embargo, son pocos los estudios
cientificos realizados con propéleos colombianos que respalden su uso y que garanticen su calidad, inocuidad y
eficacia.

En el presente trabajo se establecieron los perfiles quimicos, el contenido de fenoles y flavonoides totales, la
actividad antioxidante y antimicrobiana de siete muestras de propdleos provenientes de tres regiones del pais
(Boyacé, Santander y Magdalena).

METODOLOGIA

Los extractos etandlicos de propdleos se analizaron mediante cromatografia de capa delgada (CCD) y se les
determiné el contenido de fenoles y de flavonoides totales por espectofotometria. La capacidad antioxidante
fue evaluada mediante dos métodos espectrofotométricos: capacidad captadora de los radicales DPPH*
(radical 2,2-difenil-1-picrilhidracil) y ABTS** (2,2-azinobis-3-etilbenzotiazolina-6-acidosulfénico). La actividad
antimicrobiana se evalué por el método de difusién en agar contra los microorganismos Bacillus subtilis,
Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Pseudomona aeruginosa, Streptococcus mutans, Candida albicans y
Aspergillus fumigatus.

RESULTADOS Y DISCUSION

Todas las muestras analizadas presentaron valores de fenoles y flavonoides por encima de lo establecido por la
normatividad Argentina, 50 mg de 4cido galico/g de extracto y 5 g de quercetina/g de extracto, respectivamente.
El extracto proveniente de Santander (PR-271) fue el que presenté el mayor contenido fendlico (106,18 + 5,9).
Para el contenido de flavonoides totales, los extractos de Boyacé (PR-154, PR-156 y PR-286) mostraron los valores
mas altos (52,66+1,14 - 77,92+1,67), lo que fue corroborado por los perfiles cromatograficos. La mayor actividad
captadora de los radicales DPPH* y ABTS** fue mostrada por el propdleos PR-271. Con respecto a la actividad
antimicrobiana, todos los extractos evaluados fueron activos contra Staphylococcus aureus y Pseudomona
aeruginosa. Ninguna muestra fue activa contra Escherichia coliy Bacillus subtilis. El extracto PR-271 fue el que
presenté los mayores halos de inhibicién contra las bacterias empleadas y fue el Unico que mostré actividad
inhibitoria del crecimiento del hongo Aspergillus fumigatus.
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CONCLUSIONES

Los resultados obtenidos con los extractos de propdleos Colombianos son variables. Dicha variabilidad viene
dada, en gran parte, por la flora circundante que se encuentra en cada regién de recoleccién, que es con la que
las abejas elaboran el propdleos. Lo anterior repercute de forma directa en los perfiles quimicos y de actividad
que se obtuvieron. Cabe resaltar que la muestra originaria de Santander (PR-271) mostré el mayor contenido
fendlico y fue una de las mas activas en las pruebas de actividad antioxidante y antimicrobiana. La caracterizacion
de propdleos Colombianos es pertinente ya que puede conducir al descubrimiento de nuevos constituyentes
con actividades bioldgicas promisorias.
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(Pinus elliottii ENGELM.)
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INTRODUCTION

Os estrébilos (cone) sdo ramos modificados que se diferenciaram em érgédos reprodutores do pinheiro (Pinus
elliottii Engelm), no Brasil sdo conhecidos como pinha. Estas pinhas sao utilizadas como material de decoragéo,
porém normalmente sem utilizagdo alimenticia ou medicinal. O excesso de estrébilos produzidos sao considerados
como “lixo” e com elevado tempo de degradacgdo. A APTA (Agéncia Paulista de Tecnologia do Agronegécio),
na cidade de ltapetininga, estd pesquisando sobre a utilizagdo da pinha como complemento na ragdo de animais
e outras finalidades, porém ha necessidade de maiores estudos sobre a pinha. O objetivo deste trabalho foi
a andlise fitoquimica, doseamento de taninos da pinha e a avaliagdo antimicrobiana do extrato da pinha e de
xampu com extrato de pinha a 5%.

METHODS

Os ensaios fitoquimicos foram avaliados segundo métodos especificos para cada grupo de metabdlitos
secundarios sendo: taninos, flavondides, antraquinonas, cardioativos, saponinas, alcaléides e dleos volateis. O
doseamento de taninos foi realizado por espectrofotometria segundo Farmacopéia brasileira (2010). O extrato
foi preparado por percolagdo fracionada utilizando como solvente etanol 70%. A analise antimicrobiana foi
realizada pela técnica de semeadura em profundidade utilizando as bactérias Staphylococcus aureus ATCC
25923, Escherichia coli ATCC 25922 e a levedura Candida albicans ATCC 90028, sendo o meio Agar Caseina
Soja para bactéria e Agar Sabouraud para fungos.

RESULTS AND DISCUSSION

Os estrobilos foram colhidos na fazenda experimental da APTA, em lItapetininga. Os resultados fitoquimicos
mostraram que os estrébilos (pinha) possuem taninos, flavonéides, saponinas, esterdides e aglicares. Com base
nestes ensaios foi realizado o doseamento de taninos que teve concentragdo de 0,24%. O extrato apresentou
inibicdo de 100% para todos os microrganismos testados nas concentragdes de 50 e 100 pL de extrato quando
comparados com o etanol 70%, que era o solvente do extrato, e solucédo fisiolégica como controle positivo.
Porém quando se adicionou o extrato de pinha a formulagdo de um xampu, ndo houve inibicdo do crescimento
microbiano quando testados 50 e 100 pL de xampu. Isto pode ter ocorrido, pois a diluigdo do extrato, além da
féormula do xampu, que era mais viscoso, pois os taninos precipitam com os polissacarideos que sdo agentes de
viscosidade dos xampus, podem ter interferido nos resultados.

CONCLUSION

Os resultados demonstram um grande potencial dos estrébilos do pinheiro, tanto farmacologicamente, como
fonte alternativa de renda para os produtores, pois como néo ha alta concentragao de taninos e nem substéncias
potencialmente toxicas, os estrobilos (pinha) podem ser incorporados em ragdes para animais como complemento
volumoso, sem danos aos animais.
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Universidade Paulista (UNIP)
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ACUTE TOXICOLOGY EVALUATION AND QUANTIFICATION OF PHENOLS
AND PROTEINS OF SANTA MARIA HERB (Chenopodium ambrosioides L.)
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INTRODUCTION

Santa Maria Herb, Chenopodium ambrosioides L., family Chenopodiaceae, also known as some others folk names,
such as: ambroésia, mentruz, mentrusto, mentrasto, quenopddio. It is an annual herbaceous plant with simple
leaves, petiolate, alternate, the floriferous branches have a leafy green coloration, small flowers, fruits achene
type, spherical, black, erect stem, ranging in height from 0.20 to 1.50 m, reproduction by seeds, strong and
peculiar odor. In folk medicine their leaves, seeds, flowers and stems are used in the form of inputs, decoctions,
infusions, macerated, extracts, tinctures, syrup, beat in a blender with milk, tied at the fracture site, local poultice.
Several works narrate toxic potential of volatile oil containing mainly ascaridol. The aim of this study was to
evaluate the acute toxicological hydroethanolic extract 70% of Chenopodium ambrosioides L. in mice, assay of
phenols and proteins from the aerial parts of the plant, and the phytochemical profile.

METHODS

The extract of Santa Maria Herb was prepared by percolation fractionated using 70% ethanol as a solvent. The
acute toxicity test was performed according to RE 90 (Brazil, 2004) using mice with a single dose of 1ml/kg and
evaluated for 14 days, using as controls water and 70% ethanol. Statistical analysis was performed by Tukey
/ ANOVA method. For protein quantitation method was used Lowry in SAB equivalents / mL (bovine serum
albumin). The total phenols were analyzed by Folin-Ciocalteau and the results expressed in mg of chlorogenic acid
equivalents per mL (mg eq. ac. chlorogenic / mL), the dosage from both tests was made with plants from three
different locations (lbitina, Aruja and Atibaia). The phytochemicals tests were performed according with specific
reactions in each group of secondary metabolites such as tannins, flavonoids, anthraquinones, cardioactive,
saponins, alkaloids and volatile oils.

RESULTS/DISCUSSION/CONCLUSIONS

The extract showed significant acute toxicity to the spleen and kidneys, but there was no significant change in
body mass, liver, heart and lungs. Phytochemical analysis showed the presence of tannins, flavonoids, saponins
and volatile oils. The total phenol (mg phenol / g of leaf) was 0.934 for the Ibitina sample, 0.022 for the Atibaia,
and 0.133 for the Aruja. Already protein content (mg protein / g sheet) was 0.226 for Ibitina, 0.176 to 0.450
respectively to Atibaia and Aruja. The tests proved the toxicity of the hydroethanolic extract justifying the toxicity
found in animal studies that used Santa Maria Herb to treat parasites. The assay of proteins and phenols is being
used by the research group to assess the capacity of inducing fungal resistance and influence from each different
region in the composition of the plant.
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ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA in vitro DE LOS EXTRACTOS OBTENIDOS
DE LAS FLORES DE Tabebuia chrysantha (JACQ.) G. NICHOLSON
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INTRODUCCION

Tabebuia chrysantha (Jacq.) G. Nicholson (sin. Handroanthus chrysanthus (Jacq.) S. O. Grose). (Bignoniaceae)
es originaria de América tropical y se extiende desde México a través de Centroamérica hasta Sudamérica. En
Colombia se conoce como guayacan amarillo y/o cafahuate y es utilizado como maderable y ornamental debido
al color amarillo intenso de sus flores. Su principal uso no maderable es medicinal y las infusiones obtenidas a
partir de su corteza se consideran Utiles en el tratamiento de artritis, cancer, infecciones, procesos infecciosos y
cicatrizacion de heridas. De esta especie existen pocos estudios en cuanto a su quimica y actividad bioldgica y
por ésta razén se evalud la actividad antiinflamatoria in vitro de los extractos obtenidos a partir de las flores de
T. chrysantha.

METOLODOGIA

Las flores secas y molidas de T. chrysantha (1,0 Kg) se extrajeron por percolaciéon con metanol durante tres
dias a temperatura ambiente. Se realizaron extracciones sucesivas liquido-liquido con solventes de diferente
polaridad (n-hexano, cloroformo, acetato de etilo, butanol y agua). Los extractos obtenidos se concentraron
a presion reducida y se emplearon para los ensayos in vitro. Se evalud la citotoxicidad de los extractos (a
concentraciones de 0,5, 1y 2 mg/mL) sobre la linea de macréfagos murinos RAW264.7 con el método del MTT.
Se estimularon las células RAW264.7 con lipopolisacarido bacteriano (LPS) a concentraciones de 5y 10 mg/mL
durante 12 o 18 horas, con el fin de determinar la produccién de PGE,/TNF-a y NO, respectivamente. El extracto
promisorio por su efecto antiinflamatorio (n-hexano, 1,0 g) se fraccioné mediante columna cromatogréfica
empacada con silicagel (55 g), eluida con el sistema de gradiente por etapas n-hexano-CO(CH.),, CO(CH,).-
CHCI,, CHCI-MeOH, MeOH-i-PrOH e i-PrOH, obteniéndose 14 fracciones (F1 hasta F14). A la fraccién F9 (80
mg) se le realizé una placa preparativa sobre silica gel, obteniéndose las fracciones F?A hasta F9!. La fraccion
FPA (45 mg) se fracciond en cartucho C-18 con gradiente por etapas CO(CH,),-agua, CO(CH,),, CO(CH,),-AcOEt,
AcOEt y CH,CI,, obteniéndose fracciones desde F?A1 hasta F9A23. A cada una de las fracciones obtenidas se
le realizaron pruebas quimicas de caracterizacién para determinar los nicleos presentes, asi como sus perfiles
cromatogréficos por GC-MS.

RESULTADOS / DISCUSION

Ninguno de los extractos evaluados mostrd efectos citotoxicos superiores al 80% en concentraciones menores
o iguales a 2,0 pg/mL. El extracto en n-hexano obtenido a partir de las flores de T. chrysantha mostré el mayor
efecto inhibitorio sobre la produccién de PGE,/ TNF-a y NO.
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CONCLUSIONES

El fraccionamiento de éste extracto y las pruebas quimicas realizadas a las fracciones obtenidas permitieron
determinar la presencia de nucleos caracteristicos para antraquinonas, quinonas, cumarinas, fenoles y terpenos.
Los perfiles cromatogréficos realizados por GC-MS muestran la presencia de timol, nerolidol, catecol y ésteres
de &cidos grasos. Se esta en el proceso de aislamiento de compuestos a partir del extracto en n-hexano para
posterior evaluacién de su actividad antiinflamatoria.

FINANCIAMIENTO
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ANTIBACTERIAL POTENTIAL OF THE Vernonia condensata BAKER (ASTERACEAE)
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INTRODUCTION

Vernonia condensata Baker (Asteraceae), known as “necroton”, is popularly used as analgesic, antimicrobial and
gastric protector'. Moreover, a steroid glycoside, the Vernonioside B2, was isolated from extracts of V. condensata,
which showed antinociceptive and anti-inflammatory activities?>. The present study aimed to investigate the
antibacterial activity of the ethanol extract (EE) and fractions of hexane (HF), dichloromethane (DF), ethyl acetate
(AF) and n-butanol (BF) obtained from V. condensata leaves.

METHODOLOGY

The antibacterial potential was evaluated by Antimicrobial Susceptibility Test (AST) through agar diffusion and by
Minimum Inhibitory Concentration (MIC) using microdilution method, according the Clinical Laboratory Standards
Institute (CLSI)** guidance. The representative reference bacterial strains Staphylococcus aureus ATCC 29213,
Escherichia coli ATCC 10536, Salmonella typhimurium ATCC 13311 and Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853
were used.

RESULTS AND DISCUSSION

The AST results revealed that DF was active against S. aureus, E. coli and S. typhimurium strains tested and
inactive against P. aeruginosa. HF was active against S. aureus and E. coli. AF showed activity only against S.
aureus among the four strains tested. The MIC results obtained with EE and fractions of V. polyanthes leaves
contributed to report that the antibacterial activity was much expressive against S. aureus [EE (2.5 mg/ml), HF
(1.25 mg/ml), DF (2.5 mg/ml) and AF (1.25 mg/ml)]. The antibacterial activity exhibited by EE and fractions could
be attributed to the presence of several phytochemical constituents. DF presents classes of lignan, methoxylated
flavonoids, sesquiterpenes, lactones, triterpenes and coumarins compounds. AF includes flavonoids, tannins,
xanthones, triterpene acids, saponins and phenolic substances in general®. FH contains terpenes and steroids.
Different substances related to these classes have antimicrobial activity®.

CONCLUSION

These results showed that V. condensata could be a potential source for new antibacterial agents or prototypes.
However, further studies should be conducted to better comprehension about the safe and the effectiveness of
this specie as medicinal plant.

SPONSORS
UFJF, FAPEMIG, CAPES and CNPq.
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ACTIVIDAD ANTIMICROBIANA DE TRES ESPECIES DE
ALGAS MARINAS DEL GENERO Laurencia
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INTRODUCCION

Los organismos marinos son una rica fuente de productos naturales bioactivos, los cuales en muchos casos se
producen como mecanismos de defensa, y cuyas propiedades bioldgicas abarcan aplicaciones en farmacéutica,
nutracedtica, cosmética, entre otras industrias biotecnoldgicas. Las algas marinas han sido una importante fuente
de dichas moléculas, siendo notable el género Laurencia por la presencia de sesquiterpernos, acetogeninas
C15 y algunos di- y triterpenos con actividades antimicrobiana, antialimentaria, antihelmintica y citotéxica (Hua
Su et al., 2009). Ademads, se ha visto que uno o méas de los productos naturales halogenados sintetizados por
Laurencia son Unicos de cada especie (Fenical W. and Norris J., 1974). Por ello, se propuso evaluar la capacidad
antimicrobina de los extractos etandlicos de tres especies de algas del género Laurencia.

METODOLOGIA

Se evalud la actividad antimicrobiana de los extractos etandlicos de las algas L. pacifica, L. johnstoniiy L. gardnieri
mediante el ensayo de difusion por disco en agar contra bacterias gram positivas (S. aureus, E. faecalis, B. cereus)
y negativas (E. coli, K. pneumoniae, E, aerogenes).

RESULTADOS Y DISCUSION

El extracto de L. gardnierino presenté actividad antimicrobiana contra las bacterias probadas, mientras que los
de L. johnstoniiy L. pacifica mostraron halos de inhibicion de 15 a 20 mm para S. aureus, E. faecalis, B. cereusy
K. pneumoniae . Estos resultados concuerdan con los obtenidos por Castro-Reyes (1997), quién reporté actividad
antimicrobiana para L. johnstonii contra S. aureus y E. faecalis.

CONCLUSIONES

Las especies del género Laurencia representan una amplia fuente de compuestos bioactivos con importante
capacidad antimicrobiana.
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INTRODUCAO

Radicais livres sdo moléculas altamente instaveis e reativas quimicamente. O desequilibrio entre a formagéo de
moléculas oxidantes e antioxidantes pode ocasionar um acumulo dos produtos destas reages que resultard em
danos celulares oxidativos. Estes danos induzidos nas células e tecidos tém sido relacionados com a etiologia
de varias doencas, como doencgas degenerativas (cardiopatias, aterosclerose e Parkinson, diabetes), problemas
pulmonares, cancer, processos de envelhecimento, entre outros (HALLIWELL, 1994; POULSEN et al., 1998;
SORG, 2004).

Plantas medicinais sdo uma promissora e importante fonte de antioxidantes naturais e de baixo custo, a fim
de substituir aditivos sintéticos que podem ter efeitos toxicos, carcinogénicos e anormais nos seres humanos.
Portanto, hd um crescente interesse nestas substancias pelos seus potenciais usos como antioxidantes em
alimentos, na inddstria farmacéutica e como profildticos na prevencdo de enfermidades. (GOKTURK et al., 2007;
DOUGHARI et al., 2008).

METODOS

A espécie Sida rhombifolia foi coletada no municipio de Santa Maria- RS nas quatro estagdes e obteve-se o
extrato hidroetandlico das partes aéreas e raizes de cada uma das extragbes. A atividade antioxidante foi avaliada
pelo método fotocolorimétrico do sequestro do radical 2,2-difenil-1-picril-hidrazil (DPPH) com padrdo &cido
ascorbico, onde se pesquisou as IC,, de cada extrato (concentragdo inibitéria de 50% do radical DPPH) (CHOI et
al., 2002).

RESULTADOS

Tabela 1- IC,, dos extratos das partes aéreas e raizes de S. rhombifolia frente ao radical DPPH.

IC /mL

S. rhombifolia 0 (U9 )
Primavera Verao QOutono Inverno
Partes aéreas 208,47 188,03 208,41 172,51
Raizes 705,83 376,0 636,40 374,08
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Figura 1- Gréafico da inibicdo do DPPH pelo &cido ascérbico e extratos das partes aéreas e raizes de S. rhombifolia

DISCUSSAO

Os extratos de S. rhombifolia apresentaram atividade antioxidante frente ao radical DPPH, sendo que as partes
aéreas necessitaram de uma concentragdo consideravelmente inferior as raizes para desenvolverem a mesma
atividade. Tanto nas partes aéreas quanto nas raizes, a atividade antioxidante foi mais eficiente nas amostras
coletadas no inverno e menos eficiente nas amostras coletadas na primavera, comprovando que os metabdlitos

responsaveis por esta agdo antioxidante nao se mantém constantes durante o ano e distribuem-se diferentemente
entre os 6rgdos da planta.

CONCLUSAO

Podemos concluir que a espécie vegetal S. rhombifolia apresenta atividade antioxidante, e o periodo de coleta
e 6rgdo da planta utilizado influi nesta atividade.
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INTRODUCCION

Justicia spicigera (muitle, muicle, hierba tinta) es una planta endémica de México que se emplea en la medicina
tradicional mexicana desde la época prehispanica. En estudios previos hemos reportado la actividad citotdxica
del extracto etandlico sobre células HelLa'y T47-D (1), asi como las actividades antibacteriana y antifingica de la
fraccion hexanica de dicho extracto (2). Por lo que el objetivo del presente trabajo fue evaluar in vitro el efecto
de la fraccién hexanica sobre células hematopoyéticas.

METODOLOGIA

La fraccion hexanica se obtuvo como previamente se ha descrito (2). Con respecto a las células hematopoyéticas,
estas se obtuvieron por maceracion y/o perfusién del bazo, timo y médula 6sea procedentes de ratas Wistar
de 21 dias de edad. Las suspensiones celulares se ajustaron a una concentracién 1x10° células/mL y con ellas
se prepararon los cultivos en placas multipozos donde posteriormente se adiciond la fraccion hexanica en
concentraciones de 0.1 a 113 pg/mL. La proliferacién celular se evalio mediante el método de sulforrodamina-B
(3). Se emplearon como controles a la concanavalina A y colchicina. Los datos se procesaron empleando el
programa Excel asi como el paquete estadistico SPSS para Windows.

RESULTADOS

La media (n=6) del porcentaje de proliferacién de las células de bazo fue de 55.35, 110.15 y 141.67 a las
concentraciones de 1.13, 11.3 y 113 ug/mL, respectivamente. El porcentaje promedio de la proliferacion de las
células de timo fue de 54.80, 68.03, 82.4 y 182.01 % a las concentraciones de 0.113, 1.13, 11.3 y 113 pg/mL,
respectivamente. La comparacion entre los distintos grupos muestra que con la concentracién de 113 pg/mL
existe diferencia significativa (p <0.05) con los otros 3 grupos. El porcentaje promedio de proliferacion de las
células de médula ésea fueron de 65.19, 86.98, 71.14 y 100.14 a las concentraciones de 0.113, 1.13, 11.3y 113
pg/mL, respectivamente.

CONCLUSIONES

Nuestros datos muestran que a la concentracion de 113 pg/mL se tiene una proliferacién mayor al 100 % en los
cultivos de células de bazo y timo, siendo el mejor efecto sobre el cultivo de células de timo. Esto indica que la
fraccion hexanica contiene compuestos que promueven la proliferacién de las células provenientes de dos de
los 3 6rganos hematopoyéticos probados. Uno de los usos comunes de esta planta es para tratar la anemia y
fortalecer la sangre (4), sin embargo se requiere de mas estudios que nos permitan concluir que Justicia spicigera
tiene compuestos que contrarresten la anemia.
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LOS EXTRACTOS ACUOSOS Y METANOLICOS DE Berberis darwinii H.
INHIBEN RESPUESTAS CELULARES DEFENSIVAS EN MONOCITOS
HUMANOS TRATADQOS in vitro

Daniela Nuiez R."2, David Alarcén C', Marco Paredes H'2

1. Laboratorio de Investigacion en Biotecnologia Animal, Departamento de Ciencias Basicas, Universidad de La Frontera,
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2. Doctorado en Ciencias Mencién Biologia Celular y Molecular Aplicada, Facultad de Ciencias Agropecuarias y Forestales,
Universidad de La Frontera, Av. Francisco Salazar 01145. Casilla 54-D, Temuco, Chile

INTRODUCCION

Berberis darwinii es una especie perteneciente a la familia Berberidaceae, habita el sur de Chile y la Patagonia
Argentina’. Esta especie ha sido utilizada por la etnia mapuche como planta medicinal, para el tratamiento de
estados febriles, procesos inflamatorios y dolores estomacales. Estas propiedades podrian estar relacionadas
con la presencia de principios activos tales como alcaloides, polifenoles, entre otros?. En este trabajo se estudio
el efecto de extractos acuosos y metandlicos de raiz de B. darwinii, sobre la produccién de anién superdxido,
la expresién de interleuquina 1 beta (IL1-B) y factor de necrosis tumoral alfa (TNF-0) en cultivo primario de
monocitos humanos activados con lipopolisacarido (LPS) y forbol miristato acetato (PMA).

METODOLOGIA

Se prepararon extractos acuosos y metandlicos a partir de raices de B. darwinii, recolectadas en la precordillera
de la Regiéon de La Araucania, Chile. Las raices se secaron a 40 °C por 2 dias y posteriormente se pulverizaron
con un mortero mecanico. Se procesaron 100g. de raiz pulverizada en un litro de metanol, concentrando en
rotavapor. El residuo obtenido se suspendié en un litro de agua destilada y se desgraso por extraccion liquido-
liquido con n-hexano, recuperando la fraccion acuosa y liofilizdndolo posteriormente. El Extracto acuoso se
prepard a partir de una infusién de 100 g de raiz pulverizada en 500 ml de agua destilada a 90 C° durante 15 min,
se filtro y recupero el material himedo, repitiendo el proceso dos veces. Posteriormente la solucién se liofilizé.

Se determino el efecto de estos extractos en cultivo primario de monocitos humanos extraidos mediante un
gradiente discontinuo de Percol®. Se evalud el efecto de los extractos sobre la viabilidad a las 18 y 72 horas
mediante el método de azul tripan®. Posteriormente se determino el efecto de estos extractos sobre la produccion
de anién superoéxido por medio de la reducciéon de nitroblue tetrazolium (NBT)® y la expresion transcripcional de
IL-1B y TNF-o por PCR en tiempo Real®.

RESULTADOS Y DISCUSION

Los cultivos de monocitos tratados con extracto acuoso, mostraron una viabilidad superior al 95% a las 18 horas,
bajando entre un 86% a un 92% a las 72 horas. La viabilidad de las células en presencia del extracto metandlico
fue de un 90% a las 18 horas y entre un 76%-98% a las 72 horas. Tanto los niveles de anién superdxido, como
la expresién transcripcional de IL-1B y TNF-a, disminuyeron significativamente en cultivos activados con LPS
y tratados con los extractos, respecto al control solo tratado con LPS. Estos resultados sugieren la presencia
de compuestos con actividad inhibidora de mecanismos defensivos, funcionales y moleculares en monocitos
activados. Estas propiedades antiinflamatorias han sido evaluadas en otras especies de Berberis, siendo asociadas
a la presencia de alcaloides berberinicos’¥8.

CONCLUSIONES

Los extractos acuosos y metandlicos de B. darwinii disminuyen la producciéon de anién superdxido y citoquinas
proinflamatorias en monocitos activados con LPS y PMA, sugiriendo la presencia de compuestos antiinflamatorios
en B. darwinii.
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DESARROLLO DE UNA PLATAFORMA OPTIMIZADA PARA EL TAMIZAJE'Y
CONFIRMACION DE ACTIVIDAD ANTITUMORAL Y QUIMIOPREVENTIVA
DE COMPUESTOS CANDIDATOS

Margarita Alvarado, Lilliana Calvo, Rodrigo Mora

Centro de Investigacion en Enfermedades Tropicales (CIET), Universidad de Costa Rica; rodrigo.morarodriguez@ucr.ac.cr

INTRODUCCION

El cancer es un conjunto de enfermedades extremadamente complejas con opciones de tratamiento limitadas
debido a resistencia por lo que la combinacién sinérgica de quimioterapia con otras drogas representa un
importante campo de investigacion (1,2). EI NCI-60 DTP (National Cancer Institute) ha realizado el tamizaje de
actividad antitumoral de miles de compuestos sobre 60 lineas celulares de tumores humanos (http://dtp.nci.nih.
gov), lo que presenta limitaciones practicas, la falta de evaluacion de interacciones sinérgicas con la quimioterapia
y el potencial quimiopreventivo para prevenir el desarrollo de céncer (3,4,5).

METODOLOGIA

Proponemos entonces la utilizacién de una plataforma de evaluacién de actividad antitumoral y quimiopreventiva
basada en una serie de ensayos de tamizaje y confirmacion. Para evaluar las interacciones sinérgicas esto se
realiza en presencia de doxorubicina a concentraciones clinicamente relevantes, lo que permite la evaluacion
de sinergismo con multiples mecanismos de accién ya que la doxorubicina tiene un efecto celular altamente
pleiotrépico. Esto ha permitido utilizar la resistencia a doxorubicina como predictora de multiresistencia a
quimioterapia (6).

RESULTADOS

Se ha estandarizado un ensayo de Sulforodamina B (7,8) para tamizar por actividad antitumoral de compuestos en
la linea celular CCRF-CEM (9), sensible a quimioterapia incluyendo doxorubicina, y sobre la linea CEM/ADR5000
derivada de la anterior pero altamente resistente debido a varios mecanismos incluyendo genes MDR-1 de
multiresistencia (6). Este ensayo presenté una gran linealidad, sensibilidad, punto final estable y bajo costo para
confirmar la sensibilidad de CCRF-CEM y la resistencia de CEM/ADR5000 a doxorubicina. Ademas, se estandarizd
un ensayo de Calceina y Etidio-homodimero para la confirmacion de su actividad citotéxica, evidenciando que
la doxorubicina no tiene un efecto citotédxico sobre estas lineas celulares. Esto sugiere que la disminucion del
crecimiento celular en CCRF-CEM se debe a un efecto antiproliferativo, lo que fue confirmado por las alteraciones
evidenciadas en el ciclo celular mostrando un arresto en fase G2/M. Estos resultados confirman que nuestra
plataforma presenta condiciones 6ptimas para el tamizaje y confirmacién de efectos sinérgicos de compuestos
con la doxorubicina ya que ésta presenta un efecto meramente citostatico sobre las células CCRF-CEM, dando
espacio para la busqueda de interacciones que potencien este efecto hacia citotoxicidad.

Por otro lado, se ha estandarizado un ensayo de fluorometria en formato de 96 hoyos con CCRF-CEM para
tamizar actividad antioxidante de compuestos basado en la sonda DCFDA ante el estrés oxidativo inducido por
TBHP (10). Ademas, se ha estandarizado un ensayo por citometria de flujo para confirmacién sobre diferentes
poblaciones de células primarias sanguineas (PBMCs), que conservan intactos sus mecanismos de detoxificacion,
mejorando asf la valoracién del efecto quimioprotector.
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CONCLUSIONES

En conclusiéon, hemos establecido una plataforma de tamizaje y confirmaciéon de actividad antitumoral y
quimiopreventiva que permite la evaluacion de efectos: i) citostaticos, ii) citotdxicos, iii) potenciacién de un
efecto citostatico de la quimioterapia o conversién en efecto citotéxico , iv) sobrepasar una alta resistencia
a la quimioterapia, v) posible actividad antioxidante y vi) confirmaciéon de efecto quimiopreventor en células
primarias. Esta plataforma estéd siendo actualmente utilizada para la busqueda de actividades en conjugados
polifendlicos (11) y compuestos esteroideos (12) mediante un proyecto financiado por FEES-CONARE 2012.
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PERFIL DE ALCALOIDES OXI INDOLICOS DE LA PLANTA
Uncaria tomentosa DE COSTA RICA

Catalina Rosales’, Andrea Sancho’, Luis Angel Sanchez', Francisco Aguilar', Tatiana Salazar?,
Silvana Alvarenga Venutolo?

1. CENIBiot
2.ITCR

INTRODUCCION

U. tomentosa conocida como Ufia de Gato es cominmente usada en la medicina tradicional por sus efectos
contra el sistema inmune y el sistema nervioso, gracias a la actividad biolégica de los alcaloides oxi indélicos que
contiene (Obregon, 1997).

El Centro de Investigacién en Biotecnologia del ITCR (CIB) junto con la colaboracién del Centro Nacional de
Innovaciones Biotecnoldgicas (CENIBiot) han desarrollado un estudio con el titulo: “Obtencién de un extracto
acuoso de Ufa de Gato con una concentracion conocida de alcaloides oxi indélicos, para su uso como producto
final y materia prima de productos derivados”.

Actualmente existen en el mercado y registrados ante el Ministerio de Salud, varios Productos Naturales a base
de Uncaria tomentosa, sin embargo, ninguno de ellos especifica el contenido de alcaloides a los que se les
atribuye las propiedades terapelticas que presenta.

METODOLOGIA

El objetivo de dicha investigacion fue obtener un extracto acuoso con propiedades terapéuticas, especificamente
contra el cancer. Para esto, inicialmente se analizaron plantas de campo de Uncaria tomentosa, recolectadas de la
zona atlantica del territorio nacional. El estudio se realizd determinando el contenido de alcaloides oxinddlicos en
diferentes partes de la planta: hojas jévenes, hojas adultas, tallo, flor, raiz y corteza de raiz de la planta. Ademas,
se analizaron muestras en las therentes épocas climaticas (época seca y época lluviosa) y las condiciones de
cultivo, tomando muestras de diferentes fincas de la misma zona.

El analisis se realizd por cromatografia liquida de alta resolucién con detector de arreglo de diodos (HPLC-
DAD) y se utilizaron cinco estandares de alcaloides oxi inddlicos: Uncarina E, Uncarina D, Uncarina C, Mitrafilina,
Isomitrafilina e Isorynchofilina. El método fue validado por parte del CENIBiot, para el analisis de todas las
muestras.

Adicionalmente a las plantas de campo de Uncaria tomentosa se analizaron hojas de las plantas de invernadero,
plantulas in vitro y células vegetales para determinar su contenido de alcaloides oxinddlicos.

RESULTADOS

Entre los resultados obtenidos, se ha encontrado mayor concentracién de alcaloides totales en las hojas de
la planta de campo, favoreciendo la obtencién de materia prima, para la produccién del extracto acuoso.

Obteniendo 49,1 ?mg/g de alcaloides totales en las hojas jovenes, 34,96mg/g (fe en las hojas adultas, 19,71mg/g

en la raiz, mientras que en la corteza de raiz, el tallo y las flores no se detecan alcaloides, para la epoca seca.

ﬁiendo esta época en la que se reportaron mayor concentracion de alcaloides totales con respecto a la época
uviosa.

Por otro lado, se encontré una mayor concentracion de alcaloides totales en las plantas de cam)oo (66,28mg/g
de alcaloides totales), seguido plantas de invernadero (39,52mg/q), plantulitas in vitro (19,27mg/g de alcaloides
totales) y muy bajas concentraciones en células vegetales (no detectables en un rango de linealidad de 0,33mg/L
a 15mg/L).

De todos los alcaloides identificados, el que se reporta en mayor concentracién en las hojas de las plantas, es la
Uncarina C.
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DISCUSION Y CONCLUSIONES

Al presentar un mayor contenido de alcaloides totales en las hojas con respecto a la concentracion en raices, es
ventajoso ya que se evita la destruccion de la planta, para la colecta de materia prima. Las condiciones climaticas
afectan el contenido de alcaloides en las plantas, siendo la época seca quien ocasiona en la planta un mayor
estrés y por ende la produccién de mayor cantidad de metabolitos. Los tejidos mas maduros y especializados, las
condiciones de cultivo, la zona geogréfica, las épocas de cosecha son una de tantas condiciones que determinan

una mayor concentraciéon de alcaloides en la planta.

FINANCIADORES

Esta investigacion fue presentada como proyecto piloto, en la primer convocatoria de proyectos, al Centro
Nacional de Innovaciones Biotecnolégicas (CENIBiot). El cual fue financiado por fondos de la Union Euror)ea
y actualmente se esta finalizando gracias a la contrapartida que ofrecié Costa Rica, por medio del MICIT y
CONARE.
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ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA DE UN EXTRACTO ACUOSO
DE LAS HOJAS DE Witheringia solanacea
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INTRODUCCION

Witheringia solanacea (sulfatillo) es una planta de uso popular para tratar infecciones, dolor de cabeza, Diabetes
mellitus, hipertension, artritis, malestares estomacales, enfermedades de la piel, trastornos respiratorios y
urogenitales, anemia, inflamacién y alergias.”?*# Sin embargo, son pocos los estudios que validan el uso
tradicional de esta planta en modelos animales.® Por lo tanto, el objetivo del presente trabajo fue determinar
la actividad antiinflamatoria de un extracto acuoso de las hojas de dicha planta por medio de dos modelos
animales. Ademas, evaluar el efecto citotdxico in vitro y la actividad antioxidante.

METODOLOGIA

La planta fue recolectada en Limén, Costa Rica, e identificada por un taxénomo. La planta se secé y molid, se
colocé en agua hirviendo (1:10 p/v) por 1 h, posteriormente se filtro, evapord y liofilizé. En el modelo de edema
plantar se utilizaron ratas Sprague Dawley (180-220 g, n=6) y se evaluaron tres dosis: 500, 250 y 125 mg/Kg por
via IP. La carragenina 1% se administréd 1h en la aponeurosis plantar derecha y solucién salina en la izquierda.
Se realizaron mediciones en el pletismémetro a las 1, 3, 5y 24 h. En el modelo de edema auricular se utilizaron
ratones machos Hsd:ICR (28-32 g, n=6). El tetradecanoilforbol (0.125 mg/ml) se disolvié en acetona junto con el
extracto en diferentes concentraciones (12.5-500 mg/ml). Se aplicé 10 pL de esta mezcla en cada cara de la oreja
derecha y 10 pL de acetona en la izquierda. Luego de 4h se sacrific el animal, se corté una porcién circular de
cada oreja y se determiné el peso. Para cada modelo se utilizé como referencia indometacina y se incluyeron
los controles negativos respectivos. En ambos casos se calculé el porcentaje de inflamaciéon como la diferencia
de los valores obtenidos con respecto al control. Por otro lado, se evalué el efecto citotdxico en células SW620
por medio del método de MTT luego de la exposicién del extracto por 48 horas y la actividad antioxidante por
medio de la actividad antiradicalaria con 2,2-difenil-1-picrilhidrazil e inhibicién de la peroxidacion lipidica en
homogenizado de higado de rata por medio de la determinacién del malondialdehido con &cido tiobarbiturico.

RESULTADOS Y DISCUSION

El extracto de W. solanacea presenté un efecto antiinflamatorio en el modelo de edema plantar a las dosis de 500
y 250 mg/kg en todos los tiempos de estudio (p<0.05). Sin embargo, no se observé un efecto antiinflamatorio en
el modelo de edema auricular en el rango de concentraciones estudiado. Lo cual indica que el extracto presenta
componentes con actividad antiinflamatoria que no son capaces de absorberse por la via topica. Con respecto
al efecto citotéxico se obtuvo un valor de IC50 mayor a 1500 pg/ml. Con respecto la actividad antioxidante, el
extracto mostré actividad antiradical con un IC50 de 161+7 ug/ml e inhibicién de la peroxidacion lipidica en
concentraciones de 5y 10 mg/ml (p < 0.001). Ademas, estudios preliminares de toxicidad en ratas indican que
hasta una dosis de 2000 mg/kg VO no es letal para el animal ni se observan signos anormales.

CONCLUSIONES

El presente trabajo demostré que el extracto acuoso de hojas de W. solanacea presenta un efecto atiinflamatorio
tras la administracién sistémica, pero no local. Ademas, presenta actividad antioxidante importante. Por el
contrario la actividad citotdxica (antitumoral) en células SW620 no fue relevante y parece no ser toxico para los
animales a dosis de hasta 2000 mg/kg VO.
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PROPOLEOS CHILENOS Y SU ACTIVIDAD ANTIFUNGICA SOBRE ALGUNOS
PATOVARES DE Botrytis cinerea
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INTRODUCCION

Dentro de las principales problematicas que generan una mayor pérdida econémica en el sector hortofruticola
en Chile, se encuentran las patologias provocadas por hongos a berries, trigo y uvas, donde se destaca como
una de las principales perjudicadas, la producciéon de ardandanos a nivel de exportacion. Cepas como Botrytis
cinerea, Alternaria alternata y Fusarium oxysporum se mencionan como principales causales de estas patologias
desarrolladas en plantas (1)Hinfl, Msel, Haelll were used. Endonucleases Bfml, Cfr9l, Hpy188I, Maell or PspGl
were used as necessary to complete discrimination. The 43 species studied generated 42 different composite
profiles. Por este motivo, es de gran importancia generar nuevos antifingicos a base de productos naturales,
para dar solucién a esta problematica de nivel mundial, debido a que estas cepas flingicas presentan diversidad
de polimorfismos los cuales producen gran resistencia a fungicidas comerciales. Durante los dltimos afios se ha
probado al propéleos como antimicrobiano para solucionar estas problematicas, ademéas de ser utilizado en
otras patologias como antibacteriano, antidiabético, anticancerigeno, antiviral, entre otras (2-4). Esta capacidad
antifngica reportada en propéleos se debe principalmente a la presencia de diversos compuestos bioactivos
presentes en él; flavonoides, acidos organicos, polifenoles, enzimas, vitaminas y minerales. De acuerdo a lo
anteriormente descrito el objetivo de este estudio fue evaluar la actividad antifingica de extractos etandlicos de
propdleos (EEP) sobre algunos patovares de Botrytis cinerea.

METODOLOGIA

Se utilizaron EEP de la regiéon del Bio-Bio y de la regién de La Araucania obtenidos utilizando diferentes protocolos
de extraccién, a los que se les cuantificd polifenoles totales mediante la utilizaciéon del lector multimodal de
microplacas Synergy H1-BIOTEK, por el método de Folin- Ciocalteau y flavonoides por el método del AICI3 (5,6).
Ademas, se identificaron algunos de los componentes de los EEP mediante cromatografia liquida de alta resolucién
(HPLC). Asi mismo, se evalud la capacidad antioxidante mediante el uso de permanganato de potasio. Finalmente,
se evalud la actividad antifingica in vitro mediante la utilizacion de antibiogramas en medio Agar-Papa-Dextrosa
(APD) donde se utilizaron los EEP diluidos (1:50) y sin diluir sobre algunos patovares de Botrytis cinerea.

RESULTADOS Y DISCUSION

EIEEP delaregion del Bio-Bio obtenido a partirde etanol absoluto, presenté lamayor concentracién de compuestos
polifendlicos, flavonoides y capacidad antioxidante. Por HPLC se detectaron 44 compuestos diferentes, de los
cuales destaca por su alta concentracién, pinocembrina. Ademas, presenté actividad antifingica y en el caso del
patovar de frambuesa, se observé un cambio en la morfologia del micelio.

CONCLUSION

El EEP de la region del Bio-Bio obtenido a partir de etanol absoluto, presenta una alta concentraciéon de
compuestos polifendlicos, flavonoides y actividad antiflingica sobre patovares de frutilla y frambuesa.
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ANTI-INFLAMMATORY AND ANTIOXIDATIVE EFFECTS OF THE
STANDARDIZED METHANOLIC EXTRACT OF THE AERIAL PARTS OF
Mitracarpus frigidus IN ESTABLISHED ANIMAL MODELS
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INTRODUCTION

M. frigidus (Willd. ex Roem. & Schult.) K. Shum, an annual shrub commonly found in South America including
Brazil (Pereira et al., 2006). Previous studies showed that the methanolic extract obtained from this plant (MFM)
revealed the presence of flavonoids, tannins, alkaloids, terpenes and quinones, and presented antimicrobial,
leishmanicidal, cytotoxic and laxative activities (Fabri et al., 2009; 2012a). Recently, the pyranonaphthoquinone
psychorubrin was first isolated from this extract (Fabri et al., 2012b). Moreover, MFM revealed no toxicity signs in
rat models (Fabri et al., 2012). Based on these considerations, the present study was undertaken to evaluate the
anti-inflammatory and antioxidative effects of the methanolic extract obtained from the aerial parts of Mitracarpus
frigidus (MFM) in well-established animal models, and to identify some of its major compounds.

METHODOLOGY

The dried aerial parts of M. frigidus were powdered and extracted by maceration with methanol. The extract was
concentrated on a rotatory evaporator to obtain the crude methanol extract. This extract was standardized using
external standards: kaempferol, rutin, psychorubrin and ursolic acid. The acute and chronic anti-inflammatory
activity was tested using the carrageenan-induced paw edema and peritonitis, ear edema induced by croton oil,
and ethyl phenylpropiolate (EPP) and cotton pellet granuloma methods. The antioxidative activity was assessed
using liver tissue malondialdehyde (MDA) accumulation, and also catalase and cyclooxygenase activities.

RESULTS AND DISCUSSION

The results revealed that MFM showed a more intense acute anti-inflammatory than chronic effects at doses of
100 and 300 mg.kg™”", when compared with the reference drugs in all of the models tested. Strong antioxidative
activity was also observed for MFM, since its administration led to a decrease of some antioxidative markers,
such as MDA, catalase and myeloperoxidase. MFM also inhibited COX in a selective manner for COX-2, when
compared with indomethacin. MFM demonstrated potential anti-inflammatory activity against the acute and
chronic phases of inflammation. This activity may be related to the expressive antioxidative properties observed
for MFM.

CONCLUSION

In conclusion, COX blockade or inhibition of this enzyme expression, and other mechanisms, such as inhibition of
inflammatory mediators were possibly involved in the effects observed.
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LIPID PEROXIDATION INHIBITORY ACTIVITIES FROM MEDICINAL PLANTS
USING LIPOSOME ASSAY

Pizziolo,V. R. ', Diaz, M. A. N.", Leite, J. P. V.", Brasileiro, B. G.2, Marin, M. C., Nascimento, F. R."

1. Department of Biochemistry and Molecular Biology, Federal University of Vicosa, Peter Henry Rolfs Avenue, s/n,
3657000-Vigosa-MG, Brazil; virginia.pizziolo@ufv.br
2. Federal Institute of Southeast of Minas Gerais —-Monteiro Castro Avenue, 550 - 36880-000 -Muriaé-MG, Brazil

INTRODUCTION

Much attention has been paid to the activity of natural antioxidants present in medicinal plants since potentially
these compounds may reduce the level of oxidative stress. Liposomes appears to be most promising as a method
of assessing antioxidant properties relevant to human healthy, since these systems allow investigation of the
protection of substrate by an antioxidant in a model biological membrane (Roberts & Gordon, 2003). This study
aims to evaluate the lipid peroxidation inhibitory activities from ethanolic extracts of ten Brazilian native medicinal
plants using liposome assay.

MATERIAL AND METHODS

The ethanolic extracts from aerial parts of each plant was provided by extract’s library from BIOPESB(State Park of
Serra do Brigadeiro) and Bionat, both research groups in medicinal plants from Federal University of Vicosa, Minas
Gerais, Brazil. 100g of each plant materials was soaked in 500mL of ethanol for 7days with intermittent shaking.
The plant extract were filtered through Whatman no 1 filter paper and then were concentrated to dryness under
reduce pressure and stored at 4°C. The lipid peroxidation assay was based on the method described by Conforti
et al (2002), with slight modification. It was evaluate the antioxidative effect by inhibition of lipid peroxidation in
liposomes (10mM) induced by Fe*?( 0,2mm) /ascorbate (10mm) system and quantified spectrophotometrically at
532 nm by TBA-test. The final concentration of each plants extracts and controls were 0,6g/L. For the preparation
of liposomes a solution of 1- o phosphatidylcholine (Sigma) was evaporated under vacuum to dryness. Then
distilled water was added to obtain final concentration of 78 mM of lipids and the suspension was vortex for 5
minutes.

RESULTS AND DISCUSSION

The results are showed in Figure 1. The commercial antioxidant BHT and standartizered extract from Ginkgo
biloba, a natural antioxidant, inhibited lipid peroxidation by 98.77 and 57.20% , respectively. DMSO was used as
negative control. All of extracts exhibited high lipid peroxidation inhibited activities. Senna macranthera was the
most active and inhibited lipid peroxidation by 59.26% followed by Rosmarinus officinallis (58.85%) and Octea
odorifera(57.51%). Composition rich in phenolic compounds of these medicinal plants can be related to effective
antioxidant properties observed in these extracts.
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Figure 1- Lipid peroxidation inhibitory activities of medicinal plants extracts.

CONCLUSIONS

These preliminary results with ethanolic extracts from those medicinal plants are promising to be tested for in
vivo pharmacological tests for chronic diseases as well as antioxidants components of cosmeceuticals. Further
research is necessary for separation, purification and characterization of biological active compounds.
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ACTIVIDAD ANTIRADICAL, ANTIBACTERIANA Y PRUEBAS DE TOXICIDAD
SOBRE Artemia salina DE PARTES AEREAS DE Acacia rigidula
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INTRODUCCION

Las especies del género Acacia han sido ampliamente utilizadas en la medicina tradicional para una gran variedad
de propdsitos debido a sus propiedades antiinflamatorias, antivirales, antibacterianas y cardiovasculares’*.
Acacia rigidula es un arbusto espinoso perteneciente a la familia Momosaceae que crece mayormente en el norte
de México y extremo sur de Estados Unidos 2. Esta especie en particular ha sido poco estudiada, sin embargo
debido a su cercania quimiotaxonémica con otras especies del mismo género fue considerada para este estudio.

METODOLOGIA

El propésito de éste proyecto fue evaluar la actividad biolégica de los extractos cloroférmico, metanélico y el
extracto proveniente de infusién sobre el secuestro del radical libre DPPH, su efecto sobre Artemia salinay la
accién antibacteriana sobre algunas cepas de importancia médica por el método de difusién en pozo.

RESULTADOS Y DISCUSION

El extracto cloroférmico mostrd una actividad antioxidante con una Concentracion Efectiva media (CE,)) > 100
ug/ml, la CE, del extracto metandlico fue de 65 = 11 ug/ml y el extracto proveniente de infusion posee con una
CE,, de 38 + 6 pg/ml, mostrando una tendencia de mayor efecto antiradical en los extractos polares. Para el caso
de Artemia salina la Dosis Letal Media (DL, ) para los tres tipos de extractos se encuentra por arriba de 1000
pg/ml. El extracto cloroférmico no mostré actividad contra las bacterias probadas. En el caso de los extractos
metandlico y el obtenido de infusién presentaron alos de inhibicion entre 13 — 25 mm contra las bacterias
Enterococcus faecalis, Enterobacter aerogenes, Bacillus subtilis y Staphylococcus aureus.

CONCLUSIONES

Acacia rigidula representa una fuente factible de moléculas biolégicamente activas para su uso en investigaciones
biomédicas.
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INHIBICION DE LA PRODUCCION DE OXIDO NITRICO POR EXTRACTO
ETANOLICO DE Stevia lucida ;UNA PLANTA CON ACTIVIDAD
ANTIINFLAMATORIA?

Blanco F., Estrada O., Michelangeli, Ruiz M., Fernandez A., Taylor P.

Instituto Venezolano de Investigaciones Cientificas (IVIC), Caracas, Venezuela

INTRODUCCION

Venezuela posee una gran biodiversidad, estimandose la flora total del pais en unas 30.000 especies; entre
éstas mas de 1.500 se han reportado con uso medicinal por las comunidades indigenas. No obstante, solo un
pequefno nimero ha sido evalFL:ado en términos de su capacidad antiinflamatoria, aiin cuando por atribucién de
esta propiedad se han usado tradicionalmente y descrito una gran variedad de plantas, como manzanilla, aloe
vera, circuma y el sauce blanco.

METODOLOGIA

El efecto de los extractos y fracciones de S. lucida sobre la producciéon de éxido nitrico (ON) por la linea de
monocitos/macréfagos RAW 264.7 estimulados con lipopolisacérido (LPS), transcurridas 48 horas del tratamiento

se determind mediante la reaccion de Griess.

RESULTADOS Y DISCUSION

Inicialmente se evaluaron 165 extractos de 92 especies de plantas venezolanas ensayando su efecto inhibitorio
sobre la producciéon de ON, como indicador de su caFaudad antiinflamatoria, identificandose 9 plantas con
actividad (IC50) a concentraciones menores de 60 ug/ml.

En ese grupo destacé el extracto etandlico de hojas de Stevia lucida del género Stevia, cuyas propiedades han
sido opacadas ?rincipalmente por su uso como edulcorante, especialmente Stevia rebaudiana. Sin embar?o, se
ha reportado el uso etnobotanico de diferentes especies del género para el tratamiento de diarreas, dolor de
estbmago, dismenorrea, etc.; particularmente, se ha reEortado desde los afios 70 el uso de las hojas de S. lucida
por comunidades venezolanas, guatemaltecas y colombianas para el tratamiento de reumatismo e inflamacién y
por comunidades mexicanas como cataplasma para curar heridas.

Se encontré que el extracto crudo de Stevia lucida inhibié la produccién, in vitro, de ON en macréfagos RAW
264.7 en un 50% a una concentracion de 45 ug/ml y que de las 3 fracciones, separadas por su solubilidad en
metanol/agua y acetona, las dos mas apolares, E1 y E2, fueron capaces de inhibir la producciéon de ON en un
50% a concentraciones de 26 ug/mly 20 ug/ml respectivamente, mientras que la E3 no tuvo efecto, esto sin
mostrar efectos citotdxicos. Actualmente se avanza el fraccionamiento biodirigido, a fin de identificar el o los

compuestos responsables de esta actividad, y se estudian los efectos sobre otros mediadores como TNF-a e IL-6.

CONCLUSIONES

El extracto etandlico de Stevia lucida, a concentraciones menores de 60 pg/ml, inhibe la produccién de ON en
macréfagos RAW 264.7, y esta actividad se ve potenciada en sus fracciones menos polares.
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COMPUESTOS FENOLICOS Y CAPACIDAD ANTIOXIDANTE EN DAMIANA
(Turnera diffusa WILLD.) in vitro IRRADIADA CON UV-B
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INTRODUCCION

La composicién quimica y nutracéutica de frutas, hortalizas y plantas medicinales esté influenciada por
condiciones climaticas (temperatura, humedad, radiacion UV)'. En casos extremos, éstos factores pueden
generar un incremento en las especies reactivas de oxigeno (ERO) y el estrés oxidativo en las plantas, lo que
genera modificaciones metabdlicas para adaptarse a las nuevas condiciones. Altas temperaturas y niveles de
radiacion solar favorecen la sintesis de compuestos antioxidantes por parte de las plantas, como un mecanismo
de defensa?. El objetivo fue evaluar el contenido de compuestos fendlicos y capacidad antioxidante en damiana
(T. diffusa) cultivada in vitro y su modificaciéon por efecto de la radiacién UV-B.

METODOLOGIA

Plantas de damiana (n=5 por triplicado) se desarrollaron en medio MS durante 4 semanas y se irradiaron (F875
UV-B Lamp, 315 nm, BioRad, Hercules, CA, EUA). Los tratamientos fueron: 1) UV-B alta (0.5 = 0.1 mW/cm?) 2 h/
dia, 2) UV-B severa (1 £ 0.1 mW/cm?) 2 h/dia y 3) UV-B severa (1 £ 0.1 mW/cm? 4 h/dia. Se manejaron plantas
control desarrolladas sélo con luz blanca. Se analizaron las muestras al dia cero, recién irradiadas y cada semana
por 3 semanas. Los niveles de radiacién se midieron con un radiémetro (ultraviolet intensity meter, General Tools
and Instruments, NY, USA). Se determiné el contenido de compuestos fendlicos® y la capacidad antioxidante
total* en hojas frescas.

RESULTADOS Y DISCUSION

El contenido de compuestos fendlicos y la capacidad antioxidante total disminuyé en todos los tratamientos
de UV-B en comparacion con las plantas control. Hipotéticamente se esperaba que los niveles de compuestos
fendlicos incrementaran en respuesta a UV-B, debido a que se conoce que la UV-B incrementa los niveles de
compuestos fendlicos, como los flavonoides, ya que son pigmentos que captan ésta radiacion®. Pese a esto,
los compuestos fendlicos en plantas de damiana disminuyeron significativamente por efecto de la UV-B. Esto
indica que los niveles de UV-B son demasiado altos o que la damiana es sensible a los cambios de UV-B. La
UV-B empleada puede estar incrementando el estrés oxidativo y con ello la pérdida de compuestos fendlicos y
antioxidantes.

CONCLUSIONES

Niveles altos de UV-B generan la pérdida de compuestos fendlicos y la capacidad antioxidante en plantas de
damiana in vitro.

FINANCIAMIENTO
CIBNOR (BIO1,PC2.0, PC0.10, PCO.5, PC0.9), CONAFOR (PE09.02) y CONACYT (205249).
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SCREENING FOR CYTOTOXIC ACTIVITY OF EXTRACTS FROM PLANTS
IN A BRAZILIAN ATLANTIC FOREST AREA
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INTRODUCTION

The Atlantic rainforest already covered the Brazilian coasts from north to south. Nowadays it's highly fragmented
and reduced to approximately 27% of original area. However it presents the highest biodiversity per hectare
among the planet’s tropical forests, and is one foci of the world’s conservation (MMA, 2013). In this conservation
effort, in 2010, 80,07 hectares of Atlantic rainforest were transformed in a Botanical Garden by Federal University
of Juiz de Fora (Juiz de Fora/Minas Gerais/Brazil). To achieve the objectives set out in the creation of this Botanical
Garden, of delineation, preservation and scientific knowledge of an Atlantic rainforest area, the UFJF scientific
community mobilizing to find out the potential of the biodiversity of the newly acquired area. Aiming to contribute
with this effort, and select species for later biological and chemicals studies, we are performing the screening of
cytotoxic activity of organic extracts of plants of the Botanical Garden. The cytotoxic drugs research from natural
products, has been one the most efficient method to discovery drugs to prevent and treat diseases like cancer.

METHODOLOGY

Twenty-seven plant species were collected in the UFJF Botanical Garden. The different parts of the plants were
dried, ground and submitted to maceration with ethanol to produce 38 extracts. The MTT assay (Mosmann,
1983) was used to determine the anti-proliferative effect of these extracts in a panel of six tumor cells lines (HCT,
MDA, MCF7, JURKAT, THP-1 and HL60) and one normal cell line (Vero). The ethanolic extracts were tested in
concentrations of 20 mg/mL and 100 mg/mL.

RESULTS AND DISCUSSION

The ethanolic extract of Casearia sylvestris Sw. leaves, tested at 20 mg/mL, was cytotoxic against HL60 and Jurkat
cells with 83 and 74% growth inhibition, respectively. But toxicity against normal cells (Vero) was observed. The
100 mg/ml extracts of C. sylvestris stems and Vismia guianensis leaves and stems inhibited the growth of HL60
cells over than 80% and 45% of Jurkat cells. In this concentration, toxicity against normal cells was not observed.
The citotoxicity against HL60 for C. sylvestris and MCF7 for V. guianensis extracts has already been reported
(Carvalho et al, 2009; Suffredini et al, 2007), but the most lineages tested in this study were not used. Extracts
at 100 mg / ml of stems of Cupania emarginata, Jacaranda macrantha and Bombacopsis glabra and leaves of
C. emarginata inhibited the growth over 85% of HL60 and more than 70% of Jurkat cells, but all them showed
toxicity for normal cells. The other extracts tested were inactive against all cell lineages used in this study.

CONCLUSION

Our results shown that C.casearia and V.guianensis extracts had cytotoxicity effect on tumor cells line (HL40 and
Jurkat), however others biological tests have to be investigated about this plant extracts.
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VALORACION in vitro DE Bocconia frutescens L (PAPAVERACEAE) CONTRA EL
HONGO Trichophytonrubrum: COMPROBANDO LA MEDICINA TRADICIONAL
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Suarez Lasso, E.

Universidad de Caldas, calle 58 No. 26-10, Manizales, Colombia; biologotropicalandino@gmail.com

INTRODUCCION

Trichophyton rubrum es el principal hongo causante de dermatomicosis humana, contra éste se han utilizado
farmacos sintéticos con presentan efectos colaterales y ademas su eficacia es variable. Los extractos de Bocconia
frutescens son usados en la medicina popular para casi todo tipo de dermatitis infecciosa, en este estudio se
muestra la evaluacion antifingica in vitro de tres estructuras (hoja, semilla, tallo y control con concentraciones
(ppm) 25.000, 12.500, 6.250 y 3125).

METODOLOGIA

Los extractos se obtuvieron mediante extraccion soxhleth utilizando como disolvente etanol al 5%, el medio de
cultivo agar P.D.A, se inoculé el hongo en el centro de cada caja petri para medir el crecimiento del diametro
durante 15 dias. Para la evaluacion de datos se realizé la prueba Kruskal- Wallis para determinar si las réplicas
son estadisticamente iguales con nivel de confianza del 95% el valor P=0.374, aceptando la igualdad estadistica.

RESULTADOS

ANOVA muestra los efectos significativos sobre la variable respuesta (crecimiento de T. rubrum) en un 95%
p=0.000 mostrando varianza significativa entre tratamientos, en el anélisis de varianza multifactor para la
interaccion entre concentraciones y tratamientos se rechazo la hipétesis nula P-value=0.7555 mostrando que no
hay varianza significativa entre tratamientos de hoja y semilla. La DL50 muestra letalidad de Bocconia frutescens
sobre el 50% de T. rubrum en el décimo dia fue para semilla 0.014525 g/ml, para tallo 0.011203 g/mly para hoja
0.015436 g/ml.

CONCLUSIONES

Estos resultados permiten proponer a esta especie como una fuente potencial de compuestos antimicéticos y
debe ser sometida a nuevos bioensayos.

PALABRAS CLAVE

Bocconia frutescens L., contexto cultural, etnobotanica, medicina.
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PHYTOCHEMICAL PROFILE, ANTILEISHMANIAL, ANTIPROLIFERATIVE AND
ANTIBACTERIAL ACTIVITIES OF Lacistema pubescens
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3. Department of Physiology and Biophysics, Biological Sciences Institute, Federal University of Minas Gerais,
Belo Horizonte, MG, Brazil

INTRODUCTION

Originally from Brazil, Lacistema sp Mart. (Lacistemataceae) is widely distributed in other countries of South
America. In Brazil, “"sabaozinho” and “café ”, are some of the popular names found for this genre tree,
traditionally used by indigenous people in Amazon and Peru to treat rheumatism, vomiting, dysentery, fever and
body aches (Di Stasi and Hiruma-Lima, 2002; Barbosa & Pinto, 2003; Roumy et al., 2007). The present study was
conducted to evaluate the in vitro antibacterial, antiproliferative and antileishmanial properties and to determine
the phytochemical profile of L. pubescens.

METHODOLOGY

The dried leaves were powdered and macerated with methanol. The crude extract, after removal of solvent, was
dissolvedin MeOH-H,O (8:2) and fracionated to generate hexane, CH,Cl,, EtOAc and the remaining hydromethanolic
fractions. A portion of each sample that was subjected to biological screening was used for the identification of
the major secondary metabolites employing the protocols described by Matos (1997). The antileishmanial activity
and antiproliferative was determined by colorimetric 3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyl-tetra-zolium bromide
(MTT) method (Mossman, 1983). The minimal inhibitory concentration (MIC) of crude extract and fractions was
determined using the broth micro-dilution technique as described by NCCLS (2002).

RESULTS AND DISCUSSION

The leishmanicidal activity was observed in Leishmania amazonensis, L. major, L. braziliensis and L. chagasi
promastigotes. Hexane fraction showed the most significant IC,, against the four species tested. For the
antiproliferative activity, crude extract, hexane and CH,CI, fractions were active for HL60 and only CH_CI, fraction
was active for Jurkat tumor cell lines. Antimicrobial activity was evaluated against seven clinically significant
bacteria. The best response was for the fraction with MIC values of 125 ug/mL, as follows: CH,CI, fractions
for Enterococcus faecalis; EtOAc and hydromethanol fraction for Enterobacter cloacae. Phenols, ffavonoids,
coumarins, saponins, steroids and alkaloids were found in the crude extract as well CH2CI2 fractions. Steroids
and alkaloids in the hexane fraction. EtOAc and fractions were found phenols, flavonoids, coumarins, saponins
and antraquinones.

CONCLUSION

The results were encouraging, as L. pubescens showed potential leishmanicidal and antiproliferative activity.
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ANTINOCICEPTIVE ACTIVITY OF THE CRUDE EXTRACT OF
Pereskia aculeata MILLER LEAVES

Pinto, N. C. C."; Duque, A.P. N."; Motta, E. V. S."; Bellozi, P. M. Q."; Mendes, R. F'; Ribeiro. A'.; Scio, E."*
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INTRODUCTION

Pereskia aculeata Miller is a climbing cactus naturally distributed from south to northeast of Brazil, where its
succulent leaves are commonly used by natives as a vegetable because of their high nutritional value . There are
reports that leaves of P. aculeata are also used in Brazilian folk medicine as emollients, in skin wound healing, and
to treat inflammation (Sartor et al., 2010). This study aimed to evaluate the antinociceptive activity of the crude
extract of P. aculeatea leaves.

METHODOLOGY

The dried leaves of P. aculeata were powdered and extracted by maceration with methanol. The extract was
concentrated on a rotatory evaporator to obtain the crude methanol extract (CME), which was resuspended in
water/methanol (8:2 v/v). Then, it was evaluated the antinociceptive activity of CME 100 mg/kg in mice performing
the acetic acid-induced writhing test (Koster, 1959). Indomethacin 10 mg/kg was used as reference drug. All
solutions were prepared in saline with Tween 80 12% and administered orally at 10 mL/kg. The groups consisted
of 6-8 animals.

RESULTS / DISCUSSION / CONCLUSION

The acetic acid-induced writhing test showed that CME 100 mg/kg has remarkable antinociceptive activity
reducing by 75% the number of writhing when compared to vehicle. The leaves of P. aculeata are very rich in
tryptophan, the precursor of serotonin, a neurotransmitter involved in inhibition of pain transmission (Millan,
2002; Takeiti et al., 2009). Indol alkaloids in plants are synthesized from this amino acid, which are very similar
to serotonin in terms of chemical structure and biological activities (Dewick, 2002). Thus, it is possible that these
constituents may be contributing to the antinociceptive effect found for CME. Moreover, this study showed that
the leaves of this species are not only a vegetable of high nutritional value, but are also endowed with chemical
constituents with analgesic potential.
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STREPTOZOTOCIN-INDUCED DIABETIC RATS
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INTRODUCTION

Cecropia pachystachya Trécul, popularly known as “embatba”, is accepted in herbal medicine as a dietary
supplement, used for treating cough and asthma, and also as cardiotonic, diuretic and hypoglycemic (Soraru
and Bandoni, 1978; Lorenzi and Matos, 2002; Aragéo et al., 2010). The present study focused to investigate the
hypoglycemic and antioxidant effects of ethyl acetate extract from the leaves of Cecropia pachystachya and also
its phytochemical profile.

METHODOLOGY

The hypoglycemic effect of the extract was tested in normal, glucose loading and streptozotocin-induced diabetic
rats. The antioxidant activity was assessed by DPPH free radical scavenging (Govidarajan et al., 2003) and reduction
power assays (Oyaizu, 1986). The total amount of phenolic and flavonoids compounds was determined by Folin-
Denis (Duh and Yen, 1997) and AICI3 reagent method (Miliauskas et al., 2004), respectively. The qualitative
composition of the extract was analyzed using a HPLC-DAD system.

RESULTS/DISCUSSION/ CONCLUSION

The glucose tolerance test demonstrated that basal glycemia remained high in the diabetic control group,
whereas metformin caused a reduction of blood glucose (30%) after 6 h. However, in diabetic rats, the extract
of C. pachystachya caused a significant hypoglycemic effect throughout the period studied, reaching glycemic
levels below 128 mg/dL after 6 h with a blood glucose reduction of 50% when compared to the respective zero
time. The extract also presented relevant antioxidant activity with IC50 = 1.93 mg/mL (DPPH assay) and EC50
= 0.71 mg/ml (reducing power). Results were compared with the reference antioxidants quercetin, rutin, and
ascorbic acid. The content of flavonoids was 65 mg/g plant and of phenolics was 561.2 mg/g plant. Chlorogenic
acid and the C-glycosylated flavones, orientin and isoorientin, may explain these activities.
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DETEC,CION Y EVALUACION DE ACTIVIDAD ANTIBACTERIANA'Y
ANTIFUNGICA DE Solanum hispidum
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INTRODUCCION

En la medicina tradicional mexicana se emplea Solanum hispidum para el tratamiento de heridas, gastritis,
anemia, Ulceras e infecciones cutaneas o gastrointestinales. El objetivo de este trabajo fue detectar y evaluar
actividad antibacteriana y antifingica de los extractos organicos y acuoso de las hojas de S. hispidum mediante
los métodos de difusién (Kirby-Bauer) y de las diluciones.

METODOLOGIA

Cien gramos de hojas pulverizadas se maceraron consecutivamente 24 horas a temperatura ambiente en hexano,
cloroformo, metanol o agua. Los disolventes organicos se eliminaron en rotavapor y el extracto acuoso fue
liofilizado. Dos gramos de éste fueron disueltos en 200 ml de agua y fraccionados con 200 ml de hexano, acetato
de etilo y cloroformo. Se realizé un examen fitoquimico preliminar. Se prepararon concentraciones de 1,10 y
100 pg/mL en dimetilsulféxido para el método de difusién y concentraciones de 10, 15, 20 y 25 mg/mL para
el método de las diluciones. Las bacterias empleadas fueron Escherichia coli ATCC8739, Escherichia coliSOS,
Proteus mirabilis NCTC2896, Staphylococcus aureus ATCC6538 y Bacillus subtilis y las levaduras Candida
albicans, Candida tropicalis y Cryptococcus neoformans. Las bacterias se sembraron en Agar-Mueller-Hinton y
las levaduras en Sabouraud Dextrosa Agar e incubadas 37°y 28 °C durante 24 horas, respectivamente.

RESULTADOS
Estudio fitoquimico. En los extractos metandlico y acuoso se reportaron taninos, azlcares y saponinas.

Método de Kirby Bauer: No se observé inhibicion del crecimiento de bacterias ni de levaduras en las
concentraciones ensayadas. Sin embargo, la fraccion cloroformo-agua (V/V) en la concentracion de 100 pg/mL
inhibié a todas las bacterias. A su vez, el residuo acuoso inhibié a todas las bacterias en las concentraciones de
1,170y 100 pg/mL.

Métodos de las diluciones: El extracto metandlico inhibié a E. coliSOS en todas las concentraciones empleadas
y a C. neoformans con la concentracion de 25mg/mL. El extracto acuoso (25 mg/mL) inhibié el crecimiento de
todas las bacterias, excepto a B. subtilis a la que inhibié en todas las concentraciones ensayadas. Los extractos
metandlico y acuoso (20 y 25 mg/mL) inhibieron el crecimiento de C. neoformans.

DISCUSION

El extracto acuoso y su fraccion residual afectan tanto a las bacterias gram positivas como gram negativas
utilizadas, lo que pudiera implicar un mecanismo de citotoxicidad general. Propiedad asociada con algunas
plantas del género Solanum debido a su alto contenido de saponinas, sapogeninas y compuestos polifendlicos.
Es posible que los resultados obtenidos en el presente estudio estén relacionados con la presencia de dichos
compuestos en los extractos, ademas de la susceptibilidad de cada una de las cepas bacterianas empleadas.
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CONCLUSIONES

Debido a que la fraccién residual inhibe el crecimiento de las bacterias gram positivas y gram negativas empleadas

en el estudio, pudiera servir como fuente para el aislamiento e identificacion de los compuestos responsables de
la actividad antibacteriana.
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EFECTO DE Justicia spicigera SOBRE LA HEMATOPOYESIS EN RATONES
CON HIPOPLASIA MEDULAR
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INTRODUCCION

La produccién de células sanguineas puede ser modificada Eor agentes fisicos, quimicos o biolégicos que
causan alteraciones proliferativas de la médula 6sea como la hipoplasia medular, provocando disminucion en
la concentracién de plaquetas, eritrocitos y leucocitos por debajo de su nivel normal y con ello deficiencia en
los mecanismos de defensa inmunoldgica especifica e inespecifica del individuo afectado. Como alternativa
terapéutica, algunos pacientes utilizan plantas con propiedades medicinales. Entre ellas, Justicia spigera
(muitle), planta que en México es frecuentemente empleada contra la anemia. El objetivo de este trabajo fue
inducir hipoplasia medular en ratones y determinar la capacidad del extracto acuoso de Justicia spicigera para
restablecer la hematopoyesis en ellos.

METODOLOGIA

Se emplearon 50 ratones macho CD, de nueve semanas de edad distribuidos en los grupos 1, 2 3, 4y 5 con diez
animalEzs cada uno. A los grupos 1, 2y 3 se les indujo hipoplasia medular mediante dos dosis de 250 mg/kg de
ciclofosfamida. El grupo 1 sirvié como control positivo de induccién de hipoplasia, los ratones de los grupos 2
y 3 fueron tratados con tres dosis de 0.2 g/kg de la decoccion de Justicia spicigera o de Factor Estimulante de
Colonias de Granulocitos-Macréfagos (FEC-GM), via subcutanea, en dias alternados, respectivamente. El grupo
4 sirvié como control sano y recibio bajo el mismo esquema decoccién de la planta, al grupo 5 se le administré
solucion salina fisioldgica via intragastrica. El dia once del experimento todos los animales fueron sangrados
y se les realizé una citometria hematica en un analizador hematoldégico automatizado. Se aislé el fémur y se
cuantificaron las células nucleadas totales. Los resultados fueron analizados con las pruebas de Turkey Kramer'y
de Fisher con un nivel de significancia p<0.05 utilizando el programa estadistico NCSS2001.

RESULTADOS

Los grupos 1, 2 'y 3 presentaron los signos clinicos de hipoplasia medular. En los ratones del grupo 2 se observé
disminucién en la cuenta de eritrocitos y pardmetros eritroides (hemoglobina, hematécrito y reticulocitos) e
inversion de la relaciéon linfocitos-neutrdfilos.  Los ratones tratados con FEC-GM restablecieron los valores
normales de eritrocitos y de leucocitos. La decoccién de la planta administrada a los ratones sanos no modificd
la concentracién de elementos sanguineos.

DISCUSION Y CONCLUSIONES

J. spicigera es ampliamente recomendada en la medicina tradicional mexicana contra diferentes tipos de
anemia, la cual es resultante de la hipoplasia medular de diversa etiologia. En estudios previos de nuestro grupo,
la decoccion de las partes aéreas de la planta estimuld la proliferacion in vitro de células de bazo y de médula
6sea de ratones sanos. Sin embargo, en el presente trabajo la decoccién no estimulé la hematopoyesis.

BIBLIOGRAFIA

1. Storb R. et al. (2001). Biol. Blood Marrow Transplant. 7: 39-44.

2. Aria, F. & Suda T. (2007). Ann. Rev. N. Y. Acad. Sci. 1106: 41-53.

3. Déciga-Campos M. et al. (2006). J. Ethnopharmacol. 110: 334-342.

376



SILAE ¥l (osta Rica 2013 = 5 [ = SILAE XX Costa Rica 2013 »

LY W
x — A T p— . N
g i Sl TS %, W

e : K d

I

ANTISPASMODIC EFFECTS AND PHYTOCHEMICAL ANALYSIS OF Helichrysum
italicum (ROTH) DON ssp. italicum
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INTRODUCTION

The genus Helichrysum consists of a few hundred species widespread throughout the world, but particularly
distributed from the lower-meso-Mediterranean to the lower-sub-humid bioclimatic environments. Almost 25
species of Helichrysum are native of Mediterranean area, eight belonging to Italian Flora. H. italicum ssp. italicum,
is a dwarf aromatic shrub, up to 40-50 cm high, with yellow flowers, growing on dry cliffs and sandy soil. H. italicum
is a prolific producer of a host of secondary metabolites presumably responsible for the remarkable biological
properties showed by different extracts of the plant. In the Mediterranean Area, the flowers of Helichrysum
italicum ssp. italicum are a traditional remedy for the treatment of intestinal complaints and are used as herbal
tea for curing digestive, stomachic and intestinal diseases. In order to find scientific evidence for the traditional
utilization of this plant, the effect of H. italicum ssp. italicum extract was investigated by using in vivo and in
vitro experimental models. Then, through bioassay-guided fractionation procedures, the active components were
identified.

MATERIAL AND METHODS

Flowers of H. italicum ssp. italicum were collected in July 2007 in San Potito Sannitico loc. Sardarulo (CE, Southern
ltaly). Air-dried and powdered flowers of H. italicum were soaked with EtOH three times at room temperature for
12 h. The ethanol extract, concentrated under vacuum, afforded 18 g of a glassy material and was subjected to
a Kupchan's partition procedure. Three extracts were obtained: n-hexane, CHCI, and n-BuOH. All the extracts
were submitted for biological testing. Contractility in vitro was evaluated by stimulating the isolated ileum,
in an organ bath, with acetylcholine and barium chloride; motility in vivo was evaluated by measuring upper
gastrointestinal transit, both in control mice and in mice with experimental intestinal inflammation induced by
croton oil. Chromatographic separation techniques such as HPLC and silica gel columns have yielded the active
principles of H. italicum.

RESULTS AND DISCUSSION

We found that an ethanolic extract of H. italicum ssp. italicum flowers elicited antispasmodic actions in the
isolated mouse ileum and inhibited transit preferentially in the inflamed gut. A bioassay guided fractionation of
the extract yielded the known compounds 12-acetoxytremetone and 2,3-dihydro-2-[1-(hydroxymethyl)ethenyl]-
5-benzofuranyl]-ethanone. The ability of the EtOH extract, at doses which were ineffective in healthy mice, to
normalize intestinal motility in an experimental model of intestinal inflammation, is clinically relevant because the
only drugs currently available to counteract motility changes in inflammatory bowel disease are often associated
with constipation. Furthermore, the synergistic effect observed among the two chemical identified components
from H. italicum extract highlights the concept that its biological activity is more than the simply algebraic sum
of its chemical components.
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CONCLUSIONS

The present results, by showing the inhibitory effect of H. italicum extract and isolated compounds on intestinal
motility, not only justify the traditional use of the herb for the cure of digestive ailments, but are also of potential
clinical interest for inflammatory bowel disease.
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EFECTO DEL BSS-4, UN DERIVADO DE DIOSGENINA, SOBRE LA
MORFOLOGIA NEURONAL DE CELULAS PIRAMIDALES DEL HIPOCAMPO
DORSAL DE RATA EN UN MODELO NEUROTOXICO
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INTRODUCCION

Evidencias experimentales indican que el uso de diosgenina en modelos in vivo tiene un efecto antiinflamatorio,
antioxidante, anticancerigeno’?? y que disminuye el dafio cognitivo evaluado en ratones seniles.* Modificaciones
estructurales en una determinada molécula pueden originar importantes cambios en sus propiedades
farmacoldgicas y asi ha sucedido con la diosgenina, la cual ha sido transformada en el triacetato de 22-oxocolest-
5-en-3,16,26-triilo (BSS-4), compuesto empleado en un modelo de lesién excitotdxica en rata con la finalidad de
determinar su efecto sobre la morfologia dendritica de las células piramidales del hipocampo dorsal.

METODOLOGIA

Para este experimento, grupos independientes fueron administrados via intracerebral (ic), a través de cirugia
estereotaxica, bilateralmente con 1 pl de acido kainico (AK) (100 ng) en el hipocampo dorsal (AP=-3.8, ML=%2.6,
DV=-2.5). Después de 30 minutos de la administracién de AK, los animales recibieron una inyeccién de BSS-4 via
intraperitoneal (ip) en tres diferentes dosis (0.5, 0.25 y 0.125 mg/Kg). Los grupos control fueron administrados con
solucidn salina isoténica (ic) y vehiculo (ip) respectivamente. A las 48 horas después de la intervencion quirlrgica
los animales fueron sacrificados, perfundidos y los cerebros extraidos fueron sometidos a la tincién Golgi-Cox. El
estudio morfolégico comprendié el anélisis de neuronas piramidales (n=18) del hipocampo dorsal determinando
la longitud dendritica total, el nUmero de dendritas y la longitud del cuerpo neuronal. La longitud dendritica total
fue analizada con un ANOVA no paramétrica de Kruskal-Wallis, de comparaciones multiples (p<0.05). En todas
las demés pruebas se ocupd un ANOVA paramétrica de un factor post-hoc Tukey (p<0.05).

RESULTADOS

Los resultados indican que las diferentes dosis de BSS-4 evitan que la arborizaciéon dendritica y el nimero de
dendritas disminuyan; dicha afectacion es obtenida por un proceso de excitotoxicidad como la lesiéon causada
por AK. Ademads, en las ratas tratadas con BSS-4 se aprecié un decremento del diametro del cuerpo neuronal
indicando un posible efecto antiinflamatorio frente al modelo con AK.

CONCLUSIONES

Este estudio sugiere que el BSS-4 tiene un efecto neuroprotector y por ello estdn en ruta un mayor nimero de
estudios.
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EFFECT OF Arthrospira (spirulina) maxima ON MITOMYCIN-C INDUCED
GENOTOXICITY IN MICE
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INTRODUCTION

Arthrospira(Spirulina) maxima (AM)is a plankton blue-green filamentous alga or cyanobacterium. This cyanobacterium
represents an important staple diet in humans as a source of protein, vitamins, essential aminoacids, minerals,
essential fatty acids and sulfolipids. It also contains phenolic acids, tocopherols and phycocyanin, that are known
to exhibit antioxidant properties (1). Many AM pharmacological activities have been previously described by
some authors (2, 3). Recently evidence was published about the effectiveness of SP against teratogenicity induced
by hydroxyurea (4) and against cancer in humans and animals (5). These properties could be due in part to the
antioxidant capacity of the algae as a whole, its protean and water extracts or bioactive components (such as
phycocyanin) (6).The aim of this study was to investigate the antimutagenic effects of AM on male and female mice
by the dominant lethal test using mitomycin-C (MMC) as a mutagen on male and female mice.

METHODOLOGY

Male and virgin female CF1 mice, 9-10 weeks old, were used. The animals were housed in polycarbonate cages
in an air-conditioned room (22 = 1°C, 50-60% relative humidity) with a photoperiod of 12 h, from 08:00 to 20:00
hours; they were fed purina rodent lab chow and tap water ad libitum. All the animals were acclimatized for at
least 7 days prior to use. AM was orally administered at 0, 200, 400 or 800 mg/kg body weight to mice of both
sexes for 2 weeks before starting the MMC i.p. injection at 1 mg/kg of body weight for 5 consecutive days. For
the male dominant lethal test, each male was caged with 2 untreated females per week for 3 weeks. For the
female-dominant lethal test each female was caged for one week with one untreated male. All the females were
evaluated 13-15 days after mating for incidence of pregnancy, total corpora lutea, total implants and pre- and
post-implant losses.

RESULTS AND DISCUSSION

All the three doses of AM protected from MMC induced pre- and post-implant losses in the male dominant lethal
test, and from MMC-C induced post-implantation losses in treated females. Our results illustrate the protective effects
of SP in relation to B[a]P-induced genetic damage to germ cells.

CONCLUSIONS

It was suggested that AM, is a promising agent as a functional food for the prevention of cancer or prevention.
This suppressing ability could be due to its antioxidant constituents . However further investigations on its
effectiveness and mechanisms of action are warranted before recommending AM for the treatment of this disease.
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EVALUACION DE LA CAPACIDAD ANTIOXIDANTE Y DE LA MUTAGENICIDAD
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INTRODUCCION

El género Opuntia ha ganado una gran importancia econémica, es una fuente de frutos y vegetales para
propdsitos nutricionales, médicos y cosméticos, en la medicina tradicional es utilizado por sus propiedades anti-
diabéticas y anti-inflamatorias. Estas propiedades se han relacionado con la capacidad antioxidante de algunos
constituyentes quimicos, entre ellos compuestos polifendlicos y pigmentos.

En el presente trabajo se evalud la actividad antioxidante de los extractos de los cladodios de O. santa-rita y se
analizé su efecto mutagénico utilizando la prueba de AMES. La utilizacién de las cepas de TA98, TA100 y TA102
de Salmonella typhimurium indican si un compuesto es mutagénico por corrimiento de formato, sustitucion de
pares de bases o por accién de radicales libres respectivamente. La presencia de un activador metabdlico S9 de
higado de rata, indica si el compuesto de prueba podria generar metabolitos secundarios mutagénicos, cuando
se encuentra en un organismo Vivo.

METODOLOGIA

Los cladodios de Opuntia santa-rita se colectaron en el Estado de Sonora (México), se limpiaron, cortaron y
liofilizaron. Las muestras se guardaron en congelacion a -20°C hasta su anélisis.

Para la determinacion de la actividad antioxidante, se dispersé 1 g de muestra en 1 mL de disolventes de
diferente polaridad (agua, metanol, acetona, acetato de etilo y hexano). Posteriormente, se prepararon diluciones
(1:5, 1:10, 1:25, 1:50 y 1:100) y a una alicuota de 30 pL se le adicionaron 1.5 mL de radical ABTS, la mezcla se
homogeneizé por 6 min'y se leyd en un espectrofotémetro a 734 nm. El control utilizado fue metanol. Se calculd
el porcentaje de inhibicién y la EC, | (concentracién efectiva 50), (Sacchetti et al., 2008).

Para determinar si alguno de los extractos presentaba mutagenicidad, se realizé la Prueba de Ames.

Se mezclé 1 g de cladodios en polvo con 5 mL de metanol o agua. Se colocaron diferentes cantidades de
extracto en presencia y ausencia del activador metabdlico S9 (1%) (1 y 30 ug/placa) en placas Petri con agar
Vogel-Bonner e histidina (0.02 mL-0.5 nM) y se mezclaron con cultivos de Salmonella typhimurium (TA98, TA100
y TA102). Las placas se incubaron por 48 horas a 37°C y se contaron las revertantes espontaneas (Ames, 1973).

RESULTADOS Y DISCUSION

Todos los extractos de los cladodios de Opuntia mostraron diferencias significativas (p<0.05) en su actividad
antioxidante con valores de CE,, de 4.0 a 6.0 mg mL". Los extractos con hexano y acetona mostraron la mayor
inhibicion del radical ABTS.

Ninguno de los compuestos evaluados mostré valores que duplicaran el nimero de colonias revertantes solos o
con el activador S9, por lo que se considera que nos son mutagénicas.
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CONCLUSIONES

Los resultados indican que los cladodios de Opuntia santa-rita son fuente de antioxidantes y que los extractos no
presentan mutagenicidad por el ensayo de Ames, lo cual indica que estos extractos pueden ser seguros para su
uso en otras ensayos bioldgicos.
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EVALUACION DE LA ACTIVIDAD TRIPANOCIDA DE TRES ESPECIES
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INTRODUCCION

La enfermedad de Chagas, es una infeccién parasitaria causada por el protozoario Trypanosoma cruzi; transmitida
por hemipteros del género Triatoma. La quimioterapia esta restringida a dos compuestos nitroheterociclicos: el
benznidazol y el nifurtimox; ambos farmacos son toxicos y para su tratamiento es necesario administrarlos por
largo tiempo, sirviendo solamente para la fase aguda de la enfermedad. En este sentido, se hace necesario
encontrar nuevas sustancias con actividad tripanocida, con menores efectos colaterales, que permitan el desarrollo
de tratamientos més cortos y con efectividad en las diferentes cepas del parasito. En este trabajo se evalué la
actividad tripanocida de tres extractos vegetales cloroférmicos in vitro sobre tripomastigotes sanguineos de las
cepas INC-5y NINOA de T. cruzi.

METODOLOGIA

Se llevo a cabo la preparacion de los extractos por maceracion, los cuales se concentraron a presion reducida,
hasta la eliminacion del disolvente.A partir de un ratén inoculado con T. cruzi se determiné la parasitemia,
obteniendo una concentraciéon de 1X10° tripomastigotes sanguineos/mL, .En microplacas de 96 pozos se
colocaron 195 plL de sangre infectada, més 5 pL de los extractos vegetales cloroférmicos disueltos en DMSO.
Las plantas evaluadas fueron: Phoradendron californicum (Toji), Krameria sonorae (Cosahui) e Ibervillea sonorae
(Huereque) (concentracion final de 100, 50 y 10 pg/mL) .Se utilizé el Benznidazol como farmaco de referencia
(control positivo) y como control negativo DMSO. Posteriormente se incubaron a4 °C por 24 horas. La disminucién

en el nimero de tripomastigotes sanguineos (porcentaje de lisis) se determiné por el método de Pizzi.

RESULTADOS Y DISCUSION

Los resultados obtenidos en esta investigacion mostraron que los extractos de las tres plantas evaluadas a la
concentraciéon de 50pg/ml presentan mayor actividad tripanocida sobre la cepa INC-5 de T. cruzi que el farmaco
de referencia; mientras que para la cepa NINOA el extracto de I. sonorae es el que presenta mayor efecto que el
benznidazol a todas las concentraciones.

CONCLUSIONES

Los resultados de esta evaluacién confirman que las especies vegetales podrian presentar un potencial
antiparasitario Cabe mencionar que uno de los extractos, al realizar su estudio de toxicidad en ratén resulto
ser nefrotoxico. Por lo que es necesario aislar el compuesto responsable de la actividad tripanocida, y seguir
realizando estudios de toxicidad al principio activo.
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ACTIVIDAD ANALGESICA DE HOJAS DE Erythrina americana MILLER (COLORIN)

Marfa Eugenia Garin-Aguilar!, Maria de los Angeles Cervantes-Flores, Axel Isaac Barragan,
Jésica Martinez Uribe, Gustavo Valencia del Toro?

1. Facultad de Estudios Superiores Iztacala, UNAM. Av. de los Barrios Nim. 1. Los Reyes lIztacala, Tlalnepantla Edo. México.
54090, México; maragarin@yahoo.com

2. Unidad Profesional Interdisciplinaria de Biotecnologfa, IPN. La Laguna Ticoman, D.F. 07340, México

INTRODUCCION

Los farmacos analgésicos poseen una alta eficacia pero provocan efectos secundarios como esofagitis, Ulceras,
elevacion de la presion arterial y/o lesion renal (AINEs); nauseas, vomitos, tolerancia y dependencia fisica (opioides).
Erythrina americana Miller (colorin) es una planta mexicana cuyos “frutos” son aplicados en inflamaciones de
brazos, piernas, cabeza y ojos. Vaporizaciones de la corteza o semilla molida se aplican en la mejilla para aliviar el
dolor de muelas. Con la intencién de corroborar el uso empirico descrito, en este estudio se evalud la actividad
analgésica del liofilizado de hojas de Erythrina americana Miller.

METODOLOGIA

Para los modelos de placa caliente y la prueba de contorciones abdominales inducidas por acido acético se usaron
ratones macho CD-1 (20g-30g) distribuidos al azar en grupos independientes a los que se les administraron (v.o.)
100, 200 6 400 mg/kg de liofilizado de hojas de E. americana. Para el modelo de inmersién de la cola se usaron
ratas macho Wistar (150-200g) y se les administraron 400 mg/kg del liofilizado. Un grupo recibié 100 mg/kg de
acido acetil salicilico y otro el vehiculo (destilada 10mL/kg). Los resultados se analizaron con una ANOVA de una
via y Duncan (p<0.05).

RESULTADOS

Con el modelo de placa caliente el efecto analgésico del liofilizado (200, 400 mg/kg) fue semejante al de la
aspirina a los 90 min. También la analgesia generada por 400 mg de liofilizado en el modelo de inmersién de
cola fue similar al de la aspirina. Estos modelos son especificos para el estudio del dolor central (Marchioro et
al., 2005; Vasconcelos et al., 2003) ante una lesién somética provocada por un estimulo térmico. El modelo de
contorsiones provoca un dolor visceral ante estimulos quimicos (Gonzalez-Darder, 2000) y es sensible a farmacos
de accion central y periférica (Aliaga et al., 2002). Los animales tratados con 3 dosis de extracto liofilizado de
hojas de E. americana disminuyeron el nimero de contorsiones de manera dependiente de la dosis.El liofilizado
en dosis de 400 mg/kg redujo como el grupo de aspirina (100 mg/kg) el nimero de contorsiones en 20 min.
Los resultados obtenidos con estos modelos indican que en el efecto analgésico del liofilizado estan implicados
mecanismos centrales y periféricos. Estudios de aislamiento y purificaciéon deben realizarse para dilucidar que
compuestos presentes en los extractos que son los responsables de la actividad. También es necesario realizar
ensayos utilizando naloxona para evaluar la participacion del sistema opioide a nivel central.

CONCLUSIONES

El estudio presenta las primeras evidencias experimentales que corroboran el uso empirico de Erythrina americana
como analgésico.

FINANCIAMIENTO
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EVALUACION BIOLOGICA DE EXTRACTOS DE POLISACARIDOS DE CUERPOS
FRUCTIFEROS DE Pleurotus spp.
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INTRODUCCION

Un nimero de componentes bioactivos han sido aislados de hongos incluyendo compuestos de moléculas
pequenas, polisacaridos, complejos proteina-polisacarido, proteinas, entre otros (Wasser, 2002). Estos
componentes bioactivos se han convertido en fuentes populares de agentes naturales con actividad antioxidante,
antitumoral, antiviral, antimicrobiana e inmunomodularotia. Entre todos los componentes bioactivos de los
hongos, los polisacaridos son los mas investigados lo cual ha incrementado su interés farmacéutico (Wang et al.,
2012). El objetivo de este estudio fue evaluar la actividad antioxidante y antibacteriana de extractos crudos de
polisacaridos de cepas del género Pleurotus.

METODOLOGIA

Se realizé el cultivo en sustrato paja y la obtencién de cuerpos fructiferos de cuatro cepas: IE200, [E201, Caz Rosa
y Tamazopo. Los cuerpos fructiferos se secaron y molieron para obtener extractos crudos de polisacaridos a los
que se les cuantificé azlcares totales por el método de fenol-sulfurico y el contenido de proteinas por el método
de Bradford. Se evalud actividad antibacteriana (Kirby Bauer y CMI) y antioxidante (DPPH) de los extractos crudos
de polisacéridos. Posteriormente, los extractos crudos de polisacaridos fueron hidrolizados, para caracterizarlos
por Cromatografia en Capa Fina (CCF), Cromatografia Liquida de Alta Resolucién (HPLC), Espectroscopia de
Infarrojo (IR) y Resonancia Magnética Nuclear ((HRMN).

RESULTADOS

No hubo diferencias estadisticas significativas para la Eficiencia Bioldgica (16.20-22.42 %EB), Tasa de Produccion
(0.21-0.33 %TP), y Rendimiento (4.70-6.59 %R), pero si para el Peso medio (Pm) de las cuatro cepas trabajadas,
para este parametro, la prueba de rango multiple de Duncan (p<0.05) indicé la formacién de dos grupos, siendo
la cepa Caz Rosa la que obtuvo el mayor Pm (10.65 g) con respecto a las cepas IE200, IE201 y Tamazopo,
con valores entre 3.51 y 5.19 g. La CCF indicé que los extractos crudos de polisacéridos, tienen entre sus
componentes manosa, xilosa, arabinosa, maltosa y celobiosa. Los extractos crudos de polisacaridos, mostraron
halos de inhibicién sobre la cepa bacteriana Salmonella typhi. Los extractos que presentaron mayores halos de
inhibicién fueron los concentrados por evaporacién (CE): Tamasopo (8.98 mm), IE200 (8.29 mm); seguidos de
los extractos de polisacaridos concentrados por secado por aspersion (CSA): IE200 (7.54 mm), IE201 (7.73 mm),
Tamasopo (7.26 mm) y Caz Rosa (6.79 mm). La concentracién minima inhibitoria (CMI) de los extractos probados
fue mayor a 12 mg/mL.

CONCLUSIONES

Todos los extractos crudos de polisacaridos presentaron efecto antioxidante que va desde 63 % hasta 84 %, y una
concentracién en equivalentes de acido galico de 0.24 a 0.34 mg/mL.
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INTRODUCCION

Las proteinas son consideradas macromoléculas esenciales para la adecuada nutricién humana y debido a su
estructura y composicion de aminodacidos se han empleado con éxito en la industria alimentaria y farmacéutica. Los
hongos comestibles presentan un importante contenido de proteinas, carbohidratos, vitaminas, minerales, fibra
y son bajos en grasa. En los hongos se han encontrado nuevas proteinas con actividad biolégica®® antioxidante,
antitumoral, antiviral, antimicrobiana entre otras; por lo que pueden ser utilizadas en los procesos biotecnolégicos
y para el desarrollo de nuevos farmacos. El objetivo del presente trabajo fue obtener concentrados proteicos a
partir de cuerpos fructiferos de cepas de Pleurotus spp. y evaluar su actividad antibacteriana.

METODOLOGIA

Se cultivaron 3 cepas: parental de coleccién (PCM), parental comercial (POS) y una cepa hibrida obtenida a
partir de ellas PCM,xPOS, denominada PAPO. Los cuerpos fructiferos obtenidos del cultivo se deshidrataron
para obtener harina, la cual, se desengrasé con hexano; posteriormente, se determiné el punto isoeléctrico de
las proteinas de la harina y con estos datos se obtuvieron los concentrados proteicos™ mediante dos etapas:
solubilizacién y precipitacion en medio &cido, se utilizaron diferentes valores de pH para cada una de las etapas.
El contenido proteico se determiné por el método de micro Kjeldhal y el método de Kirby-Bauer permitié evaluar
la actividad antibacteriana de los concentrados proteicos.

RESULTADOS

Los puntos isoeléctricos de las proteinas presentes en las harinas de las cepas PCM, POS y PAPO fueron 4.03,
4.15y 3.96 respectivamente y los rendimientos maximos alcanzados a estos pH's fueron de 10.74, 11.96y 12.3%.
El contenido de proteinas de la harina de la cepa parental PCM fue de 21.35% y para la harina de cepa POS o
PAPO de 24.4%; el contenido de proteina se incrementd a 48.8% en los concentrados proteicos de las tres cepas.
Por otro lado, las bacterias Gram negativas: Escherichia coli, Enterobacter agglomerans ATCC 27155 y Klebsiella
rhinoescleromatis, fueron sensibles a los concentrados proteicos de las tres cepas flngicas, alcanzando esta
ultima bacteria, halos de inhibicién hasta 16 mm.

CONCLUSIONES

El estudio evidencié la actividad antibacteriana de los concentrados proteicos de las cepas parentales e hibrida
de Pleurotus spp. Debera realizarse la purificacién de las proteinas en los concentrados para determinar cuél o
cuales son las responsables del efecto antibacteriano.
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B-PINENO Y LINALOL, ANTIDEPRESIVOS NATURALES DE PLANTAS
AROMATICAS: EVIDENCIA SOBRE LA PARTICIPACION DEL SISTEMA
MONOAMINERGICO EN SU MECANISMO DE ACCION
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INTRODUCCION

Recientemente se reporté la actividad antidepresiva del aceite esencial de Litsea glaucescens, planta aromatica
cuyo uso medicinal ha sido descrito en México desde la época de la conquista’. Ademas, se identificaron dos
de sus componentes activos, el B-pineno y el linalol, compuestos presentes en los aceites esenciales de otras
plantas medicinales aromaticas, sin embargo se desconoce el mecanismo de accién mediante el que ejercen su
actividad antidepresiva.

METODOLOGIA

En este trabajo se explord el mecanismo de accion antidepresivo del B-pineno y del linalol, utilizando como
modelo la prueba nado forzado (PNF) en ratones ICR. Se utilizaron farmacos antagonistas a los receptores
serotoninérgicos y noradrenérgicos, blanco de farmacos antidepresivos. Los monoterpenos se administraron
(i.p.), 24 h, 18 hy 1 h antes de la prueba de evaluacién. Los antagonistas fueron administrados 15 minutos antes
del linalol o el B-pineno en, los mismos tiempos. Los antagonistas utilizados fueron: WAY100635 (5HT, ,, 0.1 mg/
Kg), yohimbina (a,, 1 mg/Kg), prazosina (a,, 1 mg/Kg), propanolol (B, 2 mg/Kg), SCH233%0 (D,, 0.025 mg/Kg),
PCPA (inhibidor de la sintesis de serotonina, 100 mg/Kg x 4) y DSP-4 (neurotoxina noradrenérgica, 50 mg/Kg, 7
dias antes de la prueba).

RESULTADOS Y DISCUSION

El WAY 100535 y la yohimbina bloquean el efecto de linalol, sin embargo el PCPA y la prazosina no modifican
la respuesta del este monoterpeno, lo que indica que el receptor serotoninérgico 5HT,, y a, adrenérgicos estan
involucrados en el mecanismo de acciéon antidepresivo. Previos estudios demuestran que agonistas parciales a
los receptores SHT, , como la buspirona y gepirona tienen efecto antidepresivo. Un efecto similar se observé para
el compuesto 8-hidroxi-2-(dipropilamino)tetralina (8-OH-DPAT), un agonista a los receptores 5HT, ,, sugiriendo
que su efecto es a través de los receptores postsinapticos? cuando se administra previamente PCPA. Por lo
que se sugiere que el linalol, al igual que varios farmacos antidepresivos, ejerce su accién a través de las vias
serotoninérgicas y noradrenérgicas. Por otro lado, el efecto del B-pineno es bloqueado por el propranolol, el
SCH23390, el WAY 100535 y el DSP-4 sin efecto con el tratamiento del PCPA y la prazosina, indicando que su
accién antidepresiva podria ser a través de los receptores noradrenérgicos, ademas de ejercer su efecto a través
del sistema dopaminérgico, lo cual no es ajeno a los farmacos antidepresivos ya que los antidepresivos tienen
efecto dual.

CONCLUSIONES

La hipdtesis monoaminérgica sobre la depresion postula que en esta enfermedad el proceso neuroquimico
que se deteriora es la neurotrasmision monoaminérgica, lo que conlleva a una disminucién en la concentracién
de serotonina, noradrenalina, y/o dopamina en el especio extracelular®. Los resultados indican que la via
serotonérgica y adrenérgica estan involucrados en el mecanismo de accién del linalol y en el caso del B-pineno
la noradrenérgica y dopaminérgica.
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EFECTO HIPOCOLESTEROLEMIANTE DE PENIOCEROL EN RATON HEMBRA.

Juan Rodrigo Salazar, Rodrigo Francisco Uribe Chiquete

Facultad de Ciencias Quimicas, Universidad La Salle, A.C. México D.F.

El peniocerol es un esterol extraido de Myrtillocactus geometrizans, conocido como garambullo del estado de
Hidalgo, México. En estudios previos se ha informado de la actividad antiinflamatoria en varios modelos in vivo,
y citotdxica contra cultivos in vitro de lineas de cancer humano, de este compuesto natural (Salazar et al., 2011).

Como objetivo del presente estudio, se evalué el efecto hipocolesterolemiante del peniocerol en diferentes grupos
de ratén hembra de la cepa CD-l a los cuales se indujo previamente hipercolesterolemia a través de una dieta.

“,

)

Figura 1. estructura de Peniocerol

H

METODOLOGIA

A un grupo de 40 ratones hembra se les indujo la hipercolesterolemia con esta dieta 1% de colesterol, 0.5% de
colato, 5% de mantequilla, 30% de azlcar glass, 10% caseina, 53.5% de alimento comercial de ratén.

Esta dieta se les dio durante tres semanas, se separaron en cuatro grupos.

Grupo Descripcion
Grupol n=10 Control positivo con hipercolesterolemia
Grupo2 n=10 Hipercolesterolemicos + 3 Dosis 1mg/kg
Grupo3 n=10 Hipercolesterolémicos + 3 Dosis 10mg/kg
Grupo4 n=10 Hipercolesterolémicos + 1 Dosis 100mg/kg

Después de tres semanas se les siguié dando la dieta, se separaron en grupos y se administré peniocerol a
diferentes dosis via ip. cada dos dias mas la dieta hipercolesteriolemiante.

Durante todo el experimento se llevé un control de peso y de alimento ingerido por cada ratén.

Se sacrificd a los ratones hembra por decapitacion y se recolectd toda la sangre, se separd el plasma por
centrifugacion y se analizé el contenido total de colesterol en plasma con un kit comercial.
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RESULTADOS

Tabla1. Peso promedio, peso ganado y concentracién de colesterol

. Colesterol en
Peso promedio (g) | Peso ganado (g) olasma (mg/dl)
Ratén hembra 23.0=04 | 86+5
salvaje * * n=29 n=18
Control
5 22.44+0.08 1.5 94.85+5.65
n=
1 mg/Kg y Dieta
5 23.40+0.07 1.9 108.28+7.89
n:
10 mg/Kg y Dieta
22.33+0.48 1.3 79.52+3.03
n=38
100 mg/Kg 'y
Dieta
h=8 22.81+0.07 1.3 97.76+7.22

CONCLUSIONES

Se pudo observar una reduccién de la concentraciéon en plasma del grupo de la dosis de 10mg/kg con respecto
al grupo de control positivo con hipercolesterolemia.

Esto evidencia que el peniocerol tuvo efectos hipocolesterolémicos a la désis de 10mg/kg, por lo que se requieren
estudios posteriores.
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INTRODUCCION

La Leishmaniasis, la Trypanosomiasis, la Malaria y la Tuberculosis, estan adquiriendo alarmantes niveles de morbiy
mortalidad, debido al cambio climético, desplazamientos poblacionales masivos, reducido arsenal farmacolégico
y resistencia microbiana. La mayor preocupacion es obtener nuevas y mas poderosa moléculas, lo que equivale
a obtener mejores e innovadores esqueletos.

Sin embargo, existen en la literatura muchas moléculas y extractos con excelentes resultados in vitro, que nunca
han sido comprobados en modelo animal, por la ausencia del modelo, o la carencia de las cantidades necesarias
para esos ensayos; uno de esos ejemplos son las xanthonas de Garcinia mangostana, para las cuales se han
reportado potencial antimalarico in vitro.

METODOLOGIA

Se hicieron ensayos biodirigidos de extractos, fracciones cromatogréficas y compuestos de Garcinia mangostana
para tamizar su potencial leishmanicida, plasmicida y citotéxico, mediante citometria de flujo y MTT; actividad
anti-plasmodial en cultivo asincrénico de Plasmodium falciparum sensible a cloroquina, por la deteccién de DNA
parasitario. Los IC, | se calcularon en probit. Ensayos en modelo ratén-P. bberghei, test de Rane, administracién
oral e intraperitoneal a 100 y 50mg/kg de peso dia x 7 dias. Se realizé seguimiento clinico, parasitolégico e
histolégico.

RESULTADOS

Los extractos mostraron una buena actividad sobre P. falciparum, IC50 11,3 ug/ml, pero fueron practicamente
inactivos sobre L. panamensis. En el modelo animal de Plasmodium berghei, es claro que la citotoxicidad in vitro,
IC,, de 190ug/ml, no es extrapolable a la toxicidad crénica en modelo animal; ademas la via de administracién
tiene una gran influencia, pues los resultados negativos se generaron al parecer por la baja biodisponibilidad.

CONCLUSIONES

Es necesario invertir mejores esfuerzos cientificos y econdmicos en revivir moléculas de las cuales se conoce su
actividad preliminarin vitro, su estructura y su método de purificacién y que pueden ser susceptibles de sintetizarse
o de aislarse a partir de otros materiales méas abundantes; los modelos in vitro tienen poca extrapolacién con los
ensayos in vivo.
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AVALIACAO DA ATIVIDADE ANTIULCERA E TOXICIDADE AGUDA DO EXTRATO
HIDROETANOLICO 70% DE Arnica brasileira (SOLIDAGO CHILENSIS MEYEN)

Wadt, N.S.Y.", Giacometti, V.O.?, Silva, R.R.2, Vilela, A.A.2, Souza, M.S.?, Silva, A.L.C.2,
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1. Diretoria de Salude (pesquisadores), Farmacia, Universidade Nove de Julho, S.P,, Brasil
2. Diretoria de Saude (Iniciagdo cientifica), Farmacia, Universidade Nove de Julho, S.P., Brasil

INTRODUCTION

A Solidago microglossa DC, pertencente a familia Asteraceae, é conhecida popularmente como arnica brasileira,
e sinonimias vulgares sdo Arnica, Erva-lanceta, Arnica-silvestre, Espiga-de-ouro. A droga apresenta odor
levemente aromético e sabor pouco amargo. A arnica do Brasil é utilizada pela populagdo como se fosse a Arnica
montana L., como anti-inflamatério, cicatrizante, entre outras finalidades. O uso popular precisa de comprovacao
cientifica e principalmente a avaliagdo da toxicidade, pois a Arnica montana possui hepatotoxicidade. O objetivo
deste trabalho foi avaliar a toxicidade aguda e a atividade antillcera aguda do extrato hidroetandlico 70% de
Solidago chilensis.

METHODOLOGY

As plantas foram colhidas na chacara Wadt, em Valinhos -S.P,, e a secagem foi realizada em estufa de circulagéo
de ar a 35°C. O extrato foi preparado por percolagdo fracionada utilizando etanol 70% como solvente. O ensaio
de toxicidade aguda foi realizado segundo RE 90 (Brasil, 2004) utilizando camundongos, sendo dose Unica de
2ml/kg e avaliados por 14 dias, utilizando como controles a d4gua e o etanol 70% que era o solvente de extragéo.
O teste antillcera foi realizado pelo modelo de indugédo aguda por etanol e 4cido cloridrico utilizando como
controles o omeprazol e dgua e o extrato na dose de TmL/Kg. Anélises estatisticas foram feitas pelo método
Tukey/ANOVA. Todos os testes foram aprovados pelo comité de ética da UNINOVE.

RESULTS, DISCUSSION/CONCLUSIONS

O teste antillcera apresentou um resultado significativo quando comparado com a d4gua e também com o
omeprazol, indicando uma agdo gastroprotetora efetiva do extrato hidroetanélico 70% de Solidago chilensis
na dose de TmL/Kg. No ensaio de toxicidade aguda o extrato hidroetandlico 70% nao apresentou diferenca
S|gn|f|cat|va quando comparadas as massas dos orgdos com o etanol 70%. Em relacdo a diferenca de massa
corpérea também ndo houve diferenca significativa entre os grupos. E possivel concluir que o extrato
hidroetanélico 70% de Solidago chilensis tem grande potencial para ser utilizado no tratamento de problemas
gastricos, com seguranca.
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ATIVIDADE ANTIOXIDANTE E DOSAGEM DE FLAVONOIDES DE
Odontocarya vitis (VELL) J.M.A. BRAGA (MENISPERMACEAE)

Mariana Martinelli J. Ribeiro1, Maria Carolina Anholeti1, Jodo Marcelo Alvarenga Braga2, Alessandra
Leda Valverde3; Ana Joffily1; Selma Ribeiro de Paival.

1. Setor de Boténica, Departamento de Biologia Geral, Instituto de Biologia, UFF. Outeiro de Sdo Joao Batista, s/n, Campus
do Valonguinho, 24020-150. Niterdi, RJ.

2. Instituto de Pesquisas Jardim Botanico do Rio de Janeiro, JBRJ. Rua Pacheco Ledo, 915. 22460-030. Rio de Janeiro, RJ.
3. Lapromar, Instituto de Quimica, UFF. Outeiro de S&o Jo&o Batista, s/n, Campus do Valonguinho, 24020-005. Niteréi, RJ.

Menispermaceae pertence a ordem Ranunculales e conta com aproximadamente 70 géneros e 520 espécies de
distribuicdo pantropical (Stevens, 2001). Possui espécies ricas em alcaldides, glicosideos e saponinas (Hoehne
1978), sendo conhecida pelos estudos com os géneros Curarea e Chondodrendron, usados na preparagdo do
curare, veneno utilizado por tribos indigenas da América do Sul (Bisset, 1988). Odontocarya vitis € endémica da
Mata Atlantica, foi incluida como vulneravel na lista oficial de espécies ameagadas de extingdo da flora brasileira
e foi pouco estudada. Este trabalho objetivou avaliar a atividade antioxidante total (AAT) e o doseamento de
flavonas e flavonodis em extratos de O. vitis, visando ampliar os estudos da familia Menispermaceae.

Folhas e caules de O. vitis foram separados, processados, e extraidos por maceragdo estatica com hexano e
metanol. Os solventes foram reduzidos em evaporador rotatério, obtendo-se os extratos brutos. A AAT do extrato
metanolico das folhas (FM) e dos caules (CM) foi realizada utilizando 2,2-difenil-1-picrilhidrazila (DPPH), conforme
Silva e Paiva (2011), tendo butil-hidroxi-tolueno (BHT) como padrdo. O doseamento de flavonas e flavonois
destes extratos foi realizado pela reagcdo com cloreto de aluminio (Chang et al., 2002), tendo rutina como padréo.

Os resultados da atividade antioxidante total mostraram reacdo rapida entre o DPPH e a amostra FM nas
concentragdes analisadas. A amostra CM apresentou cinética mais lenta, sofrendo variagdo um pouco maior na
porcentagem de DPPH remanescente, semelhante ao resultado obtido para o BHT. A atividade antioxidante
maxima (AAM) da amostra CM foi aproximadamente 69% em 250 pg/mL, com 31% de DPPH remanescente apds
30 minutos de reacdo. Para a amostra FM a AAM foi aproximadamente 47% na mesma concentragao. A AAM do
BHT foi 87% em 125 pg/mL, com 13% de DPPH remanescente apds 30 minutos de reagdo, percentual mantido
em 250 pg/mL. A amostra CM apresentou o menor valor de EC50. Os resultados do doseamento de flavonas e
flavonois mostraram um maior percentual de flavonéides no caule, e estes podem ser responséveis, pelo menos
em parte, pela atividade antioxidante observada. Nao existem estudos sobre a presenca de flavonas e flavondis
em O. vitis, entretanto, flavondides ja foram descritos para espécies de Menispermaceae, como stephaflavona A
e stephaflavona B, biflavonoéides isolados de Stephania tetrandra (Si et al., 2001).

Os resultados obtidos para Odontocarya vitis corroboram o potencial de espécies de Menispermaceae na
produgédo de substancias sequiestradoras de radicais livres, dentre elas flavondides, mostrando-se os caules desta
espécie uma fonte promissora destas substancias. PROPPi/UFF
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EFECTOS DEL ESTEVIOSIDO EN UN MODELO DE ATONTAMIENTO POR
ISQUEMIA-REPERFUSION EN CORAZONES DE RATA

Consolini, A.E."* , Ragone M.I.", Bonazzola P.?

1. Catedra de Farmacologia, Area Ciencias Farmacéuticas, Departamento de Ciencias Bioldgicas, Facultad de
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INTRODUCCION

El estevidsido es un glucésido diterpenoide y principio activo de la planta Stevia rebaudiana Bertoni, originaria
de Sudamérica, Paraguay y NE de Argentina, y conocida popularmente como “yerba dulce”. Exhibe probadas
propiedades edulcorantes, hipoglucemiantes y antiespasmadicas (1, 2). Dado su uso tradicional y frecuente como
edulcorante, fue de interés evaluar posibles efectos cardiacos y su acciéon en un modelo de atontamiento cardiaco
por isquemia/reperfusion, considerado como la disfuncion menor y reversible en el estado de angor o angina
de pecho. El estudio mecanico-energético permite evaluar cambios en la energética cardiaca y en la economia
muscular que predicen disfuncién, especialmente aquella relacionada a homeostasis de Ca2+ y metabolismo (3).

MATERIALES Y METODOS

Corazones aislados de rata fueron perfundidos a flujo constante de 6 ml/min por la técnica de Langendorf
con solucién Krebs con 2 mM Ca?* en un calorimetro de flujo a 30°C, y estimulados a frecuencia de 1 Hz. Se
midieron continuamente el flujo de calor total (Ht en mW/qg) liberado por el musculo, y la presién intraventricular
isovolumétrica (en mmHg), a partir de la cual se calculé la presion maxima desarrollada en la contraccion (P) y
la presion diastdlica (LVEDP). Se calculé la economia (Eco) como el cociente P/Ht. Se efectud un grupo control
(C, n=8), y un grupo pretratado con steviésido 0.3 mg/ml (Stv, n=4) durante 20 minutos previos a la isquemia (I).
Se efectud una isquemia de no-flujo durante 45 minutos, seguida de una reperfusién por otros 45 min (R). Los
resultados fueron comparados mediante tests de ANOVA de dos factores (tratamiento y tiempo) seguido de
comparaciones pareadas post-hoc de Bonferroni, considerando el nivel de significacién a p<0.05.

RESULTADOS

Los corazones estabilizados exhibieron una contractilidad con P de 104+23 mm Hg, Ht de 13.9+2.2 mW/g y
economia muscular total P/Ht de 7.5+0.9 en el grupo C. El grupo Stv exhibié inicialmente una P de 83.0+8.7
mm Hg, Ht de 13.3x2.1 mW/g y P/Ht de 6.4+0.8 mm Hg.g/mW y el tratamiento con 0.3 mg/ml de Stv elevd la
P al 145+17%, sin afectar (97.7+4%) el Ht y aumentando la Eco a 10.5+3.3 mm Hg.g/mW. La isquemia (I) redujo
rapidamente LVEDP, P y Ht en ambos grupos. La reperfusion (R) elevo la LVEDP en +13.5+4.8 mm Hg a los 5 min
R en el grupo Cy en +11.4+x4.7 mm Hg en grupo Stv (NS). Durante la reperfusion, P recuperé durante los 45
minutos, hasta un 64£9% de su valor inicial en el grupo Cy un 120£42% del P inicial en el grupo Stv (p<0.05).

DISCUSION Y CONCLUSIONES

Los resultados sugieren que el estevidsido produce efecto inotrépico positivo répido durante su perfusién, y mejora
la recuperacién contréactil post-isquémica de los corazones atontados por I/R, mejorando su economia y energética.
Estos resultados sugieren que el uso de este compuesto como edulcorante seria beneficioso en pacientes de angor.
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