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RESUMEN
El presente estudio evaluó la actividad modeladora di t í/rc de las vías clásica y alterna del sistema de complemento de extractos etanólicos
de diez plantas medicinales nativas de Guatemala aplicando técnicas de ensayos hemolí ticos. Los extractos utilizados fueron flor y raíz de
Dorstenia contrajeren (contrahierba), rallo de Quercus crispifolia (encino), hojas de Comuna pyramidala (jorokté). Sinuirouba glauca
(aceituno). Pldebodium pseiidoaureiun (calahuala). Lippia graveolens (orégano). Nenrolaena tóbala (tres puntas). Solatium americanum
(hierba mora), hoja y raíz de Peinería alliacea (apacín) y corteza de Rhizophora mangle i mangle) las cuales demostraron en estudios
anteriores actividad an ti protozoan a. Los extractos que presentaron actividad inhibitoria de la vía clásica del sistema de complemento son
raíz de D. comrajerva (CI 50 = 1 2.50 pg/mL). hojas de P. pseudctatireum, (CQ = 10.50 itg/mL). hojas de S. glauca (CT 50 =5.5() pg/mL).
hojas de P. alliacea (CI50 = 5 mg/mL). raíz de P. alliacea (CI50=14 ing/mL) y hojas de 5. americanum (Cl50= 8 mg/mL). Respecto a la vía
alterna del complemento presentaron efecto activador las hojas de P. pseudnaureían ( CI50 =6.17 pg/mL ). hojas de P. alliacea (CI50 = 7
mg/mL). raíz de P. alliacea (CL50 - 6 mg/mL). hojas de 5. americanum (CI50= 14 mg/mL) y hojas de S, glauca (CI50 = 10.00 jUg/mL),
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INTRODUCCIÓN

El ser humano constantemente está expuesto a una gran
diversidad de sustancias y agentes extraños que se encuentran en
el ambiente con el potencial de causar enfermedad. El organismo
para lograr mantenerse sano, ha desarrollado un sistema complejo
y efectivo el cual se encarga de combatir estas infecciones, cl
sistema inmune. Este es el encargado de proteger y mantener la
integridad del organismo, mediante tres funciones básicas:
distinción entre lo propio y lo extraño, especificidad y memoria
(1-4).

El cuerpo humano posee una serie de barreras naturales las
cuales brindan protección contra los microorganismos patógenos
evitándolas infecciones. Si algún agente patógeno logra atravesar
estas barreras, se pone en marcha la respuesta inmune, la cual
consiste en una secuencia integrada y regulada de una serie de
mecanismos heterogéneos de defensa (1. 5).

Los componentes involucrados en la respuesta inmune
pueden ser divididos en factores humorales y celulares: uno de
ellos es cl sistema del complemento, el cual es un complejo
constituido por 30 proteínas solubles. las cuales interaccionan
entre si de modo regulado formando una cascada enzimática, en
la cual el producto de una reacción cataliza al próximo producto
permitiendo la amplificación de la respuesta humoral. Las
consecuencias de Ja activación y fijación del complemento
incluyen: tisis del microorganismo, opsonización. quimiotaxis,

amplificación de la respuesta humoral y eliminación de
inmu no complejos (1.6).

El sistema del complemento está compuesto por cuatro
unidades funcionales: la vía clásica (VC). la vía alterna (VA), la
unidad de amplificación y la ruta terminal. La clásica y la alterna
son las vías principales de activación, ambas funcionan a través
de la interacción de proteínas y proceden por activación secuencial
y ensamblaje de una serie de componentes. Esto conduce a la
formación de complejos enzimáticos capaces de unirse y romper
el componente clave, el C3 y comparten la fase final que consiste
en el ensamblaje de] denominado complejo de ataque a la
membrana sobre la superficie del microorganismo que va a
producirla lists de la célula < 1. 7. 8).

Los ensayos in vitro para la valoración de la actividad del
sistema de complemento se fundamentan en la hemolisis de!
eritrocito por cl complejo de ataque a la membrana cl cual es
generado al activarse cl sistema. Los eritrocitos actúan como
activadores y como células blanco, ya que poseen antígenos de
superficie que reaccionan con anticuerpos específicos y su lisis
da lugar a la liberación de hemoglobina ¡a cual es cuamificable
por métodos colorí métricos. La hemolisis es medida como la
absorbancia de la hemoglobina liberada. De los datos obtenidos
se calcula el porcentaje de inhibición y la CI. que es una unidad
(unidad de Mayer) definida como la cantidad del complemento
necesaria para provocar la lisis de 50% de los eritrocitos, en
condiciones estandarizadas i I, 9-11).
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Los itrnunornodul¡dores son coniluestos que modilican la
:-Fue5h biológic¿ y dlecta¡ l¿ respuesla nrmune. mpLificáDdola

..Libirrdo I por 'o q r \or .t..;-;, ,do. ,. ,, r.",rn..
:¡úr¡ul¡ntes o in¡runosupresotes. El ob.jeiivo de reco¡ocerestos
:..npu¿stoses el de iegula. q uífri.anenLe la acti !idld del sjslena
:mune {r. 12 I5).

Los in n¡onodul¡dores derlvados de product{x n¡Lúxles
\rn u¡a ¡ltenativ! lara reguld el siste¡u inmunitario De¡trc
j.l¿ Fámacoboránic¿ se lleva d.¡bo esta bú\queda, esrudidndo
: urilizaclón de lroductos veget¡les con turalidad rerapéntica

qu. puedan usa¡seen laFitoteralia. Labase dc los mcdica¡icntos
lnorrapénricos son las d.ogas veger¿les l losdile.ente! ptudu.Los

.ttre de ellas se obtienen. Estos productos ab¡rcar todos los

¡n.ipios aclivos. coño.oñp¡ejor prf ei.os, enzinas, elene¡to\
¡¡ruralcs coDo cl hicfo, cobrc, flúor y ofos net¡bolitos
p¡in¡.ios. Eú la búsqueda de e\tos pri¡cipios sc utiiizan ros

dife¡entes óryanos de las pla¡tas como raíz. rizona. hoj¿s. fiutos.
iru'r. r' 1.. .r,J-.fri¡c.,ln "'.cr"30m..)e.L1
obrnidas porincisiones en las pla¡ras (16 20)

La condició¡ gcoeráfica y chnáric¡ dc Gualem¡la hacc dc
¿r¡ regiód uúa luenle ri.¡ en dive.sidad vegeL¿]. A pari. de

1977 sc inició la rccopilación y docuncni¡ción sobre pl¡nlas
ñedici ales y con eltienlo se h¿ log.ado l¡esrandaia.ión de

n(.oroloe r' dc .JUd'o .:¡ o t t¿o ..t o tn px a

d€temrnrxr rs ptupiedades a,rtimicrcbia¡as (1. 2 l).

En Culler¡¡l! h principal fucDte dc infonación sobre el
u! de l¿s pl¡nr¡s ¡,edic¡rales aDtip,oto¿oarias es la medicrna
radlcio¡¡]. ¡de¡rís de dlveNos estudlos naclo¡¿les y a nilel
nrundiar der uso de tran¡as para dichas ¡rf¡ccio¡es (22 23).

Las plant¡s estudiadas en cL lrcscnte t¡¡bajo fuerotr
le.. ñn, J, ¡ ' '\er ' r I a. r .ra pr'iu/ud '¿ l

quc .l mecanisr¡o suglere l¡ acrii,ación del compLelre¡ro,
conducie¡do alai¡ma.jó¡ dcl comtle.jo de aüquc a lamc¡rbra¡a
(MAC) y p..lo ranto, ia lisis de la célda iriecrade I la nn'erre

EL objetivo p1i¡cip¿l del estudio tuc dcnostr¡r L¡ ¡ctivldad
nrnru¡omodulado.a t, rir/, de los extr¡ctos etanólicos ile diez
plant.s de G!¡re¡rala sobre el sistema deL cor¡ple¡rento.

Se rccolectó una nezcl¡ de suero hüftano (MSH) de
donadores volu¡t¡.ios sanos como i¡ente de complemento.

Se realiTó una dilución 1:2 dc eritrocltos de carnero (ShE)
pa¡a la VC y de conejo lR¿E) p¿ra !A e. s.nución de Alseler
9ue sirvió co¡ro fucnte de transtoñe. y se lavdontres vecescon
solución !aii. a p.¿vi aDeDte a su u¡ilización.

Se prcla6 la s¡spe¡sión de ShI en VSB I obLeniéndose
una concentr¡.iór de 4x l0r ccl^nly estos fueron sensibllizados
cotr ¡Dticuerpos monoclorales ¿nti-ShE (¿nboc€pto ) e jncubados

po. l0 nri¡utos a ¡eDrlc¡¡tura ambiente. a 1os erihociros
senslbllizados se llan¡n ShE¿.l¡ $uspensión se layó dos veces
con vSB'ry rcsuspendidos e¡ la ¡risña solüciór tdñpón llesando
anm co¡cenración fi'l¿l de 2x10rccvml-.

Los RaE ñD slspctrdidos cn EGTA VB, no se se¡sibiiizan
y se llega a l¿úisna corcent.ación final de eritrocjtos.

Ensayos hemolíticos para valorar laactiyidad sobE cl sistcma

L¿ metodolosia enplead¡ fue el nicrcens¡lo nodificado
que describió Klcü ¿¡41 (26). (Fisnra l)

MATERIALES Y IIÉTODOS

Sc pesaro¡ 2 r¡e de los exüacros et¡nóllcos de las pl.¡ias
en e\trdio y \e diluycron cn ,1 nrl- dc vSB'r!a6 l¿ vía clásica
(vC) y en.1¡TLEGTA VB para la vía alren¡ (VA). Fisx¡{ l Mateial } eqripo usado para cl bi.cnsato
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P¡rd la der¿minación Lle la aclilidad iammomodlladora de la
VC se empieó ShI sensibiLizados con¡Dticueryos anli ShE, cst¡
rcaccióD a¡tíg€no anticuerlo acLjva los corntonenLer de la ví¡
clásica p.ese¡le e¡ ella. El amonienador uliliz¡do co¡tiene los
caiiones d¡'¿lentcs de C¡'r ) Mg'i necesa.ios para la activ¿ci¡)¡

Ln L Jcr(m.h.!i J( , .I v,d.' I dp 11 \ \ e\ ne!e.3ro
¡lue l¡ úa cl¡sic¡. qtre es deperdienre de calcio. se inactilc, io
cual se ioeró co¡ la adición dcl anortisu¿dor dcl cual l)osee ácidó
eLil¿nglicol telracéli.o (ticlA). que es ütilizado como age¡¡e
quela¡te de calclo y m¡gneslo que es i¡disle¡s¿ble para la
actilaoión de e\t¿ vÍ¿. 5e uLilizó la Dez.l¿ de súetu huna¡o y
RaE los cuales posee¡ meDb¡¡D¡s activadas, quc pcrmilcn la

trctecciór .lel complejo C3Bb del i¿clór H perúilie¡do el
eN¿'nbl¿je ¡l complejo de aúque a ]a membr¡m.

Lor ens¿yos se realizaron en tnbos Eppendorf Gimulüdo
nn¡ nicroplaca): se adicio¡ó 100 ÉI dc los e¡Íactos dc pla¡i¡
er las f,l¡s ¡espectiras (A). Sc lgrcgó 50 pL dc la dilución Lle

MSH {concent¡ación I :80) dllüdo er vSB I pd. la VC o 25 |lL
de MSH ¡ um co¡cctrtr¡ción de 113 diluido e¡ ECTA-VB para l¿
vA. La ¡riúoplaca se preincubó a 37"C por 30 minutos.
Poste¡iorme¡te se añadió 50 UL dc ShEa para la vC o 25 !.L dc
R¡E pda l¿ vAi ! la nridollaca lúe i¡cubaLlá por 60 ni¡ulos
pda laVC oporl0mi¡ntos püa la VA. Deslués de la i¡cub¡ción
los tubos se ccltrif¡garo¡ a 2500 rpm lor 2 minuros para
sedimcntd las céhlas intactas ) danadar. Püa l¿ deter inacún
del gr¡dó de hen!ólisis. 50 FL de los sobre¡ada¡tes se mezclaron
cor 200 UL de agua destilada cD u¡!Dicroplaca dclo¡doplá¡o
y sc midió la absorbáncia uliliz¿¡do u¡ lecto¡ de ELISA a u¡a
lo¡gitud de olda de 405 ¡m.

Se eúpledon corlrotes en los cuales se Didió l¿ actividad
séric¡ o i¡¡iblciótr del comlleme¡io ulilizando sucro diluido ¿n

VSB': y SbE¿ !d! la vC o suero dilúi¡1o e¡ EGTA-VB I RaE
par¿ ]a vA. la heñólisis a1 0% sólo utiiizó la solucióD
¡morti8nado¡a y los e¡it¡ocitos (SbEa o R!E) y con la heúólisis
al 100'/.5. usó aJ:ua deril¿da y los eritrocitos.

Ló\ resulL¿dor luero¡ obte.idos ala¡tirdcl cálculo dc Cl.o
(cotrcenú¡ciór de ta muest¡a en esüdio necesúiata¡¿ obterer
un 507. de l¡is critrocitaria) dc los exr.ctos de las D]¡ntas ¡
distinns co¡cenú¡cio¡es.

Tabl¡ 1. Actividad Moduladora del Sistcna
d€ Conplemento

Yía Clásica Vía Alterna

P pse ¿oa l¿un (hoj¿)

Q. .rispilottu ltatto)

!D la Tabia 2 selresenlo los valores de Cl.L obte¡idos. A
sinple vi\L¿ eros sugieren que tod¿s las !¡a¡td\ cludiádas
lresetrtü ¡18ú!tipode ¿ctivid¿d. Sin embdgo c¡da r¿lor, al ser

comla¡ado con cl dc p!!to dc coÍe establecldo (15 pg/¡rl)
le.r¡ire l¿ cla\il_rcación de cada llarta como acliva o inactiv¡.
Se consider¡ ¡ctivo u¡ exi¡ac¡o co¡ Lú válor por debajo del pu¡to

E¡ la !í¡ altem¿ la flor de D. .,¿tl¿J¿n¿, l¿s hojas de C
ptrah¡¿dta, L. gnreolens, N.lobdl¿, elf lo de Q. Úispiloliay
lacolezade R. uargle se reporl¿¡ como neg¿livas, lo quei¡dic¿
qúelo\e\nco otueron.,pi.e.de.¡,Ndli i e;ro. riJ

Tabla 2. Determinación de Clso

Vía Clásica VíáAlterna
RESULTADOS

La Tabla I rcslmc los pri¡cilales resull¿dos obtenidos
duaDtc cl cstudio. Denáca qúe P alidrca lhaja y raízJ, P.

ps¿ ¿ad ruun \hoj^). S. aú.ri¿dnutn lt\oj^) y S. slaucd (t:tc\'¿)

€ig. 2) pEsc¡t u lciilidad i¡hibidora de la !í¿ clásic¿ y acriüdad
rj,ñL . d.ir de 11 \,. ¡l,er ¿: d de D. , oflalet\o pn .c
¡ctividad i¡hibidon sobrc la vía clásic¿. perc es inácLiv¡ e¡ l¡
vía altc.na. Finálñe¡le C. prtdnírlata (hoj^). L. stuteal¿hs
(hoja), ¡v. l¿¡¿¡, (hoja), 0. ./¡spfotio (¿tto) .\ R. no ste (c.,rt¿za)

,odp o.r¡Jonüntur r p ¡(r(U!,dader.nl'óc\,1\

P pseudadúeun lho)a)
Q. Üispi|atia ltatto)

58 U.s/nL
12.50 pg/¡il
10.50 pg/ml
.10.50 Ug/nL
110.0 pg/'nl
5.50 pghil
5.00 Fs/ñL
14.00 pehil
E.00 pg/nl

18.51lle/¡rl-
6.17 p-g/ml-

10.00 Ée/nl-
7.00 pg/úL
5.00 pg/n]-
1,i.00 $g/nL

{
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D.las dlcz pl¡ir.s efudiúb,.i¡co lrcscnr¡ro¡ ¡crl!id¡d
inl,ibit(nL! dc l. !ía dísl.¡ ¡elslsrna d.l co¡dc¡r.nro.l¡ úíz
de D ú tta¡.ttd.la ¡o ¡ r-. riÍz de P r1l¿¿¡. ld¡ fioia¡ dc C

Pe1xlatuft\,], S. ¿"Eti.ttrü y S. ql\k1r. I{c\JrcútrrIlarin
alterú l.s hdú Lle ¿ ¿!na,,. l¡ hoj¡ y L¡iz de ? ¿lltdr¡ r Lr

hoj¡ dc S s/¿!¿ ¿ tfe\enLu c rlclo ¿.r¡ ¡dor

Lchoj¡dea frm,t/¿i¡. ll(n {lcD .!rri¡r¿,,¿,.hoj..e¿
¡r¡ ¿t¿,r, h.j¡ de N t r¡¡n. t¡llodc 0 .r¡ra,irxr ! &rrez¡de
R ,tr r81¿ ¡o prese¡r¡r)n ninstr¡a aciiri{Lad sobr l¡ r,í¡ úi,isic¡
_! l¿ lia ¿Lrem.. a esto sc sn¡,r I! Diz de D. ¿,¿rzr¿^d que
ra'¡poco tr.sdnó ¡.¡rid¡d s.bre la !íd alt.r¡¡

Lr acrir d¿d lDhibiroLi^ qrc rlsu¡.¡ .rn.¡ os cride¡cia¡
ptrede de¡er¡c ¡ ¡n¡ch¡s crrs¡s. entie l!\ cullcs ¡c m.¡cio¡¿¡ la
nnerle..¡ci¡ d. los coüfo¡.¡res Cl. Cl. (l:. Cl .IgC, ¡a
quel¿ció¡ Lle l.s crrio¡cs dl!ale¡tes lC¡'r. \jg'rl. los
lilopoLi\x.Li¡nl\ prcscnt.s cn las lrenhn.a! dc l!\ bacLe.r¡\
Gr.d ¡egrli\o. hien ¡,cdiantc la crinul¿.ión de regul¡dor.s
!/o i'rhibnLúes Lle l¡ ¡cti\a.ún dc l¡ rÍ¿ cl¡si.. del sisr ¿ de
co¡rplcne¡ro erÍe.Lr¡s

I-¡ dcr.r¡i'r¡.ión de Cl. se est!bl..ió .o¡sid.,¡¡do un
lituLedc L5lerhlc.¡r.punr.sigdil,crlirodeco(c Es..tunro
es esPeci¡¡nr.ntc útil cn l¡ ri¡ ¡hernid¡d¡ su rlr¡ strs.cpribilLda.l
de se. rcrrrdd! ¡ b¿j¡s con.entr¡.ion.\ d. su\i!nc,xj
co.l¡ml¡¡¡tcsqucpodrí¡¡p..duci.re\ülr¡d.! r¡e\recilrco\ PLtr

lo rr¡to sc consldcm crc ralor p.r¡ discrnnnr¡¡ h arri\i,ind
i esFe.ilicad.l c\r¡cto o eleclos de sr¡n.ixsl¡reil¡ienrc5L!les
.odD brlenas. hon.soi. llliiactuidos. rlc¡loiLle: eftrc o¡¡s
t.esenres dlnn¡nc¡Lo de¡ cn\aro l2+.:5).

Los re{lL¡dos obrc¡ido\ contirm¡n lo rclofiilo ür la
liicr¡lüaco¡respeclo.l'¡r¿¿1,¿r,"!,¡d.¡dc \c rt.\.ribc..nr.
|la¡L¡ innnrnoniodul¡¡lor¡ tl I I.

El nré¡odo 1¡c lrodiic¿do en ll úr].enLlr.i,ln inici¡l x l¡
que se ¡,ab¿¡ló, L¡ qu. fL'e de 500 ltg/r¡L fgüid¡ Lle Llilucn¡es
scril(]$ dcrle l:l hard lLced a l:,-?9 10.69 !g/n]-l. Se ro¡ró
eiI. decisún en \irtud quc rctrr¡lmenr.lx mdurri¿ t¡m¿.¡uricr
urjliz.l¡s.aiddades de Ji.l..ipi,i r.Li\. cn {r\ ¡r.(]!cr.s e¡ ¿l

ordc¡ de !Lg. Adem¡\ ¡l uriljzr, .onüerrirci.¡cs,¡.¡o¡es de l

nrg¡¡l se erlr.ron iJosibles n're,lcjencia\ c¡tr\r.hs ro, L.\
!rs¡rcnios propios de.¡de e\lr¡cro.

I-os d¡tos obreni¡los .onller¿¡ ¡corsider¡i qre Lo\erL.rrk,!
.' . d. rtl.n. :l ,d ,1.. 1.1 ,1 ]-
'' .1" ca.r'o -,.f o.'¡.
prolundas quc rnn.n rom. b¡sc los presenres re lr¡.os y de

Lir ' ro, 1 lrr:,. l
de l¡s liacci.¡es quc ir.s.rn cl prl¡cilio ¡ciio ú¡iL..l quc

Fsteriormenrc deber¡ sd ii\l¡dó r ü¡li/adr .¡ 1,rú.h!\ tr r¡,
y .ns¡tos .lini.os. !r.s finilnrenle deberÍr ,e. evalur{lo:
¡espccto. s¡ ses¡rid.d ! ¡pli.¡.ión como innnnn)modtrl¿.l.res.

f

Fisura?.Frb:(Ii6del¡:Fl x¿sconbiox.ljridad



:

' '"

-'

INSTITUTO DE INVESTIGACIONES QUÍMICAS Y BIOLÓGICAS
FACULTAD DE CIENCIAS QUÍMICAS Y FARMACIA
UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA

REVISTA CIENTÍFICA VOL. 3 No. 1 
EDICION ESPECIAL  2005
ISSN: 2070-8246     ISSN-e:  2224-5545

10. Rose  N. t Friedman II.  Manual of Clinical 
Laboratory Immunology . 3 ui . edición. Estados Unidos 
de América. American Society for Microbiology. 1986. 
129p.

11. Roi t  IM.  Essent ia l  Immuno logy .  London :  Edi tor ia l
Blackwell Scientific Pub., 1977. 324p.

Las plantas evaluadas tradicionalmente han sido un recurso
utilizado gracias a sus propiedades medicinales como actividad
anliprotozoaria. antinflamatoria, antiséptica y en afecciones
gastrointestinales, entre otras.

Los  da tos  ob t en idos  a p o y a n  su u s o  y justif ica una
investigación más profunda de estas plantas, así  como de muchas
otras posibilidades que ofrece la biodiversidad de Guatemala.
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