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INTRODUCCION

Luma chequen (Molina) A. Gray, co-
munmente denominada «Arrayan», per-
tenece a la familia Myrtaceae. Crece de
forma silvestre y es cultivada en Suda-
mérica y Europa, en el Perd se encuentra
en Huaraz, Tarma, Huancayo, Huanuco,
Lima, Cusco y Arequipa desde los 2400
a 3400 metros sobre el nivel del mar ®.
Tradicionalmente sus hojas y ramas son
utilizadas para tratar el insomnio, la an-
siedad, las infecciones posparto y los
trastornos gastrointestinales y respirato-
rios 2. Sobre su composicién fitoquimi-
ca; el aceite esencial contiene a-pineno
[44% ©)y 62,89% “W]; por otra parte, los
frutos contienen polifenoles, derivados
de flavonoles y antocianinas ©.

La resistencia a los antimicrobianos
(RAM) genera la aparicién de microorga-
nismos multidrogorresistentes ®. El au-
mento de bacterias, hongos o parasitos
resistentes a los medicamentos se debe a
factores como el uso inadecuado de anti-
bidticos en los pacientes y el uso extensi-
vo de antibidticos en la industria animal ©,
Segun la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS), mas de 700 mil muertes anuales
en el mundo debido a infecciones por bac-
terias resistentes a los antimicrobianos, lo
ha convertido en un serio problema de sa-
lud publica . Ante esta situacion, los me-
tabolitos en plantas medicinales podrian
servir como una alternativa de agentes
modificadores de la resistencia debido a
su estructura quimica de alcaloides, tani-
nos, polifenoles, etc ©.

Estudios previos han demostrado la
capacidad antimicrobiana, tanto del ex-
tracto como del aceite esencial de Luma
chequen (Molina) A. Gray, ante cepas de
referencia y patégenos bacterianos, como
el Staphylococcus aureus, sin embargo, no
se ha explorado la caracterizacién quimica
de los metabolitos secundarios asociados
a dicha actividad “ %19, Por ello, el obje-
tivo del presente estudio fue caracterizar
los flavonoides que conforman el extrac-
to metandlico de hojas de Luma chequen
(Molina) A. Gray, asi como evaluar su ac-
tividad antimicrobiana mediante el méto-
do de difusion en agar en pozos frente a
bacterias de referencia internacional (S.
aureus, B. subtilis, E. coliy P. aeruginosa).

METODOS

Diseiio del estudio y material vegetal

Realizamos un estudio experimental
para evaluar la actividad antimicrobia-
na del extracto metandlico de hojas de
Luma chequen (Molina) A. Gray. Ademas,
caracterizamos las estructuras quimicas
de los flavonoides. Las hojas de Luma
chequen fueron recolectadas en el distri-
to de Santiago de Chuco, ubicado a una
altitud de 3100 m.s.n.m (8°08'48.7"S,
78°10'18.8"W) en la provincia de San-
tiago de Chuco, departamento de La
Libertad, Pery, durante junio de 2015.
Las hojas fueron identificadas taxondmi-
camente en el Museo de Historia Natu-
ral de la Universidad Nacional Mayor de
San Marcos, Lima, Pert (Constancia 235-
USM-2015), con la siguiente clasificacion
taxondmica; divisién: Magnoliophyta,
clase: Magnoliopsida, subclase: Rosidae,
orden: Mpyrtales, familia: Myrtaceae,
género: Luma y especie: Luma chequen
(Molina) A. Gray.

El estudio fue ejecutado durante el
mes febrero del afio 2020 en el Instituto
de Investigacion en Ciencias Farmacéu-
ticas y Recursos Naturales “Juan de Dios
Guevara” (laboratorio de quimica organi-
ca), y el Instituto de Investigacion en Qui-
mica Bioldgica, Microbiologia y Biotec-
nologia “Marco Antonio Garrido Malo”
(laboratorio de microbiologia) de la Uni-
versidad Nacional Mayor de San Marcos.

Preparacion del extracto

Las hojas fueron seleccionadas para
eliminar aquellas en mal estado, luego
fueron limpiadas con agua destilada y
secadas inicialmente a temperatura am-
biente durante 48 horas. Posteriormente,

»

Seleccidn

Concentracién
(30g)

Filtracion

Secado
(100 g)

las hojas fueron secadas en una estufa a
40 °C durante 72 horas para reducir el
contenido de humedad a menos del 10
%. Una vez secas, las hojas fueron pulve-
rizadas utilizando un molino de cuchillas
hasta obtener un polvo fino con un tama-
fio de particula promedio de 0,5 mm.

El polvo obtenido fue sometido a ma-
ceracion a temperatura ambiente duran-
te 7 dias, utilizamos metanol como sol-
vente en una proporciéon de 1:10 (peso/
volumen), con agitacion periddica cada
12 horas. Al finalizar la maceracién, fil-
tramos el extracto a través de papel filtro
Whatman N° 42 y evaporamos el solven-
te bajo presion reducida en un evapora-
dor rotatorio a 40 °C, obteniéndose el ex-
tracto metandlico seco de hojas de Luma
chequen Y (Figura 1).

Ensayo de solubilidad

Para determinar la solubilidad del ex-
tracto metandlico, se disolvieron 5 mg del
extracto en 1 mL de diferentes solventes
de polaridad creciente, incluyendo agua,
metanol, etanol, butanol, acetato de eti-
lo, cloroformo, diclorometano, tolueno
y benceno. Agitamos las mezclas duran-
te 10 minutos a temperatura ambiente
y evaluamos la solubilidad de manera
visual. Clasificamos la solubilidad como
alta, media o baja en funcién de la trans-
parencia de la solucién obtenida.

Tamizaje fitoquimico

El tamizaje fitoquimico fue realizado
con reacciones colorimétricas y de preci-
pitacion para la identificacién de diferen-
tes grupos de metabolitos secundarios.
Empleamos reactivos especificos como
Molisch, Dragendorff, y Shinoda, entre
otros, siguiendo protocolos estandar

Molienda
(100 g)

\ g

»

Maceracion

a

Figura 1. Flujograma de extraccion de compuestos bioactivos del extracto metandli-
co de hojas de Luma chequen (Molina) A. Gray.
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descritos por Lock . Clasificamos los re-
sultados cualitativamente segun la abun-
dancia de los metabolitos: abundante
(+++), regular (++), poco (+) o ausente (-).

Cromatografia en capa fina

Se realizd la cromatografia en capa
fina (CCF) del extracto metandlico; para
ello se sembro la muestra en la cromato-
placa de silicagel 60-G y se utilizd el sis-
tema de solventes cloroformo: metanol
(2:1). Seguidamente, se reveld la croma-
toplaca mediante ldmpara de luz UV de
254 nmy 365 nm (9,

Cromatografia con estandares

Se utilizaron como estandares: rutina,
quercetina, hesperidina y acido galico
bajo el sistema de solventes cloroformo:
metanol (2:1). Posteriormente, se reveld
la cromatoplaca mediante ldmpara de luz
UV de 254 nmy 365 nm ®%,

Cromatografia con reveladores cromo-
génicos

Se utilizaron tricloruro férrico (FeCl,)
y Dragendorff como reveladores croma-
tograficos para determinar la presencia
de compuestos fendlicos y alcaloides,
respectivamente. lLa cromatoplaca se
desarrolld bajo el sistema de solventes
cloroformo:metanol (2:1) *¥.

Determinacion de estructuras quimicas

Las fracciones obtenidas mediante
cromatografia en capa fina (CCF) fueron
analizadas con un espectrofotémetro UV-
Visible Thermo Scientific GENESYS 10S.
Las lecturas espectrales fueron realizadas
en un rango de 200 a 400 nm. Para la ca-
racterizacion quimica, empleamos reac-
tivos de desplazamiento como metodxido
de sodio, AICI, y HCl al 50%, siguiendo la
metodologia de Lock *V. Los espectros
obtenidos fueron comparados con los
espectros publicados por Mabry et al. 12
para identificar las estructuras de flavo-
noides presentes.

Actividad antimicrobiana

Evaluamos la actividad antimicrobiana
del extracto metandlico frente a cepas de
referencia internacional de Staphylococcus
aureus ATCC 25923, Bacillus subtilis ATCC
6633, Escherichia coli ATCC 25922 y Pseu-
domonas aeruginosa ATCC 9027, adquiri-
das del Instituto de Investigacion en Quimi-
ca Bioldgica, Microbiologia y Biotecnologia

400 | An Fac med. 2024;85(4):398-406.

«Marco Antonio Garrido Malo». Las cepas
fueron mantenidas a 4 °C y reactivadas 24
horas antes del ensayo, se cultivaron en
Agar Tripticasa Soya (Merck) a 37 °C 43,

El extracto seco fue disuelto en dime-
tilsulféxido (DMSO) al 5 % para preparar
soluciones a concentraciones de 50, 75 y
100 mg/mL 3. Determinamos la actividad
antimicrobiana mediante el método de difu-
sién en agar en pozo, segun Kumar et al. ™4,
Los indculos bacterianos fueron preparados
ajustando la turbidez a 0,5 en la escala de
McFarland, equivalente a una concentracion
aproximada de 1-1,5 x 10® UFC/mL. Inocula-
mos las placas de Agar Muller Hinton con
las bacterias, y realizamos pozos de 9 mm
de didmetro en cada placa. Afiadimos 100
uL de cada concentracién del extracto en
los pozos v las placas fueron incubadas a 37
°C durante 24 horas. Se midieron los halos
de inhibicion en milimetros y clasificamos la
sensibilidad del microorganismo con la esca-
la de Duraffourd > no sensibles (< 8 mm),
sensibles (9- 20 mm) y sumamente sensibles
(> 20 mm). Los andlisis se realizaron por du-
plicado.

Anilisis estadistico

El andlisis estadistico se realizd en el
programa IBM SPSS Statistics versién 25.0
para calcular el promedio y la desviacion
estandar de los didmetros de inhibicién en
relacion con las diferentes concentraciones
de la muestra aplicadas a las distintas cepas
bacterianas. Se tomo en cuenta la desvia-
cién estandar para estimar con mayor pre-
cision la dispersion de los datos obtenidos.

Aspectos éticos
Se realizd un estudio in vitro, no fueron
incluidos seres humanos ni animales.

RESULTADOS

Solubilidad

El extracto presentd alta solubilidad en
metanol, etanol, butanol y acetato de eti-
lo, lo que dio lugar a soluciones comple-
tamente transparentes. Por otro lado, se
observd baja solubilidad en cloroformo,
diclorometano, tolueno, bencenoy agua,
donde las soluciones resultaron opacas y
con presencia de sedimentacion.

Tamizaje fitoquimico
La marcha fitoquimica permitié de-
tectar la presencia de gran cantidad de

metabolitos secundarios entre los cua-
les se encuentran compuestos fendlicos,
flavonoides, alcaloides, triterpenoides y
esteroides, lactonas, cumarinas, entre
otros (Tabla 1).

Cromatografia

Al realizar la CCF del extracto, se vi-
sualizdé la separacién de los compuestos
del extracto evidenciando un total de 14
fraccionesy a longitudes de onda de 365y
254 nm, respectivamente (Figuras 2A, 2B).

Cromatografia con estandares

Al realizar la CCF del extracto junto a los
estandares, se observd que las coloracio-
nes y distancias recorridas por los estan-
dares son similares a ciertas fracciones del
extracto (Figuras 2C, 2D).

Cromatografia con reveladores cromo-
génicos

La CCF del extracto reveld resultados
distintivos tras la aplicacion de los reactivos
cromogeénicos FeCls y Dragendorff (Figura
2E). El FeCls produjo una coloracion verde,
indicando la presencia de compuestos fe-
ndlicos. En cambio, el reactivo de Dragen-
dorff generd una coloracion anaranjada,
sugiriendo la presencia de alcaloides.

Determinacion de estructuras quimicas

|dentificamos 14 analitos en el extracto,
de las cudles cinco fracciones (F8, F11, F12,
F13, F14) corresponden a estructuras tipo
flavonoides detectadas mediante espec-
troscopia UV/Vis y reactivos de desplaza-
miento (Figura 3).

Actividad antimicrobiana

El extracto metandlico a una concen-
tracion de 50 mg/mL frente Bacillus sub-
tilis presentd una sensibilidad de 20,5
mm clasificdandose como sumamente
sensible, mientras que a 75 mg/mLy 100
mg/mL el tamafio de halo fue de 21 mm
y 21,5 mm (sumamente sensible). Para
Pseudomonas aeruginosa encontramos
que todas las concentraciones tuvieron
actividad antimicrobiana con un grado
de inhibicion considerable, manteniendo
un tamafio de halo entre 21 mm y 21,5
mm (sumamente sensible). En el caso de
Staphylococcus aureus la concentracidn
de 100 mg/mL mostré mejor actividad
antimicrobiana con un halo de inhibicién
de 25 mm, seguidas de las concentracio-
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Tabla 1. Tamizaje fitoquimico del extracto metandlico de hojas de Luma chequen (Molina) A. Gray.

Metabolito Reactivo Resultado
Molisch +++
Carbohidratos
Fehling +++
Compuestos fendlicos FeCl, +++
Taninos Gelatina +++
Flavonoides Shinoda +++
Aminoacidos libres y grupos amino Ninhidrina -
Dragendorff +++
Mayer +++
Alcaloides
Bouchardat +++
Popoff +++
Naftaguinonas, antraquinonas y antronas Borntrager +++
Lieberman- Burchard +++
Triterpenoides y esteroides
Baljet +++
Glicésidas Vainillin clorhidrico +++
Lactonas Legal +++
Barfoed +++
Azlcares reductores
Benedict +++
Proteinas Biuret -
Cumarinas NHAOH(C' +4++
Cetosas Seliwanoff +++
Saponinas indice afrosimétrico +++

Abundante (+++); regular (++); poco (+); ausente (-)

nes de 75 mg/mL y 50 mg/mL con una
zona de inhibicion de 22,5 mmy 20 mm,
respectivamente. Finalmente, frente a
Escherichia coli todas las concentracio-
nes fueron sumamente sensibles y la
concentracién mas efectiva es 100 mg/L
con un halo de inhibicion de 24,5 mm de
didmetro 9 (Tabla 2).

El control positivo, ciprofloxacino 0,05 mg/
mL, mantuvo una zona de inhibicién de 52,3
+ 1,1 mm, 34 mm y 39 mm contra Bacillus
subtilis, Pseudomonas aeruginosa y Staphylo-
coccus aureus respectivamente (sumamente
sensible). Frente a Escherichia coli mostrd una
zona de inhibicion de 15 mm, clasificandose
como muy sensible @9 (Figura 4).

DISCUSION

El presente estudio ha demostrado que
el extracto metandlico de hojas de Luma
chequen (Molina) A. Gray posee distintos
metabolitos secundarios, principalmente los

flavonoides. Dentro de estos caracterizamos
5 estructuras quimicas, encontrandose 4 fla-
vonas y 1 aurona. De las cuales, 3 estructu-
ras (F11, F12 y 14) no presentaron previos
reportes respecto a su actividad biolégica a
la fecha de realizacion de este articulo.

El extracto presentd solubilidad en
solventes de mediana polaridad dismi-
nuyendo mas su solubilidad en solventes
apolares y muy polares. En linea con es-
tos resultados, el estudio de Linares 7
trabajo sobre la misma especie, pero uti-
lizando etanol y obteniendo resultados
similares (soluble en etanol, metanol) y
ademas en agua, lo que podria estar re-
lacionado al uso de un solvente de me-
nor polaridad. Paralelamente, en ambos
estudios se observé que los compuestos
bioactivos son mas afines a solventes de
mediana polaridad.

Los resultados del tamizaje fitoquimico
de Luma chequen revelan un perfil similar
a lo encontrado en el estudio de Tambe et

al. *® donde el extracto metandlico Syzy-
gium cumini (Myrtaceae) contuvo flavo-
noides, compuestos fendlicos, taninos y
alcaloides, siendo estos metabolitos co-
munes entre las especies de Myrtaceae.
Adicionalmente, nuestro estudio reporta
alcaloides, triterpenoides esteroides, lac-
tonas, cumarinas, entre otros.

En el desarrollo de la CCF se utilizaron
como estandares a la rutina, querceting,
hesperidina y acido gdlico, y el extracto
mostré presencia de todos ellos. Ello es
comparable al estudio de De Souza et al.
gue trabajaron con una especie de la misma
familia Myrtaceae, y que mediante CCF en-
contraron bandas de quercetina, catequina
y acido cafeico. Lo resaltante en el trabajo de
De Souza et al.® y el presente estudio, es la
evidencia del metabolito de quercetina, utili-
zando un sistema de solventes de naturaleza
apolar. Por otra parte, una diferencia impor-
tante es que en nuestro estudio se identificd
al acido gdlico, siendo ambos metabolitos
comunes en la familia Myrtaceae #°.

Durante el ensayo de espectrofotometria
con reactivos de desplazamiento se
encontraron 5 fracciones correspondientes
a flavonoides. Las fracciones F8, F11, F12 y
F13 corresponden a un esqueleto basico de
flavona, y F14 a uno de aurona. Todas las
fracciones al ser tratadas con CH,NaO no
tuvieron efecto batocrémico en la banda Il y
enlabandal, sugiriendo que el grupo hidroxilo
libre no esta presente en la posicién 4"y 7
para los productos aislados en las fracciones
F8, F11, F12 y F13; del mismo modo, en la
posicion 4"y 6 de la F14. Tras la adicion de
AICL, a la solucion etandlica del extracto no
se observd efecto batocrdmico en ambas
bandas en ninguna fraccién, lo cual evidencia
la ausencia de un hidroxilo libre en la posicién
5 para los compuestos en las fracciones F8,
F11, F12 y F13; al igual que la posicién 4 en
F14. Concluyendo que no se formarfa un
complejo con el AICI, entre el OCH, en 5y el
grupo carbonilo. La banda | no sufrié ninguna
modificacion lo que demuestra la ausencia
de OH libres en posicién orto o adyacentes. Al
ser tratado con HCl al 50 %, se mantuvieron
las sefiales, lo que nos confirma la ausencia
de complejos .

Los flavonoides juegan un rol impor-
tante en los mecanismos de defensa
de las plantas contra microorganismos,
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Figura 2. Resultados de cromatografia en capa fina (CCF) del extracto metandlico de hojas de Luma
chequen (Molina) A. Gray. A. Luz UV 365 nm. B. Luz UV 254 nm. C. Luz UV 365 nm con estandares (*).
D. Luz UV 254 nm con estandares (*). E. Resultados con reveladores cromogénicos a luz visible (**).
*Estandares: 1) Rutina. 2) Quercetina. 3) Extracto. 4) Extracto. 5) Hesperidina. 6) Acido gélico. **Reve-

ladores: a) FeCl,. b) Extracto. c) Dragendorff.

estos son sintetizados por sus efectos
antimicrobianos @Y. Las fracciones de
flavonoides que encontramos en el pre-
sente estudio tienen actividades biold-
gicas previamente reportadas como la
fraccion F8 con efecto sedante-hipndtico
evaluado en ratones ?? y la fraccion F13

ha sido reportada con actividad vasorre-
lajante e hipotensora ¥, Otras fracciones
como F11, F12 y F14 presentaron repor-
tes relacionados a su tipo de flavonoide.
Las fracciones F11 y F12, flavonas poli-
metoxiladas, han demostrado un amplio
espectro de accién antimicrobiana 4.

La fraccién F14, una aurona, también ha
mostrado propiedades antimicrobianas y
antifungicas ).

El extracto de Luma chequen (Molina)
A. Gray contiene componentes activos
con una amplia gama de acciéon antimi-
crobiana, se encontré que el extracto
etandlico de la planta mostré una mayor
actividad inhibitoria contra los patdgenos
Staphylococcus aureus, S. epidermidis y
Klebsiella pneumoniae con una concen-
tracion minima inhibitoria (CMI) de 3,125
mg/mL, y Candida tropicalis y C. parapsi-
losis con una CMI de 1,56 mg/mL ©). Otros
reportes sefialan que el aceite esencial de
Luma chequen, obtenido por destilacion
por arrastre de vapor, muestra actividad
antimicrobiana con concentraciones mini-
mas inhibitorias de 8 % (v/v) para E. coli y
5% (v/v) para S. aureus, S. epidermidis y C.
albicans. cuyas concentraciones minimas
bactericidas o fungicidas son 10 % (v/v)
para E. coliy 5 % (v/v) para C. albicans %°.

La actividad antimicrobiana contra S.
aureus concuerda con los resultados del
presente estudio; esto es de especial in-
terés, ya que es un patdgeno responsable
de una variedad de enfermedades hospi-
talarias . En la actualidad se considera
un reto el tratamiento de este microorga-
nismo debido a la resistencia de las nuevas
cepas; no obstante, se ha demostrado que
las chalconas, flavanonas y flavonas tienen
potencial antimicrobiano contra S. aureus
debido a sus caracteristicas estructurales
y coplanaridad molecular @®. La presencia
de los grupos hidroxilo en las flavonas po-
drian encontrarse correlacionados con la
actividad antimicrobiana que presentan los
extractos naturales, ya que existe una rela-

Tabla 2. Zona de inhibicidn del extracto metandlico de hojas de Luma chequen (Molina) A. Gray sobre Bacillus subtilis, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus

aureus y Escherichia coli.

Media (desviacion estandar) del diametro de halos de inhibicién (mm)

Microorganismo Extracto Control positivo

50 mg/mL 75 mg/mL 100 mg/mL Ciprofloxacino [0,05 mg/mL]
Bacillus subtilis ATCC 6633 20,5 (0,7) 21,0 21,5(0,7) 52,3 (1,1)
Pseudomonas aeruginosa ATCC 9027 21,0 21,5(0,7) 21,0 34,0
Staphylococcus aureus ATCC 25923 20,0 22,5(0,7) 25,0 39,0
Escherichia coli ATCC 25922 21(1,4) 23,0 24,5 (0,7) 15,0
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Fraccién 8. (F8) Lecturas en el espectro UV- Fraccién 11. (F11) Lecturas en el espectro
Visible UV-Visible
oM ) BoH
mix 1 265, 323 nm miix 1 267, 338 nm
lElOH +Metox.Na /ﬂLEIOH +Metox.Na
méx : 265, 324 nm miix : 265, 338 nm
EwOH 4 AICT AEI(H/M/C/3
e : 264, 323 nm max 1267, 338 nm
EtOH 4+ AICH + HCT lElOII+AI(,'I3+11CI
iy : 264, 323 nm max 1 266, 339 nm

3

A. 5-metoxiflavona B. 3',4°,5,7-tetrametoxiflavona

Fraccién 12. (F12) Lecturas en el espectro ' Fraccion 13. (F13) Lecturas en el espectro
UV-Visible UV-Visible
o 7 FoH

1 287, 327 nm 1270, 325 nm

iEtOH +Metox.Na ﬂEIOH +Metox.Na
mdx : 328, 368 nm méix : 270, 327 nm

EcOH + AICH EtOH + AICH
: 287, 327 nm 1272, 325 nm
ErOH 4 AICH + HCT ErGH 4+ AICT + HCI
: 287, 327 nm :272,325 nm
CHy . _OH o = Osen
) 3 : 3
(¢]
7
HO
H3C/O 0 HSC/O o
C. 4’,7-dihidroxi-5,6,8-trimetoxiflavona D. 6-hidroxi-4",5,7-trimetoxiflavona
Fraccion 14. (F14) Lecturas en el espectro UV-Visible
lEJOH
1268, 419 nm
lEZOH +Metox.Na
mdx : 268, 418 nm
EwOH + AICI,
: 268, 418 nm
ErGMH 4+ AICH + HCI
: 268, 354(h), 418 nm
H-
S

H,6—0 o
N /

H5C
E. 3',4',5' 4,6-pentametoxiaurona

Figura 3. Analisis estructural de estructuras de flavonoides encontradas en el extracto metandlico de hojas de Luma chequen (Molina) A. Gray. A. 5-metoxiflavona.
B. 3'4’,5,7-tetrametoxiflavona. C. 4°,7-dihidroxi-5,6,8-trimetoxiflavona. D. 6-hidroxi-4",5,7-trimetoxiflavona. E. 3',4,5,4,6-pentametoxiaurona.
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Figura 4. Actividad antimicrobiana del extracto metandlico de hojas de Luma chequen
(Molina) A. Gray frente a los distintos microorganismos:

A.Bacillus subtilis. B. Pseudomonas aeruginosa. C. Staphylococcus aureus. D.Escherichia
coli E. Actividad antimicrobiana del control positivo de ciprofloxacino frente a
Pseudomonas aeruginosa.

1) Extracto 100 mg/mL; 2) Extracto 75 mg/mL; 3) Extracto 50 mg/mL.

cion directamente proporcional entre la can-
tidad de grupos OH y el efecto obtenido .
Por lo tanto, se podria mencionar que las
flavonas determinadas en el presente es-
tudio podrian ser las responsables de esta
actividad antimicrobiana contra esta cepa 'y
dentro de ellas la estructura F12 al presen-
tar la mayor cantidad de grupos hidroxilos

404 | An Fac med. 2024;85(4):398-406.

en su estructura, resultaria ser la molécula
responsable de dicha actividad.

De igual forma para Bacillus subtilis, Liu
et al. ® reporté que los derivados de flavo-
na tuvieron efecto antimicrobiano sobre esta
cepa y otras de naturaleza gram positiva, por
lo cual se podria atribuir esta actividad a las

fracciones F8, F11 y F13. Asimismo, la acti-
vidad antimicrobiana que presenta frente
a Pseudomonas aeruginosa es sumamente
sensible y resulta ser de relevancia clinica.
Paczkowski et al. Y indicaron que el conte-
nido de flavonoides inhibe los receptores QS,
los cuales se relacionan con la formacion de
biopeliculas de Pseudomonas aeruginosa;
ademas sefiald que las fracciones dihidroxilo
(dihidroxiflavonoides) ubicadas en el esquele-
to del anillo A de la flavona muestran mejores
efectos antimicrobianos. Yin et al. ©2 mencio-
naron que los derivados de prenil flavonas
con la presencia de dos grupos hidroxilo (se-
mejante en nuestro estudio a la fraccion F12)
producen compuestos antibacterianos mas
activos, adicionalmente el sustituyente me-
toxi en la posicién 7 potencia esta actividad,
por lo que podria ser la molécula responsable
de la inhibicién de esta bacteria.

La actividad antimicrobiana que pre-
senta frente a Escherichia coli es con-
siderable debido a la sensibilidad que
presenta. Shamsudin et al. ®¥ menciona
que los flavonoides pueden inhibir el ADN
girasa de Escherichia coli y, por ende, in-
fluye en su replicacion. Los sustituyentes
principales que contribuyen a la actividad
antimicrobiana es 4’-OH en el anillo B de
la flavona, mientras que el 3-OCH, en el
anillo B, 5-OCH, en el anillo A, 4"-OCH, en
el anillo B 'y 7-OH en el anillo A de la fla-
vona pueden reducir el efecto inhibitorio
por la bacteria. La F12 contiene un grupo
hidroxilo en la posicion 4° del anillo B, por
lo cual, podria tener actividad antimicro-
biana contra este microorganismo, con un
efecto mayor que el ciprofloxacino (con-
trol positivo).

Olleik et al. *¥ reporté que los flavonoi-
des de tipo auronas ejercen propiedades
antibacterianas contra Escherichia coli,
Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus,
Klebsiella pneumoniae y Proteus vulgaris.
La F14 podria ser uno de los metabolitos
responsables de la actividad antimicrobia-
na frente a las bacterias gram positivas y
gram negativas en el presente estudio. Los
mejores resultados fueron obtenidos fren-
te a Staphylococcus aureus y Escherichia
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coli, lo cual concuerda con lo reportado
por Torres ©% donde el extracto etandli-
co de hojas de Luma chequen (Molina) A.
Gray fue capaz de inhibir a Staphylococcus
aureus ATCC 25923 y presentd una zona
de inhibicion de 29 mm; seguido de Esche-
richia coli ATCC 25922 con diametro de in-
hibicién de 25 mm.

Entre las limitaciones del estudio, no
se tuvo acceso a nuevas metodologias de
espectrofotometria con las cuales se po-
drian llegar a una elucidacién de los flavo-
noides mencionados. Asimismo, el estu-
dio se limité a trabajar con el extracto total
de hojas de Luma chequen sin desarrollar
ensayos antimicrobianos de cada una de
las fracciones de flavonoides caracteriza-
dos conllevando a la falta de evaluacion de
la relacién estructura-actividad. A pesar
de estas limitaciones, los hallazgos ofre-
cen datos sobre el potencial antimicrobia-
no de Luma chequen (Molina) A. Gray y
contribuyen a una mejor comprension de
su actividad al caracterizar algunos de sus
principales componentes.

En conclusion, el extracto metandli-
co de hojas de Luma chequen (Molina) A.
Gray presentd diferentes metabolitos se-
cundarios detectados mediante tamizaje y
cromatografia en capa fina con reveladores
y estandares. Se caracterizd mediante es-
pectrofotometria UV-visible y reactivos de
desplazamiento cinco estructuras de fla-
vonoides, entre ellas cuatro flavonas y una
aurona: 5-metoxiflavona; 3'4’,5,7-tetrame-
toxiflavona; 4°,7 — dihidroxi-5,6,8-trimetoxi-
flavona; 6-hidroxi-4,5,7-trimetoxiflavona y
345" 4,6-pentametoxiaurona. Asimismo,
el extracto presentd actividad antimicro-
biana frente a Bacillus subtilis, Staphylo-
coccus aureus, Pseudomonas aeruginosa y
Escherichia coli a una concentraciéon de 50
mg/mL, 75 mg/mLy 100 mg/mL.
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