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RESUMEN

Introduccién: al extracto acuoso de la corteza de Rhizophora mangle L. se le ha
demostrado un amplio espectro de usos medicinales: en el tratamiento de la
mastitis bovina, la curacién de heridas, las infecciones uterinas y las Ulceras
gastroduodenales; debido a sus propiedades antiséptica, cicatrizante,
antiinflamatoria y antioxidante. Sin embargo, no se han completado los estudios de
la actividad antioxidante a todos los niveles de complejidad para dilucidar los
mecanismos de accion involucrados en este efecto farmacoldgico.

Objetivo: determinar si el extracto acuoso de R. mangle y su fraccién polifendlica
protegen a las principales biomoléculas del dafio oxidativo.

Metodos: la evaluacion de la actividad antioxidante del extracto de R. mangle y su
fraccion polifendlica sobre las principales biomoléculas se determiné mediante
ensayo de dafio oxidativo a la albimina de suero bovino expuesta a los radicales
hidroxilo generados en el sistema Fenton y ensayo de degradacién oxidativa del
ADN inducido por el sistema bleomicina-Fe®".

Resultados: el extracto de R. mangle y su fraccion polifendlica, a la maxima
concentracion ensayada, disminuyeron la oxidacion de los grupos sulfidrilos en 87,3
y 89,1 %; e inhibieron la degradacién del ADN en 98,4 y 91,9 %, respectivamente.
El analisis de regresion mostré que ambos efectos fueron dependientes de la
concentraciéon de taninos en el extracto y su fracciéon. La comparaciéon de las lineas
de regresion revel6 que el extracto y su fraccidn resultaron igualmente eficaces en
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proteger a la albimina de suero bovino de la oxidaciéon por los radicales hidroxilos,
sin embargo, el extracto fue mas eficaz en proteger al ADN de la degradacién
oxidativa que su fraccion.

Conclusiones: el extracto acuoso de R. mangle mostré un efecto protector a las
principales biomoléculas del dafio oxidativo, evidenciado por la inhibiciéon de la
pérdida de grupos sulfidrilos en la albolmina de suero bovino y la disminucién de la
degradaciéon del ADN. A su vez se demostrd que los compuestos polifenélicos
presentes en el extracto fueron los principales responsables de los efectos
antioxidantes observados en este estudio.

Palabras clave: radicales hidroxilo, bleomicina, biomoléculas, compuestos
polifendlicos, Rhizophora mangle (L.), actividad antioxidante.

ABSTRACT

Introduction: the aqueous extract from Rhizophora mangle (L.) bark has
demonstrated a broad spectrum of medicinal uses; for example, in treating bovine
mastitis, wound healing, uterine infections and gastroduodenal ulcers, due to its
antiseptic, healing, anti-inflammatory and antioxidant properties. However, the
antioxidant activity in its whole complexity has not been fully studied in order to
elucidate the mechanisms of action involved in this pharmacological effect.
Objective: to determine if R. mangle bark aqueous extract and its polyphenolic
fraction protect the main biomolecules from oxidative damage.

Methods: the antioxidant activity of R. mangle extract and its polyphenolic fraction
on the main biomolecules was determined by the following methods: oxidative
damage trial on bovine serum albumin exposed to hydroxyl radicals generated in
the Fenton system and the bleomycin-Fe** system-induced DNA oxidative
degradation trial.

Results: the R. mangle bark extract and its polyphenolic fraction, at the highest
tested concentration, reduced the sulfhydryl group oxidation by 87,3 % and 89,1 %
and they also inhibited the DNA degradation by 98.4 % and 91.9 % respectively.
The regression analysis demonstrated that both effects depended on tannin
concentration in the extract and its fraction. The comparison of regression lines
revealed that the extract and its fraction were equally effective in protecting bovine
serum albumin from oxidation by hydroxyl radicals; however, the extract was more
effective when protecting DNA from oxidative degradation than its fraction.
Conclusions: the R. mangle aqueous extract showed a protective effect on the
main biomolecules from the oxidative damage, evidenced by inhibiting loss of
sulfhydryl group in bovine serum albumin and decreasing the DNA degradation. At
the same time, it was shown that polyphenolic compounds present in the extract
were the main responsible for the antioxidant effects observed in this study.

Key words: hydroxyl radicals, bleomycin, biomolecules, polyphenolic compounds,
Rhizophora mangle (L.), antioxidant activity.
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El estrés oxidativo surge en sistemas bioldgicos después de una prolongada
exposicion a oxidantes, o debido a una disminucién de la capacidad antioxidante del
sistema; y esta asociado con la generacion de especies reactivas del oxigeno
(ERO), las cuales estan implicadas en la patologia de numerosas enfermedades
como el cancer, enfermedades cardiacas, arterosclerosis, enfermedades cerebrales
y el envejecimiento.! Cuando un exceso de ERO se forma, puede causar efectos
letales en las células por la oxidacién de lipidos, proteinas, ADN y carbohidratos;
gue ocasionan alteraciones en sus funciones biolégicas.? Sin embargo, los
compuestos antioxidantes tienen la capacidad de inhibir o interrumpir las
reacciones de oxidacion que causan dafios a las mencionadas biomoléculas.?

Varios estudios han demostrado que las plantas producen potentes antioxidantes y
representan una importante fuente de antioxidantes naturales. En tal sentido, la
caracterizacion quimica del extracto acuoso de la corteza de Rhizophora mangle L.
(mangle rojo) reveld la presencia de polifenoles (54,78 %), representados en su
mayoria por taninos poliméricos (80 %) y taninos hidrolizables (20 %); en estos
ultimos se destaca la presencia de epicatequina, catequina, acido clorogénico, acido
galico y acido elagico, ademas se encontraron galotaninos y elagitaninos. De las
estructuras no tanicas, se refiere la presencia de carbohidratos (17,5 %) libres y
enlazados; acidos grasos (4,0 %) de cadena larga, saturados e insaturados;
fitoesteroles (0,0285 %); componentes volatiles o semivolatiles (70 compuestos)
(0,0205 %) y aromas o aceites esenciales no volatiles.”

A esta planta se le atribuyen varias propiedades en medicina tradicional. Se ha
utilizado para el tratamiento de enfermedades de la garganta y en la tuberculosis
pulmonar;® asi como contra la lepra, el asma, el envenenamiento con pescados
contaminados, la Ulcera péptica, los trastornos digestivos, las infecciones de la piel
y las enfermedades venéreas.® Ademas se reporté que tiene actividad antifngica.’

En la dltima década se demostraron varias propiedades farmacolégicas del extracto
acuoso de la corteza de R. mangle, que incluyen, prevencion de la mastitis bovina,®
eficacia en la curacién de las heridas,®'° asi como propiedades antimicrobianas;***?
a su vez result6 exitoso en el tratamiento de las infecciones uterinas® y las Ulceras
gastroduodenales,'* también se demostraron sus propiedades antiinflamatorias.*®

Algunas propiedades antioxidantes han sido demostradas previamente, tanto para
el extracto acuoso de R. mangle como para su fraccibn mayoritaria constituida por
compuestos polifenélicos, como son: actividad secuestradora de radicales hidroxilo,
propiedades quelantes de iones de hierro,® inhibicién de la peroxidacion lipidica en
cerebro de rata, reduccién del riesgo de hemolisis inducida por radicales libres;*’y
en un modelo de curacion de heridas abiertas asépticas en ratas, durante el
proceso de reparacion de las lesiones, incrementd los indicadores antioxidantes:
superoéxido dismutasa, catalasa, glutatién reducido y redujo los biomarcadores
prooxidantes: malonildialdehido.*® Aun asi no existe informacién acerca de sus
efectos sobre otras biomoléculas, como: ADN y proteinas, expuestas a dafio
oxidativo, un aspecto que es importante conocer para completar el estudio de las
propiedades antioxidantes de esta planta a todos los niveles de complejidad y
dilucidar los mecanismos de accién involucrados en este efecto farmacoldgico. De
ahi que el objetivo del presente trabajo consistié en determinar si el extracto
acuoso de R. mangle y su fraccion polifendlica protegen a las principales
biomoléculas del dafio oxidativo.

METODOS
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Material vegetal

Las cortezas de Rhizophora mangle L. se colectaron en la zona de la Playa Caimito,
La Habana, en junio de 2007. A un espécimen se le realizé la identificacion
taxonomica en el Herbario del Jardin Botanico Nacional (La Habana, Cuba).

Preparacion del extracto

El material vegetal fresco se sec6 al aire, a temperatura ambiente (25 °C). El
extracto de R. mangle se obtuvo a partir de la decoccidon acuosa de las cortezas
previamente molinadas, en una proporcioén 1:7,5 (p/v) durante 30 min a 95 °C. El
extracto se concentré hasta 24 mg/mL de materia seca y mostré un contenido de
taninos superior a 12 mg/mL.

Preparacion de la fracciéon polifendlica

La fraccion polifendlica se obtuvo a partir del extracto acuoso de R. mangle, a una
concentracion de 24 mg/mL, mediante la precipitacion con NaCl, en una proporcion
1:2,8 (p/v).* El NaCl se afiadi6 lentamente al extracto, en condiciones de agitacién
y calentamiento a 70 °C durante 10 min. El sobrenadante se decantd y las
muestras se centrifugaron a 3 500 rpm durante 15 min a temperatura ambiente. El
precipitado obtenido se disolvié en agua desionizada y se le realizaron tres
extracciones con n-butanol 1:2 (v/v) para eliminar las sales contaminantes. La fase
butandlica se colectod y se rotoevapord hasta sequedad para la eliminacion del
solvente organico. El material obtenido se liofilizé y se conservo a -20 °C.

Determinacién del contenido de taninos

El contenido de taninos en el extracto acuoso de R. mangle y su fraccién
polifendlica se determiné como antes se describi6.?° Brevemente, este método
colorimétrico mide la cantidad de taninos precipitados por una proteina estandar, la
albumina de suero bovino (BSA). La mezcla de reaccién contenia: extracto de R.
mangle, su fraccion polifendlica o acido tanico como estandar (1 mL) y BSA (1
mg/mL), los cuales inicialmente se mezclan y posteriormente se dejan en reposo
durante 15 min a temperatura ambiente. A continuacion, se centrifuga a 3 000 g
durante 15 min, el sobrenadante se desecho y el pellet se disolvié en 15 mL de
laurilsulfato de sodio (1 %) y a 1 mL se le afiadieron 3 mL de una soluciéon que
contenia laurilsulfato de sodio (1 %) y trietanolamina (7 %) y 1 mL de FeCl; (0,01
M en HCI 0,1 N) e inmediatamente la mezcla se agitd. Después de 15 min, se midi6
la absorbancia a 510 nm y la concentracién de taninos se calculé usando una curva
patrén de acido tanico.

Ensayo de dafio oxidativo a proteinas

Se empled la BSA como proteina modelo. El dafio oxidativo a la BSA se logré por su
exposicién a radicales hidroxilos generados en el sistema Fenton.?* La mezcla de
reaccion para la oxidacion de la proteina contenia en un volumen final de 1 mL, los
siguientes reactivos en las concentraciones finales indicadas: BSA (1 mg/mL) en
solucién amortiguadora fosfato 50 mM pH 7,4, extracto de R. mangle (4,0; 40,5;
405,2 ug taninos/mL) o su fraccion polifenélica (4,1; 41,2; 411,8 pg taninos/mL),
EDTA (3,0 mM), FeCl; (1,0 mM), H,0, (2,5 mM) y acido ascorbico (1,0 mM) y se
incubd a 25 °©C durante 45 min. Se utilizé como control la solucién de BSA, en un
volumen igual de solucién amortiguadora fosfato 50 mM pH 7.4. A las muestras
incubadas se les afiadio 1,0 mL de &cido tricloroaético (TCA) 10 % (p/v) para
precipitar las proteinas, a continuaciéon se centrifugé a 937 g durante 10 min a 4 °C
y se decant6 el sobrenadante. El precipitado se lavé con 1,0 mL de TCA 10 % y se
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removio una vez mas el sobrenadante. El precipitado se disolvié en 1,0 mL de
solucién amortiguadora fosfato 50 mM pH 7,4 y se le determiné el contenido de
grupos sulfidrilos,?? para evaluar la magnitud del dafio oxidativo a esta proteina.
Brevemente, este ensayo consistié en hacer reaccionar las muestras con el acido
5,5'" ditio-bis (2-nitrobenzoico) (reactivo de Ellman's) 4 mg/mL para obtener un
cromogeno y después se midié la absorbancia a 412 nm. Se utilizé una curva
patron de glutation. Los resultados fueron expresados como porcentaje de
inhibicién de la pérdida de grupos sulfidrilos en la BSA.

Ensayo de dafio oxidativo al ADN

El dafio oxidativo sobre el ADN fue inducido por el sistema bleomicina-Fe®*".?* La
mezcla de reaccion contenia en un volumen final de 1 mL, los siguientes reactivos
en las concentraciones finales indicadas: ADN de esperma de salmén (1 mg/mL) en
solucion amortiguadora fosfato 20 mM pH 7,4, extracto de R. mangle (12,6; 50,6;
202,6; 810,3 pg taninos/mL) y su fraccion polifendlica (12,7; 51,5; 205,9; 823,6
Mg taninos/mL), bleomicina (0,05 mg/mL), FeCls; (50 uM). Estos reactivos se
mezclaron previo a la adicion de la solucién amortiguadora fosfato 20 mM pH 7,4
conteniendo MgCl, (5 mM) y acido ascérbico (0,2 mM). La mezcla de reacciéon se
incubd durante 30 min a 37°C, a continuacién se adicion6 0,1 mL de EDTA (0,1 M)
para detener la reaccion y se tomaron 500 pL para la determinacion de los
productos reactivos al acido tiobarbitirico (PRATB).?* A 500 pL de muestra se le
afiadieron 1,95 mL de una mezcla que contiene &cido tiobarbiturico (0,5 %) y acido
tricloroacético (15 %) en acido clorhidrico (0,25 N) y después se afiadieron 50 pL
de BHT (1 %). La mezcla de reaccidon se calentdé 15 min a 100 °C, se centrifugé a 1
000 g durante 15 min. La densidad 6ptica del sobrenadante se midié a 535 nm. La
formacion de PRATB se cuantifico empleando el coeficiente de extincion del MDA
es3s- 1,56x10° M*cm™. Los resultados se expresaron como porcentaje de inhibicién
de la degradaciéon del ADN.

Analisis estadistico

Los resultados experimentales son expresados como la media = EEM (error
estandar de la media). Todas las mediciones se realizaron por triplicado. Los datos
se analizaron mediante un analisis de regresion lineal para obtener las curvas de
regresion que relacionan la concentracion de taninos con el efecto de inhibicion del
dafo oxidativo a proteinas y al ADN, ejercido por el extracto de R. mangle y su
fraccion polifendlica; después se realizé la comparacion de estas, con el paquete
estadistico Statgraphics version 4.1 para Windows. Se consideraron valores
estadisticamente significativos para p< 0,05.

RESULTADOS

Efecto del extracto de R. mangle y su fraccién polifendlica sobre el dafio oxidativo a
proteinas

En la figura 1 se muestra el andlisis de regresiéon de la inhibicion de la pérdida de
grupos sulfidrilos en la BSA en funcién de la concentracion de taninos del extracto
acuoso de R. mangle y su fraccion polifendlica. La incubacién del extracto o su
fraccion polifendlica con la BSA, expuesta a los reactantes del sistema Fenton,
resulté en una disminucién del dafio oxidativo a esta biomolécula, evidenciado en la
inhibicion de la pérdida de grupos sulfidrilos en la proteina. A la maxima
concentracion ensayada, el extracto y su fraccion polifendlica disminuyeron la
oxidacioén de los grupos SH en 87,3 y 89,1 %, respectivamente. Este efecto fue
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dependiente de la concentracién de taninos con valores de indice de determinacion
(r®) de 0,939 y 0,971 para el extracto y la fraccién respectivamente. Los valores de
la concentracién inhibitoria media (Clso) del extracto y la fraccion fueron 0,67 y
0,36 pg taninos/mL, respectivamente. La comparacion de las lineas de regresion
reveld que el extracto y su fraccién resultaron igualmente eficaces en proteger a la
BSA de la oxidacion por los radicales hidroxilos.

Efecto del extracto de R. mangle y su fracciéon polifendlica sobre el dafio oxidativo al
ADN

| Mowiemn bre

B Ciciembre

3 meses A meses 7 meses
C a b

Fecha de siembra | S mesest | 6 meses? | 7 mesesh
noviernbre 6,7 14,0 11,1
diciernbre 6,1 15,3 10,0

Letras distintas difieren significativamerte para p= 0,05

Fig. Resultados de la interaccion fecha de siembrafedad de cosecha del
rendimiento de ramas frescas en ambas fechas de siembra,

En la figura 2 se muestra el analisis de regresiéon de la inhibicién del dafio oxidativo
al ADN en funcién de la concentracion de taninos del extracto acuoso de R. mangle
y su fraccién polifendlica. La incubacién del extracto o su fracciéon polifendlica con el
ADN, expuesto al sistema bleomicina-Fe®**, resulté en una inhibicién del dafio
oxidativo a esta biomolécula, evidenciado por la disminucién de la formacion de
PRATB. A la maxima concentracidon ensayada, el extracto y su fraccion polifendlica,
disminuyeron la oxidacion del ADN en 98,4 y 91,9 %, respectivamente. Este efecto
fue dependiente de la concentracidon de taninos con valores de indice de
determinacion (r?) de 0,925 y 0,957 para el extracto y la fraccion respectivamente.
Los valores de la Clso del extracto y la fraccion fueron 0,084 y 0,59 g taninos/mL,
respectivamente, que demuestra la superioridad del extracto en este efecto. La
comparacion de las rectas de regresion revelé diferencias significativas (p< 0,05)
entre estas, lo cual indica que en el intervalo de concentraciones estudiadas el
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extracto fue mas eficaz en proteger al ADN de la degradacion oxidativa que su
fraccion.

Inhibicidn del
dafio oxidativo
al ADM (%)

100+ y = 12,187% + 63,103

RZ= 0,0247

a0
a0
y = 13,840% + 53,174
70 ’ RE= 0,9566

50 1

ad T T T 1
0 1 2 3 4

Logaritmo de la concentracidn de taninos{pg /fml)

+ Extracto m Fraccidn

Fig. 2. Efecto protector del extracto acuoso de Rhizophoras mangfe L.y su fraccion
polifendlica sobre el dafio oxidativo al ADM inducido por el sistema bleomicina/Fe3*, Los
datos son expresados como la media £ error estandar de la media de tres experimentos

independientes,

DISCUSION

Los resultados del presente trabajo indican que el extracto acuoso de R. mangle y
su fraccion polifendélica disminuyeron el dafio oxidativo de la BSA ocasionado por los
radicales hidroxilo, medido por la inhibicién de la pérdida de grupos sulfidrilos en la
proteina.

La literatura refiere que los aminoacidos también son sensibles al dafio oxidativo.?®
En este sentido, un estudio revela que todos los aminoacidos de la BSA fueron
modificados por la exposicién de esta proteina a los radicales hidroxilo,?® y resultan
mas vulnerables los residuos de triptéfano, histidina y cisteina, lo cual esta en
concordancia con las constantes de velocidad de reaccidon de estos aminoacidos
libres con los radicales hidroxilo.?” Otros trabajos también informan acerca de la
pérdida de grupos sulfidrilo en la BSA expuesta a radicales hidroxilo, generados por
radiolisis gamma, xantina oxidasa + EDTA-Fe** o Fe?* + H,0,.28"*

Los valores de inhibicién de la pérdida de grupos sulfidrilos obtenidos para la
fracciéon, aportan mas de 95 % al efecto antioxidante del extracto en el intervalo de
concentraciones estudiadas, lo cual sugiere que los compuestos polifendélicos
presentes en la fraccion son los responsables de la disminucion del dafio oxidativo a
la BSA. En concordancia con estos resultados, otros autores han encontrado efectos
protectores sobre esta y otras proteinas con el empleo de otros extractos de
plantas que contienen polifenoles o evaluando los compuestos polifendlicos puros.
Asi, se ha probado que el extracto acuoso de la corteza de la planta Mangifera
indica L. atenud la pérdida de grupos sulfidrilos tanto en la BSA expuesta al mismo
sistema de estudio del presente trabajo,** como en un homogenado de higado de
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raton tratado con TPA; efectos similares fueron obtenidos al emplear la
mangiferina, principal polifenol presente en este extracto.?? En otro trabajo se
indica que las formas radicalarias de los aminoacidos aromaticos triptéfano y
tirosina, los cuales estan entre los aminoacidos mas oxidables en las proteinas, son
reparadas por los compuestos polifenélicos quercetina, catequina y rutina mediante
reacciones de transferencia de electrones para generar radicales de compuestos
polifendlicos semioxidados.>?

Los posibles mecanismos que pueden explicar el efecto protector de los polifenoles
sobre la pérdida de grupos sulfidrilos en la BSA ocasionada por los radicales
hidroxilo, son las propiedades secuestradoras de esta ERO y la actividad quelante
de iones de hierro previamente demostrada para los compuestos polifenélicos que
conforman la fraccion mayoritaria del extracto acuoso de R. mangle.*® En presencia
de compuestos polifendlicos, la disminucién de la pérdida de grupos SH en la BSA
estd dada porque la capacidad de donar 4&tomos de hidrégeno descrita para los
polifenoles hace mas probable la reaccién ‘OH-polifenoles que OH-grupos SH.

En el presente trabajo también se demostré que tanto el extracto como su fraccion
disminuyeron el dafio oxidativo al ADN inducido por el complejo bleomicina-Fe®*.
Previamente se informé que el ADN de células tratadas con bleomicina resulta
degradado.®* Se ha comprobado que la bleomicina provoca la ruptura de las
cadenas dobles y simples en preparaciones purificadas de ADN * y que la escision
de cadena ocurre preferencialmente en la secuencia de bases guanina-pirimidina,
en la direccién 5' — 3'.*® Un estudio del mecanismo responsable de la escisién de
cadena del ADN inducida por bleomicina concluyé que los productos de la reacciéon
primaria resultante incluyen: oligonucleétidos y bases de propenal, estas udltimas
con una estructura comun: base-CH=CH-CHO,*’ las cuales forman croméforos con
el 4cido tiobarbitirico y pueden ser detectadas por el ensayo de PRATB.*® Estos
autores plantearon que el grupo propenal es derivado de los primeros tres carbonos
de la desoxirribosa, mientras los carbonos restantes C-4'y C-5' de este azUcar
permanecen como un residuo de acido glicélico esterificado a través del grupo
hidroxilo al fosfato 3' terminal en el oligonucledétido residual. Estos investigadores
sugieren que esas observaciones son consistentes con un mecanismo de ruptura de
cadena del ADN, que involucra la captura de un atomo de hidréogeno del C-4' de la
desoxirribosa por radicales libres, lo cual provoca la escisién del enlace (C-3")-(C-
4", otros trabajos coinciden en considerar estos eventos como el posible
mecanismo que explica la escision de cadena en esta biomolécula inducida por
radicales libres;>° los azlcares del ADN resultan el principal blanco de dafio
oxidativo por el sistema bleomicina-Fe**. Varios investigadores han concordado en
sugerir que las especies radicalarias requeridas para este mecanismo pueden ser
generadas a partir de un complejo bleomicina-Fe (11)-0,.%¢® Se ha propuesto un
modelo acerca de este complejo, su principal rasgo consiste en la coordinacion del
oxigeno con el metal y la insercidon preferencial de los anillos de bitiazol de la
bleomicina entre los pares de base del ADN, en los cuales una cadena contiene una
secuencia de bases GT o GC. La unién al ADN puede ser estabilizada a través de
interacciones electrostaticas que se establecen entre las cadenas laterales
terminales cargadas positivas de la bleomicina y los grupos fosfato cargados
negativos del ADN. En este modelo el O, esta estratégicamente posicionado, de tal
forma que la reduccidén de una especie radicalaria conlleve a que un atomo de
hidrégeno unido al C-4' del anillo de la desoxirribosa sea capturado de manera
selectiva, guiando al clivaje oxidativo del enlace (C-3")-(C-4") en este azucar. Si el
complejo bleomicina-Fe (111)-O es reducido in situ, los 'OH pueden ser generados
en la vecindad inmediata de los grupos adyacentes sobre el ADN y provocar su
ruptura.®’ Los parametros cinéticos de la reacciéon de escisién del anillo de la
desoxirribosa han sido reportados y la rapida ruptura observada en este azucar,
sugiere que los radicales hidroxilo pueden ser la especie directamente involucrada
en la fragmentacion del ADN inducida por bleomicina.®®
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Los elevados porcentajes que aporta la fraccion a la actividad antioxidante del
extracto en este ensayo indican que los compuestos polifendélicos presentes en esta
son de vital importancia para obtener los efectos mostrados por el extracto. Existen
reportes en la literatura acerca del efecto protector que ejercen los polifenoles
puros o aquellos integrados a extractos vegetales, sobre el dafio oxidativo al ADN
ocasionado por la bleomicina. En correspondencia con esta idea, el extracto acuoso
de cortezas de Mangifera indica L. (Vimang®) protegi6 del dafio oxidativo al ADN
inducido por bleomicina- Fe**.3® Un estudio reporté que el extracto de semillas de la
uva, en el que se destaca la presencia de compuestos polifenélicos como:
catequina, epicatequina, trans-resveratrol y acido galico, disminuy¢ la actividad
mutagénica de la bleomicina en la cepa TA102 de Salmonella typhimurium.*°
Empleando esta misma cepa como modelo de estudio, otros investigadores
demostraron que el mecanismo que explica la actividad antimutagénica de los
polifenoles es su capacidad secuestradora de radicales libres.** Coincidiendo con
estos hallazgos, otros cientificos encontraron una buena correlaciéon entre la
actividad antioxidante de la catequina, la epicatequina y un extracto de té verde,
determinada por sus propiedades secuestradoras de radicales DPPH, O, y H,0,, y
su accion antimutagénica.*” En otro estudio se indica que el extracto de uvas inhibié
la ruptura de cadenas del ADN inducida por mitomicina-c,** lo cual sugiere que este
extracto puede inhibir el dafio al ADN ocasionado por ERO. Otro reporte informa
que cuando células del bazo de ratones son preincubadas con compuestos
polifendlicos aislados de la semilla de la uva, como: procianidina B4, catequina y
acido galico; resultaron menos susceptibles al dafio al ADN inducido por el perdxido
de hidrégeno segun los resultados del ensayo cometa.**

Estos resultados permiten concluir que el extracto acuoso de R. mangle mostré un
efecto protector a las principales biomoléculas del dafio oxidativo, evidenciado por
la inhibicion de la pérdida de grupos sulfidrilos en la BSA y la disminucién de la
degradacién del ADN. A su vez se demostrd que los compuestos polifendlicos
presentes en el extracto fueron los principales responsables de los efectos
antioxidantes observados en este estudio.
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