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RESUMEN

Serealizaron ensayos con los extractos de flavonoides y fluido de Plectranthus
amboinicus en un modelo de peroxidacion lipidica de tejido cerebral, compara-
dos conun antioxidante clasico, el a-tocoferol. El extracto de flavonoides tuvo
un efecto inhibidor sobre la formacion de productos reactivos al acido
tiobarbitdrico comparativamente mayor que el a-tocoferol, con una dosis de
inhibicion 50 estimada en 10 mg/mL, mientras que para el a-tocoferol este
valor oscila entre 40 y 50 mg/mL en el medio de reaccion. En cambio, el
extracto fluido mostré una dosis de inhibicién estimada en 70 mg/mL. El
extracto de flavonoides alcanza el 100 % de inhibicién a los 90 ng/mL y el
extracto fluido a los 400 ng/mL. Estos resultados pudieran relacionarse con
los efectos antiepilépticos del orégano francés en varios modelos experimen-
tales de epilepsia.
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INTRODUCCION

Se sabe que las hojas del Plectranthus amboini-
cus (orégano francés) tienen un alto contenido de
flavonoides.™ Los flavonoides han demostrado ser
fuertes atrapadores de radicales libres y al mismo
tiempo son capaces de inhibir la formacién de estos
ultimos al enlazarse con iones de metales de transi-
cion. También catalizan muchos procesos %ue con-
ducen a la formacion de dichos radicales.?

Por otra parte, el desarrollo de focos epilépticos
en el sistema nervioso central ha sido relacionado
con alteraciones en la membrana de las neuronas
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gue involucran la generacioén de radicales Hbres yla
peroxidacion de los lipidos de membrana.

En la epilepsia postraumatica y en el desarrollo
de las epilepsias idiopaticas infantil y juvenil se ha
propuesto la peroxidacion lipidica entre los meca-
nismos que ocasionan estos estados.””’ Existen
modelos de epilepsia que inducen peroxidacion en
la membrana neuronal que conducen a su peroxi-
dacion, como son los modelos de excitotoxicidad
con inyecciones de acido kainico® o de hierro.® Se
sabe que el a-tocoferol tiene efectos anticonvulsi-
vantes en varios modelos de epilepsia experimen-
tal,lo'11 por lo tanto, puede pensarse que los



compuestos con actividad antioxidante sean ca-
paces de ejercer una accién protectora sobre las
membranas de las células y contrarrestar tanto la
aparicion de las descargas epilépticas, como sus
efectos deteriorantes.

Se piensa que los flavonoides del orégano
francés tengan efecto antioxidante y pudieran con-
tribuir a su actividad antiepiléptica, lo cual de-
mostraria el extracto acuoso de la planta.lz'13

El objetivo de esta experiencia fue demostrar el
posible efecto antioxidante de los extractos fluido y
de flavonoides del orégano francés, en un modelo
adecuado al efecto para comparar los dos extractos
con el a-tocoferol o vitamina E.

MATERIALESY METODOS

La especie Plectranthus amboinicus fue identifi-
cada por el doctor Victor Fuentes, con el registro
4579 en la Estacion de Plantas Medicinales
"Dr. Juan Tomas Roig". El material vegetal fue
cosechado y secado artificialmente a temperatura
entre 35y 38 °C.

El extracto fluido se obtuvo por percolacion
segun la NRSP 311, con la utilizacion de alcohol
etilico al 30 % como menstruo y 16 % de sélidos
totales.

El crudo de flavonoides totales se obtuvo me-
diante la extraccion de alcohol etilico al 90 %, cam-
bio de fase con acetato de etilo y concentracién
hasta la sequedad.14

La presencia de flavonoides se comprob6 me-
diante el ensayo de Shinoda;'® fueron detectados
flavonas, flavonoides y flavononas en el crudo de
flavonoides mediante la cromatografia en capa del-
gada con las condiciones siguientes:

1.
2.

Placas prefabricadas Merck de celulosa.

Sistema de solventes: n-butanol:acido acéti-
co:agua (4:1:5).

. Reveladores: luz Uv 366 nm, vapores de
amoniaco, ClzFe 5 % en metanol, CI3Al 5 % en
metanol.

El succinato de a-tocoferol (Nisshin, Japon) fue
suministrado por el laboratorio "Reinaldo Gutiérrez".

Para la experiencia se escogié un modelo de
autooxidacion de homogeneizado de tejido cerebral.
Los peréxidos lipidicos se acumulan en homogenei-
zado de cerebro mucho mas rapido que en el cere-
bro intacto. Una preparacion de este tipo a 37 °C se
autooxida y se generan radicales libres, aldehidos y
peroxidos. La peroxidacién de homogeneizado de
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cerebro ha sido usada durante muchos afios para
medir la actividad antioxidante.*’

En el experimento se afiadi6é a la preparacion
acido ascorbico y Fe™ con el objetivo de activar la
peroxidacion y comprobar la efectividad de los ex-
tractos sobre ésta, llamada peroxidacion lipidica
ascorbato degendiente, ampliamente utilizada en
este campo.l 22 Se emplearon mezclas de reac-
cion a partir de homogeneizado de cerebro de ratas
adultas, Long-Evans en buffer Tris-HCI 30 mM con
pH 7,4, con 0,1 nmoles de FeSO4 y 2,5 nmoles de
acido ascorbico para un volumen final de 1 mL, en
presencia de diferentes concentraciones de a-to-
coferol, extracto de flavonoides o extracto fluido con
sus mezclas de reaccién de blanco respectivas. La
reaccion transcurrié a 37 °C con agitacién. Poste-
riormente se determiné la formacién de productos
reactivos al acido tiobarbitdrico (TBARPs) en 10 mi-
nutos de reaccion. Se calculé el porcentaje de in-
hibicion en cada punto como 100 - el porcentaje de
absorbancia obtenido a 535 nM del ensayo en
ausencia de inhibidores.

La estimacion de dosis de inhibicién (ID 50) se
obtuvo por interpolaciéon de los puntos experimen-
tales situados alrededor del 50 % de inhibicion. Se
ofrece la desviacién estandar como medida del
error.

RESULTADOS

Los porcentajes de inhibicion de la reaccion con-
tra la concentracion en las tres preparaciones se
observan en la tabla.

Tabla. Porcentajes de inhibiciéon del a-tocoferol y de los
extractos de flavonoides y fluido para cada concentracién

ng/mL N % | +/- DE
Flavonoides 2 5 3 +/- 49
4 2 36 +/- 6,1
18 5 69 +/- 8,6
90 1 100 +/- -
180 4 100 +/- 4,0
Extracto fluido 25 2 5 +/- 41
100 2 61 +/- 8,3
100 2 67 +/- 11,6
500 4 100 +/- 0,0
a-tocoferol 25 2 33 +/- 10,2
50 2 58 +/- 9,4
100 2 63 +/- 1,9

Nota: Concentracién: nmg/mL. N: nimero de ensayos.
| % +/- DE: porcentaje de inhibicion +/- desviacién estandar.



En la comparacion del efecto antioxidante de las
preparaciones sobre la base de su efecto maximo, se
observa que los flavonoides inhiben completamente
la formacion de TBARPs a una concentracion
de 90 ng/mL. Por otra parte, el a-tocoferol no inhibe
la reaccion completamente, sino que de 50 a
100 ng/mL inhibe la formacion de TBARPs alrededor
del 60 % de su ensayo blanco. El extracto fluido
alcanza este 60 % de inhibicién a una concentracion
de 100 ng/mL, mientras que el a-tocoferol produce
este mismo efecto a la mitad de esa concentracion.
La estimacion de la ID 50 para comparar las
preparaciones, a partir de los datos experimentales,
arrojo un valor aproximado de 10 mg/mL para el
extracto de flavonoides y de 70 ng/mL para el ex-
tracto fluido. El a-tocoferol presenta una situacion
intermedia, con una ID 50 de alrededor de 45 ng/mL.

DISCUSION

Los ensayos realizados muestran un efecto an-
tioxidante tanto en el extracto de flavonoides como
en el extracto fluido de orégano francés, donde los
flavonoides estan también presentes, aunque en
una concentracion menor. El extracto de flavonoides
fue capaz de inhibir la formacién de TBARPs en un
porcentaje mayor al del a-tocoferol y presenté una
ID 50 de 4,5 veces menor. Por otra parte, el extracto
fluido tiene un efecto comparable al del a-tocoferol
a una concentracion de 100 ng/mL, pero su ID 50 es
1,6 veces mayor.

Estos resultados son interesantes, ya que el
a-tocoferol es universalmente reconocido como el
bioantioxidante universal por excelencia. Estos
efectos encontrados pueden atribuirse a la capaci-
dad que poseen los flavonoides para atrapar radi-
cales libres formados durante la autooxidacion del
homogeneizado y a su propiedad de formar enlaces
con los cationes de Fe endogenos o afiadidos, que
activan la peroxidacion.

La existencia de actividad antioxidante en los
extractos de orégano francés puede estar re-
lacionada con sus propiedades antiepilépticas.12’13
Es posible atribuir dichos efectos a los flavonoides
presentes en la planta y en sus extractos. No puede
excluirse la posibilidad de que otros componentes
no flavonoides presentes en los extractos tengan
también actividad antioxidante o que potencien
sinérgicamente el efecto antioxidante de los fla-
vonoides.
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SUMMARY

Author carried out assays with extracts of flavonoids
and fluid from Plectranthus amboinicus, in a model of
lipidic peroxidation of cerebral tissue, compared with
a classic antioxidant, Alfa-tocopherol. Extract of fla-
vonoids had an inhibitor effect on formation of prod-
ucts reacting to thiobarbituric acid, greater than Alfa-
tocopherol, with adose of inhibition 50 estimated from
10 mg/mL, whereas to Alfa-tocopherol, this value fluc-
tuate between 40 and 50 mg/mL in the medium of
reaction; however, fluid extract showed a dose of
inhibition 50, estimated in 70 mg/mL. Extract of fla-
vonoids reach 100 percent of inhibition in 90 mg/mL,
and fluid extract in 400 ng/mL. Results could be re-
lated to antiepileptic effects from French Origan in
some experimental models of epilepsy.

Key words: Plectranthus amboinicus; Alfa-tocopherol;
Flavonoids; Antioxidant; Epilepsy.
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IV CONGRESO NACIONAL DE ENDOCRINOLOGIA'Y DIABETES

La Habana, del 20 al 22 de noviembre de 1996

Tenemos € placer deinvitarles a participar en el IV CONGRESO NACIONAL DE ENDOCRI-
NOLOGIA Y DIABETESque se celebrarden La Habana del 20 al 22 de noviembre de 1996.

Lateméticacentral del congreso se ocupara de losprogramas de atencion en Endocrinologia.

— Programas de atencion en diabetes.

- Programas de diagndstico neonatal en hipotiroidismo congénito.

- Programas de atencion en salud reproductiva

Ademas de conferencias, Smposios y posters sobre: crecimiento, pubertad, afecciones tiroideas,
diabetes mellitus, sindrome de Cushing, osteoporosis, reproduccion humana, endocrinologa y

envejecimiento.

Se preparara un agradable programa social para delegadosy acompariantes.
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