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EFECTO ANTIVIRAL DE TINTURAS DE Hypericum spp. CULTIVADAS EN CUBA
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Resumen

Se realizd un estudio in vitro para demostrar la actividad antirretroviral de 2 especies de Hypericum obtenidas en Cuba (fasciculatum y
styphelioides); se trabajé con el antigeno de superficie del virus de la hepatitis B, el cual se mezclé con ambas especies a las concentraciones de
1,5,10,20 y 30 mg/mL y se incubd durante 24, 48,72 hy 7,14,y 21 dias, y posteriormente se evalué la disminucién de la antigenicidad in vitro
por un ensayo inmunoenzimatico tipo sandwich que se utilizé para cuantificar el antigeno de superficie del virus de la hepatitis B. Se aprecié una
disminucién de laantigenicidad a partir de las 24 h para todas las concentraciones probadas, pero a partir de las 72 h se encontré unasignificativa
disminucion de esta antigenicidad. Este estudio representa una posibilidad para utilizar este producto en el tratamiento de enfermedades
producidas por retrovirus como el virus de la hepatitis By el VIH.

DeCS: PLANTAS MEDICINALES/ quimica; AGENTES ANTIVIRALES; ANTIGENOS DE SUPERFICIE DE LA HEPATITIS B.

Summary

A study in vitro was made to demonstrate the antiretroviral activity of 2 Hypericum species obtained in Cuba (fasciculatum and styphelioids).
Hepatitis b virus surface antigen (HbsAg) was used and mixed with both species at concentrations of 1,5,10,20and 30mg/mL and then
incubated at 24h, 48h, 72h and 7d, 14d and 21d. Then the reduction of antigenicity in vitro was evaluated by a sandwich-type
immunoenzymagtic assay ELISA that quantifies HbsAg. It was observed that antigenicity decreased at 24 h for all the tested concentrations;
however, from 72h on, a significant reduction of antigenicity occurred at Ag concentrations below the limit values recorded for ELISA tests
performed. This study represents a possibility to be used for HbsAg and in HIV treatment.

Subject headings: PLANTS, MEDICINAL/chemical;ANTIVIRAL AGENTS; HEPATITIS B SURFACE ANTIGENS.

La fitoterapia como ciencia novedosa en el estudio de
las plantas medicinales ha tenido gran impacto por los resul-
tados obtenidos en los Gltimos afios, especialmente en los
paises desarrollados se han creado industrias que producen
extractos y productos farmacéuticos de las plantas de mayor
relevancia mundial, entre las que se encuentra el Hypericum
que tiene varios géneros y mas de 300 especies; de él se han
estudiado sus efectos antidepresivos,® vasoprotectores y
capilarotrépico e hipotensor, antioxidante, antimicrobiano
y antiviral entre otros. Precisamente su actividad antiviral ha
sido probada contra el citomegalovirus, coronavirus,
adenovirus, rabdovirus (A, B, C) y retrovirus como el VIH.2
Se plantea que inhibe la replicacion viral y que la adminis-
tracion de bajas dosis previene las infecciones por estos. Con
estos precedentes se decidio evaluar su efecto antirretroviral
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contra el virus de la hepatitis B con el objetivo de demostrar
que las tinturas de Hypericum disminuyen la antigenicidad
del virus de la hepatitis B (HBs Ag) in vitro.

Métodos

Se trabajé con 2 tinturas de Hypericum (fasciculatum y
styphelioides) a las concentraciones de 1, 5, 10, 20 y 30 mg/
mL que se enfrentaron a un estandar de antigeno que contie-
ne 83,75 mg/mL de virus salvaje de hepatitis B; esta mezcla
constituy6 la muestra que se incub6 por 24,48y 72 h;7,14y
21 dias para cuantificar la concentracién de antigeno des-
pués por un ensayo inmunoenzimatico (ELISA) tipo sand-
wich. Ademas se evalu6 el menstruo en que se diluy6 el



Hypericum. El andlsis estadistico de los resultados se realizé
por descriptores y tablas. La antigenicidad se definié como
las concentraciones de antigenos por debajo de los valores
limites de los ensayos inmunoenzimaéticos realizados.

RESULTADOS

Todas las concentraciones estudiadas de ambos Hypericum
tuvieron actividad antiviral, especialmente a partir de las 72
h, donde las concentraciones de antigeno in vitro fueron de
cero 0 menor que 0,2 mg/mL, concentracién minima que
detecta el método empleado (sensibilidad) (tablas 1 y 2). Se
probé el menstruo de alcohol utilizado para las diluciones
aisladamente y se comparé con el control negativo para ase-
gurar que no interferia en el ELISA y se comporté como un
control negativo; ademas, el calculo del porcentaje al cual
quedd después de preparadas las mezclas fue muy bajo (0,32 'y
0,71) para el Hypericum fasciculatum y styphelioides respecti-
vamente, por lo que se dedujo que el alcohol no influy6 en la
disminucién de la antigenicidad obtenida en los ensayos.

TABLA 1. Concentracidn de antigeno. Hypericum fasciculatum

Mg/mL Horas Dias

24 48 72 7 14 21
1 10,19 1,46 0 0 0 0
5 7,33 1,49 0 0 0 0
10 7,89 5,36 0 0 0 0
20 0,85 1,97 0 0 0 0
30 0,75 1,76 0 0 0,46 0
uds=pg/mL

TABLA 2. Concentracidn de antigeno. Hypericum styphelioides

Mg/mL Horas Dias

24 48 72 7 14 21
1 6,91 5,39 0 0 0 0
5 3,87 4,33 0 0 0 0
10 431 243 0 0 0 0
20 1,96 0,79 0 0 0,41 0
30 1,13 2,02 0 0 0 0
uds=pg/mL
Discusion

Se han estudiado algunas propiedades inmunotrépicas que
quizas estén relacionadas con sus efectos antivirales; se sabe
que todas las sustancias activas de la planta se agrupan en 2

fracciones, la polyfenol y la lipofilica que antagoniza con la
anterior aumentando la respuesta inmune celular y humoral
por estimulacién del sistema fagocitico mononuclear.® Tam-
bién se ha estudiado in vitro la modulacién de citoquinas
que produce, especificamente mantiene los niveles de IL-6
estables en comparacién con los de IL-1 e IFN gamma.* Al-
gunos autores han estudiado la potente actividad
antirretroviral de la hypericina y de la pseudohypericina in
vitro y se sabe que inactiva directamente el virus inhibiendo
su replicacion viral y evita el ensamblaje del mismo en la
membrana celular;?> también puede inhibir la fosforilacion
que involucra la proteina kinasa C durante la infeccion viral
de las células,® puede que algunos de estos mecanismaos jus-
tifique los resultados obtenidos en este trabajo ya que el
virus de la hepatitis B es un retrovirus, aunque se debe acla-
rar que hasta el momento la hypericinay la pseudohypericina
no tienen actividad directa aparente en los mecanismos que
involucran la transcripcién y la traduccion de las proteinas
virales y tampoco sobre la polimerasa.

Los autores de este trabajo coinciden con Mattmas
Lorenz y Fernando Rodriguez que plantean que por el alto
valor terapéutico y que por sus escasos efectos secundarios,
el Hypericum esta llamado a ocupar un elevado lugar en el
futuro como materia prima en la elaboracion de farmacos
(Santiago, SepT 4/98. Notimex) y quizas su estudio permiti-
réa la utilizacion de esta planta como herramienta terapéutica
contra enfermedades producidas por retrovirus como el VIH.
Por todo ello se puede plantear que este estudio in vitro de-
mostr6 la potente actividad antiviral de estas especies de
Hypericum.
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