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Actividad antioxidante y antimutagénica del extracto etandlico de rizomas de Dorstenia
brasiliensis Lam. (Taropé) en Drosophila melanogaster mediante el Test de Mutacién
Somatica y Recombinacidn. Dorstenia brasiliensis es empleada popularmente en infusiones y
maceraciones con el fin de curar afecciones orales, sin embargo, sus acciones ante la presencia
de radicales libres y sustancias mutagenas son poco conocidas. Los objetivos de esta investigacion
fueron determinar las actividades antioxidantes y antimutagénicas del extracto crudo etandlico de
rizomas de D. brasiliensis. La capacidad antioxidante del extracto crudo se cuantificé exponiendo
cantidades de 400-1000 ug y 8-24 ug de acido ascorbico (referencia) al radical *DPPH 3,9 mg%
valorando absorbancia a 517 nm. La actividad antimutagénica se evalué en cepas Drosophila
melanogaster con marcadores mutantes recesivos flr® y mwh, los cuales fueron sometidos a un
pretratamiento con el extracto a 0,1; 1 y 10 mg.mL™, luego Uretano 1 mg.mL™, cotratamiento
simultaneo Uretano 1 mg.mL, junto con el extracto 0,1; 1 y 10 mg.mLy un postratamiento con el
extracto 0,1; 1y 10 mg.mL™1, luego de un primer tratamiento con Uretano 1 mg.mL; como controles
se utilizaron agua destilada y Uretano 1 mg.mL™L. Los datos obtenidos fueron analizados mediante
el test de Kastenbaum-Bowman a=p=0,05. La ICso del extracto fue de 1355+0,5 g y la del Acido
ascorbico 22,1+0,03 ug. También se registré una reduccién en mutaciones del 64, 53 y 51%, en el
pretratamiento, 40, 45 y 80% con el cotratamiento y 92, 68, 82% en el postratamiento con las
concentraciones evaluadas. Los resultados indican baja actividad antioxidante ante la presencia
del radical sDPPH y una elevada accion antimutagénica ante el mutageno empleado.
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Antioxidant and antimutagenic activity of the ethanolic extract of rhizomes of Dorstenia
brasiliensis Lam. (Taropé) in Drosophila melanogaster by Somatic Mutation and
Recombination Test. Dorstenia brasiliensis is popularly used in infusions and macerations to treat
oral affections, however, its actions in the presence of free radicals and mutagenic substances are
poorly known. The objectives of this research were to determine the antioxidant and antimutagenic
activities of the crude ethanolic extract of D. brasiliensis rhizomes. The antioxidant capacity of crude
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extract was quantified by exposing amounts of 400-1000 pug and 8-24 ug of Ascorbic acid
(antioxidant reference) to the radical *DPPH 3.9 mg% evaluating absorbance at 517 nm
wavelength. Antimutagenic activity was evaluated in Drosophila melanogaster strains with
recessive mutant markers flr® and mwh, which were pretreated with the extract at 0.1, 1 and 10
mg.mL* following by Urethane 1 mg.mL* treatment, simultaneous cotreatment with Urethane 1
mg.mL! and extracts at 0.1, 1 and 10 mg.mL"* and finally a posttreatment with extracts at 0.1, 1
and 10 mg.mL™%, after a first treatment with Urethane 1 mg.mL; distilled water and Urethane 1
mg.mL* were used as controls. Data obtained was analyzed using Kastenbaum-Bowman test a =
0.05. D. brasiliensis extract ICso was 1355+0.5 pg and Ascorbic acid 22.1+0.03 pg. There was also
a reduction in mutations presence of 64, 53 and 51% in pre-treatment, reduction of 40, 45 and 80%
with co-treatment and 92, 68, 82% in post-treatment at evaluated concentrations. The results
indicate low antioxidant activity in the presence of the radical *DPPH and a high antimutagenic

action against the mutagen used.

Keywords: Carapia, DPPH, free radicals, SMART, Taropé

INTRODUCCION

Los radicales libres son especies
quimicas, ya sean atomos, moléculas, io-
nes, que poseen al menos un electron desa-
pareado en su Orbita mas externa, lo que las
hace muy reactivas e inestables; capaces de
generar reaccion en cadena. Esas especies
en nimero controlado se forman en el cuer-
po y juegan un papel relevante en el meta-
bolismo; las fuentes mas importantes en el
organismo son las mitocondrias y las célu-
las fagociticas activadas como los mono-
citos, macrofagos y neutrofilos. Algunas
situaciones externas como exposicion a
sustancias toxicas, radiacion ionizante, al-
tas temperaturas, dietas hipercaldricas y
ejercicio fisico intenso favorecen su gene-
racion excesiva, lo que posibilita la mayor
afectacion de biomoléculas presentes en li-
pidos, proteinas, acidos nucleicos, azlca-
res y membranas celulares ocasionando la
muerte celular, y alterando el funciona-
miento del organismo (Roosevelt et al.,
2016).

Los antioxidantes son compuestos que
contrarrestan a los radicales libres, lo que
les permite actuar en la prevencion. El de-
sequilibrio ocasionado por la producciéon
excesiva de radicales libres o la presencia
insuficiente de antioxidantes, conocido co-

mo estrés oxidativo, se relaciona con el de-
sarrollo de numerosas patologias, tales co-
mo algunos tipos de cancer, el bloqueo de
arterias y la degradacion del sistema ner-
vioso. Los antioxidantes bioldgicos son
aquellas sustancias que al estar presentes
en bajas concentraciones respecto a las bio-
moléculas pueden reducir o prevenir la
destruccion oxidativa de ellas (Duran et al.,
2019).

Los antioxidantes son muy numerosos,
su consumo se da mayormente a través de
la dieta 0 como suplementos, en ese sentido
muchos estudios actualmente evaluan su
presencia en alimentos y plantas medicina-
les con el fin de tratar diversas enferme-
dades (Berdonces, 2019). Los podemos en-
contrar en alimentos de origen vegetal co-
mo hortalizas, legumbres, frutas, frutos se-
cos y cereales. Los antioxidantes polife-
noles y flavonoides pueden consumirse a
través de té e infusiones (Ayuso et al.,
2018). Algunos ejemplos de infusiones con
poder antioxidante son las elaboradas con
el mate, la manzanilla, anis verde, el jengi-
bre, la melisa, entre otras (Buitrago, 2018).

Entre las especies a las que se le atribu-
-ye valor medicinal se encuentra la
Dorstenia brasiliensis, conocida cominmente
como Taropé, Contrayerba o Carapid, es
una especie perteneciente a la familia
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Moraceae, se la puede encontrar en
Paraguay, Brasil, Argentina y Uruguay; es
una planta pequefia, perenne, con raices de
hasta 12 centimetros de largo, se caracteri-
za por tener raiz tuberosa rodeada de raici-
llas secundarias (Ballvé et al., 2004). Toda
la planta es empleada por la poblacion,
atribuyéndole propiedades antirreumati-
cas, antipiréticas, antiofidicas, antileuco-
rreicas, diuréticas, purgativas, tonicas y
diaforéticas (Ballvé et al., 2004; Welter,
2012). Se menciona también que en
Uruguay los indigenas creian que el vege-
tal era 1til para contrarrestar los efectos de
otras especies venenosas, de ahi su nombre
vernaculo, “contrayerba” (Barreiro, 1984).
También se menciona su uso para paliar las
posibles consecuencias de picaduras de
insectos y se le atribuye propiedades emé-
ticas a la corteza de la planta (Martinez,
1978). Ha sido utilizada por los aborigenes
para neutralizar los efectos producidos por
venenos de vibora, para lavar heridas con-
taminadas, también como sudorifico, diu-
rético y estimulante digestivo, contra
afecciones eruptivas, dispepsias y enfer-
medades de las vias urinarias.

En cuanto a su composicion quimica se
encuentra escasa informacion, Gonzalez et
al. (2019) en estudios de caracterizacion
morfoanatomica de la planta, al igual que
Hoehne (1939) reportaron la presencia de
furanocumarinas, (psolareno y bergapteno)
esteroles (sistosterol y estigmasterol), 3-0-
B-glucosilsistoterol y sucrosa (Kuster et
al., 1994). Atawodi (2005) describe la
presencia de las Umbeliferonas en especies
del mismo género. Estudios realizados con
fitoconstituyentes (Acido dorsténico A y
B) han demostrado actividad citotoxica
moderada en lineas celulares leucémicas
(L-1210 y HL-60) (Uchiyama et al., 2002).
Otra investigacion realizada con el extracto

de la misma especie evidencid que este an-
te la presencia de rayos UVA presenta acti-
vidades genotoxicas en el organismo mo-
delo la mosca de la fruta (Drosophila
melanogaster), el estudio también evidencid
actividad melanogénica (Quevedo & Pires,
2011). También Patifio Cabral et al. (2019)
describen que la exposicion del extracto
etandlico de rizomas de D. brasiliensis a
células meristematicas de A. cepa evi-
dencia actividades citotoxicas en las mis-
mas, sin registrarse dafios genotoxicos. A
pesar de la escasa informacion acerca de
las actividades biologicas de D. brasi-
liensis, es importante destacar que no exis-
te suficiente informacion referente a las
actividades antimutagénicas y antioxidantes
de los rizomas de la especie. La posible
presencia de estos fitoconstituyentes en los
rizomas de la especie nos permite plantear
la idea de que el extracto etandlico de los
rizomas podria poseer una alta capacidad
de presentar actividades antioxidantes y con-
secuentemente ejercer efectos anti-muta-
génicos. Es por esto que se propuso como
objetivo principal de esta investigacion
determinar la antimutagenicidad y la actividad
antioxidante del extracto etandlico de los
rizomas de D. brasiliensis a diferentes
concentraciones, empleando para ello la
técnica SMART (Somatic Mutation and
Recombination Test) en Drosophila
melanogaster y la técnica in vitro de cap-
tura de radicales libres.

MATERIALES Y METODOS

Material vegetal estudiado

Dorstenia brasiliensis Lam.; Departamento
Central, San Lorenzo, Barrio Bella Vista,
Calle Hermegildo Fernandez; 25°22°40.91” —
57°30°55.25”, 13-IV-2018; de Oliveira Ol.
Herbario FACEN.
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Preparacion del extracto etandlico de
rizomas de D. brasiliensis

Los rizomas fueron secados a tempe-
ratura ambiente y colocados en un lugar ce-
rrado con el fin de evitar la degradacion de
los compuestos presentes a causa de la
abundante oxigenacion y radiacion solar
(Hostettmann et al., 2008). Luego se
realiz6 la molienda con ayuda de un tritu-
rador manual, el pulverizado obtenido fue
tamizado en una malla de 0,05 mm de
modo a homogeneizarlo (Martinez et al.,
2012).

Se pesaron 217,66 g del triturado y se
mezcld con el solvente (Etanol 98°) en
una proporcion de 3:50. La soluciéon se
dejé reposar durante 20 dias con agitacion
diaria, transcurrido este periodo, la solu-
cion se filtr6 de modo a separar residuos
del sobrenadante (Singh et al., 2011). El
filtrado fue sometido a calentamiento en un
rotavapor a temperatura constante de 80° C
con el fin de evaporar el solvente y obtener
el extracto crudo. El extracto crudo pesd
12,67 g con un rendimiento de 5,83 % del
mismo.

Ensayo in vitro de captura de radicales
libres eDPPH

Del extracto crudo se pes6 0,1 gy se
disolvio en 100 mL de Etanol seco 100°
obteniéndose una solucion stock de 1000
pug.mL!, de esta solucién stock se obtu-
vieron cantidades de 400, 600, 800 y 1000
ug en un volumen de 2 mL respectivamen-
te en tubos de ensayos independientes. A
estas fueron afiadidas 5 mL de solucion del
radical libre eDPPH, 3,9 mg% en cada
tubo de ensayo (¢l ®DPPH es un radical
libre estable, presenta un color purpura, al
recibir un electron o protdén de una sustan-
cia antioxidante la tonalidad se torna ama-
rillo).

Se procedid a mezclar las soluciones de
manera homogénea con ayuda de un equi-
po vortex durante 1 min., se dejé reposar
en ausencia de luz a temperatura ambiente
por 15 min. Los ensayos fueron reali-
zados por triplicado, los valores medios obte-
nidos sirvieron para representar los puntos
en la curva de calibracion.

Transcurrido los 15 min. se procedio a
realizar las lecturas de absorbancia de los
ensayos a 517 nm de longitud de onda en
un espectrofotometro  QUIMIS® (Kus-
koski et al., 2005).

Ensayo in vivo de mutacién somatica y
de recombinacibn en Drosophila
melanogaster

Se realizd6 el cruce estandar entre
hembras virgenes de la cepa flr¥/In (3LR)
TM3, ri p° sep | (3)89Aa bx** & Bd® con
machos de la cepa mwh/mwh en una
proporcion sexual 2:1 respectivamente, en
medio de cultivo ovopositor a temperatura
ambiente de 25° C (Grafet al.., 1984).

Transcurridas el tiempo entre 48 y 72
horas se extrajeron larvas de segundo y
tercer estadio, las cuales fueron sometidas
a tratamientos segun lo expuesto a conti-
nuacion en una cantidad de 100 larvas por
tratamiento.

Pretratamiento de larvas con extracto
Las larvas de segundo estadio fueron
expuestas durante 24 horas en medios ins-
tantaneos de puré de papa rehidratados con
5 mL de cada concentracion del extracto
(0,1, 1 y 10 mgmL™"). Transcurrido dicho
periodo, las larvas pretratadas fueron trans-
feridas a medios instantaneos de puré de
papa rehidratados con 5 mL de Uretano 1
mg.mL"!, como control se utilizd6 agua
destilada y como agente mutageno Uretano
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1 mg.mL". Los ensayos fueron realizados
por triplicado.

Cotratamiento de larvas con extracto y
agente mutageno

Las larvas de tercer estadio fueron ex-
puestas durante 72 horas en medios ins-
tantaneos de puré de papa rehidratados con
2,5 mL de cada concentracion (0,1; 1 y 10
mg.mL™") junto con 2,5 mL de Uretano 1
mg.mL!, como control se emple6 agua
destilada y como agente mutageno para in-
duccion de mutaciones Uretano a una con-
centracion de 1 mg.mL™!. Los ensayos fue-
ron realizados por triplicado.

Postratamiento de larvas con extracto

Las larvas de tercer estadio fueron so-
metidas a tratamiento agudo durante 6 ho-
ras con el agente mutageno (5 mL, Uretano
1 mg.mL"). Transcurridas las 6 horas de
tratamiento, las larvas fueron transferidas a
otro medio rehidratadas con las diferentes
concentraciones del extracto (0,1, 1 y 10
mg.mL") por 46 horas hasta la eclosion de
las mismas. Los ensayos fueron realizados
por triplicado.

Una vez eclosionados los adultos, se
seleccionaron al azar 20 individuos trans-
heterocigotas mwh+/+flr® de cada uno de
los tratamientos realizados, de los cuales se
extrajeron las alas y fueron montadas en la-
minas en solucion de Faiire (Goma arabica
300 g, Glicerol 20 mL, Hidrato de Cloral
50 g, y Agua destilada 50 mL). Las ob-
servaciones de las alas se realizaron a un
aumento de 400X en microscopio optico

regiones A, B, C’, C, D, D" y E, incluyendo
los margenes de separacion segun lo suge-
rido por Rodrigues de Andrade et al.
(2004).

Analisis de datos obtenidos

Los datos obtenidos en la evaluacion de
la actividad antioxidante: se determino el
porcentaje de inhibicion (I%) mediante la
siguiente formula, se obtuvo la concentra-
cion inhibitoria, 50 (ECso) mediante la fun-
cion de regresion lineal.

(AC — AM — AB)
X

1% =
% AC

100

Donde:

AM es la absorbancia de la muestra + e DPPH

AB es la absorbancia del blanco (muestra + Etanol)
AC es la absorbancia del blanco del reactivo
(eDPPH + Etanol)

En cuanto a los resultados obtenidos en
el ensayo realizado con individuos de D.
melanogaster, fueron comparados segtin el
estadistico propuesto por Frei y Wiirgler
(1988), que corresponde a un modelo esta-
distico Binomial Condicional (Test de
Kastenbaum-Bowman), con niveles de sig-
nificancia o=p=0,05 (Kastenbaum &
Bowman, 1970). Se determino el porcentaje
de inhibicion ejercida por el extracto
etanolico frente a la accion del agente
mutageno, empleando la  siguiente
ecuacion:

compuesto. Se observaron solo las
= {TM agente mutdgeno — (TM extracto + agente mutageno)
B TM agente mutageno
Donde:

I: Porcentaje de inhibicion
TM: Total de mutaciones

}xlOO
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RESULTADOS Y DISCUSION

Ensayo in vitro de captura de radicales
libres e DPPH

Los ensayos para la determinacion de la
actividad antioxidante demostraron segin
la ecuacion de regresion lineal calculada
para la curva patron de referencia de acido
ascorbico (AA) graficada teniendo en
cuenta los porcentajes de inhibicion (1%)
de cada cantidad del acido ascorbico em-
pleado en pg (Figura 1), valores de 1% =
2,66 AA]-8,83 y un valor de coeficiente de
correlacion lineal (r) igual a 0,999, lo cual
indica una alta correlacion positiva de los
datos obtenidos en contraste con la curva
obtenida, siendo que el valor de la ICso
determinada para el mismo fue de
22,1+0,03 pg, lo cual indica que a dicha
cantidad se registra un 50% de inhibicion
del radical libre empleado. En cuanto al
extracto crudo de los rizomas de D.
brasiliensis (EC), se registré segun la ecua-
cion de regresion lineal determinada me-
diante los porcentajes de inhibicion, valo-
res de 1% = 0,0355[EC]-1,8906 con un va-
lor de correlacion lineal (r) de 0,997.

En cuanto a la ICsy del extracto fue de
1355,19+0,5 pg, lo cual comparado con la
ICso del acido ascorbico fue mucho ma-
yor, demostrando de esta manera que el
poder antioxidante del extracto fue unas
61 veces menor en comparacion al patron
de referencia (Figura 1).

A pesar de evidenciarse actividad anti-
oxidante moderada a baja con el extracto
de D. brasiliensis; mucho menor (61 ve-
ces) en comparacion con el patron de refe-
rencia (acido ascorbico), las ICso se ajus-
tan con las que fueron descritas por
Omisore et al. (2005), quienes trabajaron
con muestras de compuestos provenientes
de Dorstenia barteri y Dorstenia convexa,
a las concentraciones de 0.1, 0.2, 0.4, 0.6,

0.8, 1, 5, 10, 100, 250, 500, 1000 pg/ml y
hallaron también actividades antioxidan-
tes. Tambien Dufall et al. (2003) describe
buena accion antioxidante de la especie
Dorstenia mannii en hojas y ramas (Rodri-
guez et al., 2004). Atawodi (2005) y
Doroteo et al. (2013) describen la buena
accion antioxidante de especies emparen-
tadas como Dorstenia psilurus y Dorstenia
ciliata. Es importante destacar que este es
el primer registro cientifico de la actividad
antioxidante de los rizomas de la especie
D. brasiliensis, lo cual se ajusta a lo descri-
to en otros estudios con especies taxonomi-
camente emparentadas. Esta actividad anti-
oxidante evidenciada en este estudio, po-
dria deberse a la presencia de un grupo de
moléculas denominadas Umbeliferonas,
las cuales son capaces de absorber fuertes
radiaciones UV, asi como unirse a especies
reactivas como los radicales libres
(Omisore et al., 2005).

Ensayo in vivo de mutacién somatica y
de recombinaciéon (SMART)

Los datos obtenidos en el ensayo rea-
lizado a las larvas evidencioé en el pretra-
tamiento realizado con la concentracion de
0,1 mg.mL" solo 16 (1,60) clones mutantes
del tipo MSP y ningun otro tipo de clon
mutante, siendo este significativamente
mayor (P<0,05) en comparacion al control
(agua destilada). El pretratamiento con la
concentracion de 1 mg.mL"! registro un
aumento significativo (P<0,05) en Ia
cantidad de clones del tipo MSP siendo
este de 20 (2,00) y 1 (0,10) clon del tipo
MSG el cual no evidencié ninguna dife-
rencia (P>0,05) en comparacion al trata-
miento control. En el pretratamiento con
10 mg.mL"! del extracto se encontrd un va-
lor significativamente mayor (P<0,05) de
clones del tipo MSP siendo este de
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17(1,70), 1(0,10) clones del tipo MSG y
4(0,40) clones del tipo MG los cuales no
evidenciaron diferencias (P>0,05). El
tratamiento con el agente mutageno Ure-
tano 1 mgmL! demostr6 un total de
43(4,30) clones del tipo MSP y 2(0,20) clo-
nes MSG, a su vez el tratamiento realizado
con el agua destilada (control) registré solo
3 clones MSP. Es importante destacar que
en los tratamientos realizados con el
extracto se evidenci6é una disminucion en
las frecuencias de aparicion de mutacio-
nes en los individuos siendo estos del 64%,
53% y 51% respectivamente (Tabla 1,
Figura 2).

En el grupo de individuos de D.
melanogaster a los cuales se les realizd un
cotratamiento entre el agente mutageno y
el extracto, evidencio con el extracto a 0,1
mg.mL" 8(0,80) clones MSP y 3(0,30)
clones MSG y 1(0,10) clones del tipo MG,
sin registrar diferencias (P>0,05) en
comparacion al control. En el cotrata-
miento con el 1 mg.mL"! del extracto se
registrd un aumento significativo (P<0,05)
de clones mutantes del tipo MSP siendo
este de 10(1,00) y 1(0,10) clones del tipo
MSG sin diferencias (P>0,05). En el cotra-
tamiento realizado con la concentracion de
10 mg.mL"! del extracto se observaron solo
3(0,30) clones MSP y 1(0,10) clones MSG,
los cuales no resultaron ser diferentes
(P>0,05) en comparacion a las registradas
en el tratamiento control. En el caso del tra-
tamiento con el mutdgeno (Uretano 1mg
.mL") se encontraron 16(1,60) clones MSP
y 4(0,40) clones MSG, el tratamiento con
el agua destilada (control) se observo solo
3(0,30) clones del tipo MSP. Los trata-
mientos con el extracto a las concentra-
ciones mencionadas demostraron 40%,
45% y 80% de disminucion en la aparicion
de mutaciones respectivamente (Tabla 1,

Figura 2).

El grupo de individuos que recibieron
un postratamiento con el extracto eviden-
ciaron con el extracto a la concentracion de
0,1 mg.mL" solo 5(0,50) clones mutantes
del tipo MSP y 1(0,10) clones del tipo MG,
sin diferencias significativas (P>0,05) en
comparacion a las registradas en el control.
El postratamiento con la concentracion de
1 mg.mL" se registré un aumento signifi-
cativo (P<0,05) de 24(2,40) clones MSP y
1(0,10) clones MG, sin ser este ultimo di-
ferente (P>0,05) a las encontradas en el
control. De igual manera en el caso del
postratamiento con el extracto a 10 mg.mL!
se observd un aumento significativo
(P<0,05) de 12(1,20) clones MSP, 1(0,10)
clones del tipo MSG y 1(0,10) clones MG,
los cuales no registraron diferencias
(P>0,05) en comparacion al control. A su
vez, el tratamiento realizado con el agente
mutageno evidencid 65(6,50) clones MSP,
8(0,80) clones MSG y 6(0,60) clones mu-
tantes del tipo MG; en el tratamiento rea-
lizado con el agua destilada (control) se en-
contrd solo 3(0,30) clones del tipo MSP.
La reduccion de mutaciones en los postra-
tamientos realizado con el extracto a las
concentraciones descritas fue de 92%, 68%
y 82% (Tabla 1, Figura 2).

Es importante destacar que los di-
ferentes tipos de marcadores mutantes ob-
servados son consecuencia de la pérdida de
heterosis, en el caso de los clones mutantes
del tipo MSP (manchas simples pequefias)
se originan a consecuencia de eventos mu-
tagénicos como deleciones, mutaciones
puntuales, o no disyunciones; el siguiente
tipo de clon mutante MSG (manchas sim-
ples grandes) son originados por eventos
mutagénicos igual a la anterior, como no
disyunciones, mutaciones puntuales y de-
leciones; los clones del tipo MG (manchas
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gemelas) es un indicador de eventos de re-
combinaciones mitoticas los cuales son
muy casuales de observar, este ultimo tipo
de mutaciones poseen una gran importan-
cia ya que segun estudios sefialan que la
activacion de protooncogenes o la supre-
sion de genes tumorales se originan por es-
te proceso dando como resultado final la
proliferacion de células tumorales canceri-
genas (Young et al., 2006; Imreh et al.,
2003; Rodrigo, 2007; Jiménez et al., 2013)
(Figura 2).

La reduccion de mutaciones observadas
en los diferentes grupos de tratamientos
realizados (pretratamiento, cotratamiento y
postratamiento) con el extracto de D. bra-
siliensis fueron altos con valores en un
rango de 40-92%, siendo estos inclusive
mayor a los porcentajes de disminucion de
mutaciones encontrados en otros estudios
con extractos vegetales de S. rebaudiana
(50-58%), S. hispanica (13-36%) y B.
forficata (57-79%), demostrando de esta
manera la eficacia del extracto de D.
brasiliensis como posible antimutigeno o
antigenotoxina, pudiendo los metabolitos
secundarios presentes en el extracto actuar
interfiriendo la accion del agente mutageno
directamente o reduciendo los dafios ge-
néticos ocasionados por el mismo (Gayozo
et al., 2016a; Gayozo et al., 2016b, Marin
Insfran et al., 2019). El grupo experimental
con mayor porcentaje de reduccion fue en
el postratamiento realizado con el extracto
con valores de 68-92%, por lo que el
extracto presenta una mayor accion de de-
tencion de las lesiones genéticas fijadas o
inducidas por el Uretano (Jiménez, 2013;
Marin Insfran et al., 2019). Esta actividad
antimutagénica podria deberse, al igual que
en el caso de la actividad antioxidante, a la
presencia del metabolito secundario Um-
beliferonas en los rizomas de esta especie,

ya que esta molécula es capaz de actuar co-
mo antioxidante y por ende unirse a molé-
culas disminuyendo las actividades muta-
génicas o citotoxica de las mismas
(Atawodi, 2005).

Estos resultados también representan el
primer registro cientifico de la actividad
antimutagénica del extracto de los rizomas
de esta especie, otros estudios mencionan
que la D. brasiliensis presenta en su com-
posicion furanocumarinas o psolarenos, es-
tas sustancias son muy empleadas como fo-
tosensibilizadores, en el tratamiento de vi-
tiligo, demostrandose la actividad melano-
génica de esta especie (Garcia, 2007). A
pesar de esto, también se describié en otro
estudio una muy pequefia actividad geno-
toxica del vegetal, empleando la misma
técnica utilizada en esta investigacion (test
SMART) (Garcia, 2007). Otra investi-
gacion realizada utilizando bacterias en el
test de AMES, demostraron bajo efecto ge-
notoxico, del metabolito dorstenina, el cual
un analogo del psoraleno recientemente
aislado de rizomas de D. bahiensis (Lopes
etal., 2001).

CONCLUSIONES

Los resultados indican que el extracto
etandlico de D. brasiliensis posee baja acti-
vidad antioxidante, unas 61 veces menor
con relacion al antioxidante de referencia
(acido ascorbico), sin embargo, los estu-
dios en D. melanogaster, demuestran una
eficaz actividad antimutagénica; se aprecio
inhibicion del 40-92% de las mutaciones
inducidas por el Uretano, agente conocido
por su potencial mutagénico. El postrata-
miento revelo resultados superiores con re-
lacion a los demads, a pesar de que el pretra-
tamiento y cotratamiento también hayan
presentado resultados alentadores. Se reco-
mienda continuar con la investigacion rea-
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lizando la separacion de los metabolitos se-
cundarios presentes en los rizomas segin
sus afinidades quimicas empleando para
ello solventes polares y apolares, también
se recomienda emplear otros modelos ani-
males como Mus musculus y Danio rerio
en los ensayos in vivo para conocer el efec-
to del extracto sobre diferentes organismos
animales.
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Figura 2. Clones mutantes encontrados en las alas de D. melanogaster. A. Mancha Simple Pequefia
(MSP) tipo mwh (circulo) en tratamiento con Uretano 1 mg.mL" y 0,1 mg.mL-! del extracto etanélico de
D. brasiliensis. B. Mancha Simple Pequefia (MSP) tipo mwh (circulo) en tratamiento con Uretano 1
mg.mL"y 10 mg.mL"! del extracto. C. Mancha Simple Grande (MSG) tipo mwh (elipse) en tratamiento
con Uretano 1 mg.mL"' y 1 mg.mL"! del extracto. D. Mancha Gemela (MG) tipo mwh (elipse sélida) y
fIr® (elipse punteada) en tratamiento con Uretano 1 mg.mL" y 0,1 mg.mL"! del extracto.
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