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Deteccion de metabolitos secundarios
en Ambrosia peruviana Willdy determinacion
de la actividad antibacteriana y antihelmintica

Secondary metabolite detection in Ambrosia peruviana Willd
and determination of antibacterial and antihelmintic activity

Maria del Pilar Guauque', Jhon Carlos Castafio?, Milton Gomez'

Resumen

En el conocimiento etnofarmacoldgico,
Ambrosia peruviana es conocida como
una planta antiinfecciosa y antihelmintica.
Dados los altos indices de resistencia bac-
teriana y parasitaria, se realizé la tamizacion
fitoquimica preliminar siguiendo la meto-
dologia de Sanabria, y ensayos bioldgicos
frente a aislamientos clinicos bacterianos,
parasitos caninos y Artemia salina.

Los ensayos de citotoxicidad en A. salina se
realizaron por exposicion de los adultos a
concentraciones variables de los extractos.
La actividad antibacteriana se realizd por los
métodos de difusion en disco y concentra-
cion inhibitoria minima (CIM).

Se determind el porcentaje de huevos que
tenian el embrion del parasito, en el medio de
cultivo se mantuvieron en lactato de Ringer
con suplemento al 10% de RPMI'y 1X ATM.
Se determind el porcentaje de huevos con
embrion, o fecundados, liberados en el medio
de cultivo con adicion de extracto etandlico
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y acuoso secos de A. peruviana. Los ensayos
de la especie vegetal frente a helmintos se
realizaron al sumergir los adultos en medio
con suplemento de extracto etandlico seco
(usando diferentes concentraciones) y con
fracciones ricas en alcaloides.

Se identifico la presencia de alcaloides,
glucésidos cardiotonicos, quinonas, flavo-
noides, carbohidratos, taninos y saponinas.
La concentracién letal media para el extrac-
to etanolico seco fue 64,2 ug/ml, mientras
que para el extracto acuoso fue de 840,4
pg/ml. Los extractos no presentaron activi-
dad antibacteriana. Los ejemplares adultos
de T canis presentaron disminucion de la
motilidad frente a extractos secos, mien-
tras que en la fraccién de alcaloides mu-
rieron luego de 4 horas de exposicion. Los
extractos de A. peruviana sobre huevos de
T. canis permitieron una disminucion en el
porcentaje de huevos con embrion que no
dependia del extracto observado sino de la
concentracion empleada.
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Abstract

Ambrosia peruviana has been reported as
an anti-infective and anti-parasitic plant in
the ethno-pharmacological environment.
Given the high rates of bacterial and parasitic
resistance against commercial drugs recorded,
we performed the preliminary phytochemical
screening following Sanabria’s method and
biological tests against clinical bacterial
isolates, dog parasites, and Artemia salina.

Cytotoxicity tests in Artemia salina were
carried out by exposing adults to extracts
of varied concentrations. The antibacterial
activity was performed using the disk diffusion
method and CIM. Toxocara canis nematodes
were kept in Ringer’s lactate supplemented
with 10% RPMI and 1X ATM. The embryo
generation percentage of eggs released into
the culture medium was evaluated adding
ethanol and aqueous extracts of dried A
peruviana. The tests of A. peruviana against
helminths were performed by immersing
adults in a medium supplemented with dried
ethanol extract (at various concentrations)
and fractions rich in alkaloids.

Phytochemical screening allowed preliminary
identification of alkaloids, cardiotonic glucosides,
quinones, flavonoids, carbohydrates, tannins
and saponins. The LC,  for dry ethanol extract
was 64.2ug/ml, while for the aqueous extract
was 840.4ug/ml. The extracts did not show
antibacterial activity. T canis adults showed
motility decrease against dried extracts,
not so in alkaloid fraction where they died
after a 4h exposure. The use of extracts
from A. Peruviana over Toxocara canis eggs
caused a decrease in the percentage of embryo
generation, which did not depend on the extract
observed but on the concentration used.
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Introducciéon

Dado el conocimiento etnofarmacoldgico
de nuestro pais y la riqueza botanica de la
region, se estudio la especie Ambrosia pe-
ruviana Willd (Asteraceae) por su uso en la
Amazonia como antihelmintica. En el ambito
cientifico, la especie vegetal también es co-
nocida como Ambrosia cumanensis Kunth,
Ambrosia eliator y Ambrosia paniculata ®.

De esta forma, el conocimiento etnofar-
macologico de la especie ha motivado
investigaciones tendientes a corroborar o
a refutar las hipdtesis generadas a partir
del uso popular de A. peruviana con
fines terapéuticos. Por ejemplo, Solis vy
colaboradores reportaron que la infusién
(liofilizada) del fruto fresco de A. peruviana
no habia mostrado actividad antimicrobiana
a una concentracién de 100 pg/ml contra
Escherichia coli ATCC 9637, Staphylococcus
aureus ATCC 6538, Klebsiella pneumoniae
ATCC 10031, Mycobacterium smegmatis
ATCC 607, Pseudomonas aeruginosa ATCC
27853y Candida albicans ATCC 10231, en una
evaluacion in vitro sobre placas de agar @. De
igual forma, Meléndez y Capriles reportaron
que A. peruviana no poseia actividad contra
E. coliy S. aureus ©®.

Por otra parte, se ha comprobado la accion
citotoxica de los extractos alcohdlicos de
algunas especies de Ambrosia. La especie
mejor estudiada ha sido A. maritima, dada
su propiedad moluscocida, demostrandose
ademas que posee actividad antibacteriana.
Las propiedades medicinales de la especie
han sido investigadas ampliamente y se
han propuesto las lactonas sesquiterpénicas
como las principales responsables de su
accién terapéutica. De acuerdo con los
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resultados obtenidos, el uso de la planta no
presenta contraindicaciones “.

Teniendo en cuenta que los metabolitos
secundarios son los principales responsables
de la accion terapéutica de las especies
vegetales, es importante el estudio de su
composicion y distribucion en la planta. Se
reporta la presencia de alcaloides, taninos,
glucosidos cardiotonicos, cumarinas, auronas,
esteroides y saponinas en las hojas de A
peruviana ©. En 1966, Joseph-Nathan propuso
la peruvinina, una sesquiterpenlactona
de tipo seudoguayandlido, como uno
de los componentes principales de la
especie ©®). De igual forma, Gwendolyn,
en 1987, presentd nuevas estructuras
correspondientes a un diol-sesquiterpeno y
cuatro seudoguayanolidos presentes en A
peruviana, con la respectiva nomenclatura
como sigue: alloaromadendrane-4T, 10U-diol,
psilostachyins C y B, ambrosina y damsina ©.

Con estos antecedentes decidimos realizar
la tamizacion fitoquimica preliminar de A
peruviana y evaluar su respuesta frente al
crustaceo Artemia salina; a las bacterias
Gram positivas S. aureus y S. pyogenes; a las
bacterias Gram negativas P aeruginosa, E.
cloacae, P. vulgaris, E. coli y E. coli DH5q, y al
nematodo Toxocara canis.

Metodologia

Tamizacion fitoquimica. Se recolectaron
4,0 kg de hojas de A. peruviana, en el
municipio de Armenia, Quindio (1.550
msnm). El material vegetal fue secado
a 37°C en estufa de aire circulante. La
identificacion taxondmica se llevé a cabo en
el Herbario Nacional, Universidad Nacional,
sede Bogota (N°COL 520349).

La tamizacion fitoquimica se llevd a cabo
por desengrase en extractor soxhlet con
éter de petréleo, seguido de percolacién
en etanol al 94,4% y posterior maceracion

en agua destilada en ebullicion. Los extractos
etandlico y acuoso se llevaron a sequedad con
rotaevaporador a 37°C y, posteriormente,
se sometieron a pruebas de identificacion
para metabolitos secundarios ©19. El fraccio-
namiento preliminar del extracto etandlico
seco de la especie ©, permitié obtener fraccio-
nes ricas en alcaloides que luego fueron
ensayadas sobre nematodos y bacterias.

Dosis letal media. Los crustaceos adultos
(20 a 30 por ensayo) se expusieron a con-
centraciones de 1.000, 750, 500, 250, 100,
50y 25 pg/ml del extracto etandlico y acuo-
SO secos, con control negativo y control con
DMSO al 4% para los extractos insolubles
en agua. Se determind la letalidad del expe-
rimento por medida de la cantidad de indi-
viduos muertos a las 24 horas con tres re-
peticiones para cada concentracion @b, Los
datos se analizaron con el método Probit,
usando el paquete estadistico Statgraphics,
y se determiné la concentracion letal media
de los extractos.

Efecto antibacteriano. Con el objetivo de
conocer si existia respuesta antibacteriana
de A. peruviana sobre distintas cepas, se so-
metieron a ensayo las bacterias Gram posi-
tivas S. aureus y S. pyogenes, y las Gram ne-
gativas P aeruginosa, E. cloacae, P vulgaris,
E. coliy E. coli DH5aq, frente a extractos de A.
peruviana etandlico y acuoso (1 mg/ml).

Se utilizd el método de concentracién inhi-
bitoria minima (CIM) en caldo nutritivo LB,
con tubos control que contenian extracto
(etandlico o acuoso), en las concentracio-
nes evaluadas, con caldo nutritivo y tubos
control con la cepa creciendo en caldo
nutritivo LB. La respuesta esperada era la
ausencia de turbidez.

La corroboraciéon de los resultados encon-
trados por CIM, se llevé a cabo siguiendo los
métodos basicos para el estudio de la sensi-
bilidad a los antimicrobianos de la Sociedad
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Espafiola de Enfermedades Infecciosas y Mi-
crobiologia Clinica *?; para la concentracion
de 1 mg/ml, se usd un control positivo de
cafalotina para las bacterias Gram positivas y
uno de ciprofloxacina para las Gram negati-
vas. La respuesta esperada se manifestd por
presencia de un halo de inhibicion.

Efecto antihelmintico. La recoleccion y la
obtencion de los huevos y adultos de ne-
matodos de T. canis se hicieron mediante la
diseccion del intestino delgado de perros
sacrificados con sobredosis de anestésicos
en la Central de Zoonosis de Armenia. Los
parasitos adultos asi extraidos se lavaron
tres veces con lactato de Ringer y PBS, bajo
campana de flujo laminar. El mantenimiento
de T canis se hizo en lactato de Ringer con
suplemento al 10% de RPMIy 1X ATM (100
unidades de penicilina, 0,1 mg de estrepto-
micina y 0,25 ug de anfotericina por ml).

Los adultos de T. canis fueron sumergidos
en medio con suplemento de extracto eta-
nélico seco a 50, 25, 10, 5 y 1 mg/ml, de
extracto acuoso a 10 mg/ml y en fracciones
ricas en alcaloides a 900 pg/ml. El uso de
fracciones de alcaloides cobra importancia
dado que los alcaloides de tipo B-carboli-
na son usados como nematicidas y poseen
baja citotoxicidad ®. La inmovilidad de los
parasitos y su nueva suspension en medio
de cultivo (30 minutos) permitieron obser-
var la muerte de los nematodos.

Los productos de excrecién y secrecidon se
recolectaron para el almacenamiento de
huevos y medicién, en placa de cultivo es-
téril, del porcentaje de huevos fecundados
en medio con extractos etandlico y acuoso
secos de A. peruviana, después de seis dias
de incubacion a 37°C y tres repeticiones
para 1.000, 500 y 100 pg/ml. Se us6 un
control negativo de medio de cultivo, un
control positivo con albendazol comercial a
1 mg/mly uno de DMSO al 5%. Los datos se
recolectaron por observacién del desarrollo
larvario con microscopio de luz invertida y

Infectio. 2010; 14(3): 186-194

se procesaron por ajuste a un modelo es-
tadistico lineal general que relacionaba el
porcentaje de huevos no fecundados con
dos factores de pronostico (extracto y con-
centracion) y analisis de varianza, usando el
paquete estadistico Statgraphics.

Resultados

Tamizacion fitoquimica. Mediante la ta-
mizacién fitoquimica de A. peruviana, se
determind que la especie posee alcaloides,
flavonoides, quinonas, taninos, saponinas,
cumarinas, lactonas terpénicas, glucésidos
cardiotonicos y carbohidratos. No posee
cumarinas volatiles, leucoantocianidinas,
nafto ni antraquinonas (tabla 1).

Siguiendo el fraccionamiento preliminar
planteado por Sanabria, se logro la sepa-
racion de las fases de alcaloides y acuosa.
Debido a que el procedimiento de extrac-
cion de la fase de alcaloides es especifico
para estos metabolitos, sdlo se sometié a las
pruebas de identificacion de alcaloides, lo
cual dio como resultado la presencia abun-
dante (+++) del metabolito en los tres ensa-
yos (Dragendorff, Mayer y Bouchardart) ©.

Dosis letal media. El porcentaje de mortali-
dad se obtuvo con la formula de Abbot, que
permite hacer la correccion de la mortalidad
respecto al blanco con DMSO 4%. Los datos
se analizaron con Statgraphics, que mues-
tra los resultados del ajuste de un modelo
de regresion tipo Probit para describir la
relacion entre el porcentaje de mortalidad
y la variable independiente concentracion.
De este analisis se obtuvo un valor de con-
centracion letal media de 64,2 ug/ml para
el extracto etandlico y CL, de 840,46 ug/ml
para el extracto acuoso de A. peruviana (fi-
guras lay 1b).

Efecto antibacteriano. Los resultados ob-
tenidos en el ensayo de difusion con disco
fueron negativos en todos los casos evalua-
dos (tabla 2).
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Tabla 1. Resumen de tamizacion fitoquimica para extracto etandlico y acuoso de hojas de Ambrosia peruviana

T N T

A io 4°
Solubles en Solubles en Alcaloides é:i]cj):slode
CHCl, CHCI,-ETOH fenodlicos . _
aminas

Dragendorff
ALCALOIDES + +++ +++ +++

Mayer + + +++ + -

Bouchardat + ++ +++ +++ -
FLAVONOQIDES Shinoda +++ ++
NAFTO Y/O ANTRAQUINONAS Borntrager-Kraus - -

H* +++ ++
QUINONAS

OH- +++ (+)

Gelatina-sal + -
TANINOS FeCl, +++ (+)

Acetato de Plomo +++ (+)

Hemolisis ++ -
SAPONINAS Espuma ++ +++ 407

Vainillina +++ -
ESTEROIDES Y/O TRITERPENOS Lieberman-Burchard +++ +
CUMARINAS Hidroxamato Fe*? ++ +

Baljet ++ e+
CARDIOTONICOS

Vainillina +++ =
LACTONAS TERPENICAS Vainillina +++ -

Molish +4++ +++
CARBOHIDRATOS

Fehling +++ ++

+++ Presencia en cantidad abundante
++ Presencia en cantidad moderada
(): resultados dudosos por la fuerte coloracién del extracto.

En el caso del ensayo CIM para las mismas
concentraciones (1 mg/ml), se evalud la
presencia de turbidez por comparacién
entre el control negativo, el tubo de ensayo
gue contenia el extracto junto con el caldo
nutritivo y, finalmente, la prueba que conte-
nia el extracto, el caldo nutritivo y la cepa.
En todos los casos evaluados, los resultados
fueron negativos.

Efecto antihelmintico. Se observé una dis-
minucién de la motilidad de los adultos de
T. canis frente al extracto etandlico seco de
A. peruviana, en las concentraciones de 25,
10, 5y 1 mg/ml. Sin embargo, el uso de 50

+ Presencia en pequefa cantidad
- Resultado negativo

mg/ml del mismo extracto y de fracciones
ricas en alcaloides (900 pg/ml), produjo la
inmovilidad completa de los nematodos
adultos de T. canis (tabla 3).

Este resultado se comprobd al suspender
nuevamente los nematodos en medio de
lactato de Ringer con suplemento al 10%
de RPMI y 1X ATM durante 30 minutos, sin
recuperacion de su actividad motriz.

Para la medicién del porcentaje de huevos
con embridon, o fecundados, de T canis
frente a los extractos secos etandlico y
acuoso de A. peruviana, se hizo un analisis
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Figura 1. Determinacién de CL, para extracto etandlico (a)
y acuoso (b) de hojas de Ambrosia peruviana

de varianza cuyo valor de p fue de 0,0009.
Esto indica que existe una relacion estadisti-
camente significativa entre el porcentaje de
huevos sin embrion y las variables estudia-
das (extracto, concentracion) al 99% de nivel

de confianza. Esto se traduce en una relacion
entre la disminucion del porcentaje de hue-
vos sin embrién de T. canis y la exposicion a
los diferentes extractos de A. peruviana.

Asimismo, se evalud la contribucién de
cada una de las variables a la explicacion
del modelo y su efecto sobre el porcentaje
de huevos sin embrion, usando la meto-
dologia de suma de cuadrados. Los valo-
res de p para la variable extracto (0,8310) y
para la interaccion extracto-concentracion
(0,5262) son superiores al umbral (0,1), lo
gue indica que no son estadisticamente
significativas al 90% de nivel de confianza;
por lo tanto, no existe una real diferencia
entre los extractos aplicados etandlico y
acuoso o el efecto de la interaccion, con
respecto a la disminucién del porcentaje
de huevos sin embrion frente al control
(figura 2). El valor de p de la concentra-
cion demuestra un nivel de significancia
alto (<0,05) que indica relevancia del
factor sobre el resultado esperado. Se
concluye que el factor determinante en la
disminucién del porcentaje de huevos sin
embrion de T canis es la concentracion
del extracto, sea etandlico o acuoso, de A.
peruviana (figura 3).

Tabla 2. Resultados del estudio antibacteriano por el método de difusién con disco de fracciones de hojas de Ambrosia peruviana

Especie bacteriana AFT ::lei:)’;e:;j‘:r A’:ZZS:: ff;:‘/,::m (Agua/DMSO 4%) ?:::::::2
Staphylococus aureus - = = .
Streptococus pyogenes - = - T+t
Pseudomonas aeruginosa - = - e+
Enterobacter cloacae - = - i
Proteus

vulgaris - - - e+
Escherichia Coli - = - .
Escherichia coli DH5x - = - e+

" Cefalotina para Gram positivos (halo de inhibicidon: 22 mm - agar base sangre) y ciprofloxacina para Gram negativos (halo
de inhibicién: 21 mm - agar Mc Conkey y LB sélido) -: no hay presencia de halo de inhibicién; +++: presencia de halo de

inhibicion

Infectio. 2010; 14(3): 186-194
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Medias y 95,0 Porcentaje Intervalos LSD
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Figura 2. Resultados graficos de a) porcentaje de huevos
sin embridn Vs. extracto, y b) porcentaje de huevos sin
embrién Vs. concentracién

Las convenciones usadas en las figuras son
como siguen: 1, para extracto etandlico, y 2,
para extracto acuoso de la especie vegetal.
Los valores 100, 500 y 1.000 son las concen-
traciones en pg/ml del extracto etandlico de
A. peruviana sobre huevos de T. canis. El va-
lor arbitrario 2.000 se usa para observar los
datos de huevos fecundados en DMSO 4%,
mientras que 3.000 es el blanco con formol
al 1% y 4.000 es el control con albendazol
comercial a 1 mg/ml.

Como se puede observar en el grafico de
interaccion (figura 3), no hay diferencia esta-
disticamente significativa entre las variables
extracto etandlico y acuoso, mientras que,
para la variable concentracion (100, 500 y
1.000 pg/ml), si existe dicha diferencia. Es
muy importante observar que el porcentaje
de huevos sin embrién en la variable 100
pg/ml se superpone al resultado observado
con el antiparasitario comercial (albendazol)
y que para las concentraciones mas altas el
resultado es mejor. Se concluye que la dismi-
nucion del porcentaje de huevos sin embrion
se debe a la concentracion empleada en el
analisis y no al extracto usado para tal fin.

Discusion

La tamizacién fitoquimica concuerda con lo
reportado previamente, especialmente en lo
que se refiere a alcaloides, glucésidos cardio-
ténicos, taninos y saponinas ©. Sobresale la
presencia de lactonas sesquiterpénicas, lo que
esta de acuerdo con trabajos reportados pre-
viamente. Estos compuestos han sido amplia-
mente identificados y elucidados como com-
ponentes importantes de A. peruviana “5#),

En ensayos adicionales se comprobd la
presencia de alcaloides mediante la prueba
modificada de Draggendorf, con lectura a las
24 horas de asperjada la placa, en algunas
de las fracciones obtenidas por elucién de
una columna cromatografica con CH,Cl, (no
se presentan los datos), debido a que los re-
sultados arrojados en las pruebas bioldgicas
de este tipo de metabolitos fueron satisfac-
torias y podria pensarse en su aislamiento,
purificacion y posterior caracterizacion es-
pectroscopica. Este resultado pone de mani-
fiesto las caracteristicas poco polares de los
alcaloides presentes en A. peruviana debido,
posiblemente, a la presencia de sustituyen-
tes electro-atrayentes (grupo carbonilo) que
disminuyen el pH basico del nitrogeno y lo
hacen casi neutro o la presencia de cadenas
carbonadas de gran tamafio, como en el
caso de los alcaloides esteroides 4.

Debido a que se registra una concentracion
diez veces superior de CL,, en el extracto
acuoso, con respecto al mismo parametro
evaluado para el extracto etandlico de A.
peruviana sobre Artemia salina, se propo-
nen los metabolitos no comunes a los dos
extractos evaluados (alcaloides y saponinas)
como principales responsables de la activi-
dad citotoxica de A. peruviana.

Se conoce la actividad moluscicida de sapo-
ninas purificadas provenientes de Catunare-
gam nilotica activas sobre Biomphalaria gla-
brata, con CL,, de 3y 26 ppm, dependiendo
de la saponina ensayada . Asimismo, se
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Tabla 3. Exposicion de parasitos adultos a fracciones
de hojas de Ambrosia peruviana en diferentes
concentraciones y su evolucion en el tiempo

Fraccién
(Concentracién)
+ ++ ++ ++

Etandlico
(25 mg/ml)

Etandlico
(50 mg/ml)

- + +++ +++ +++

Alcaloides
(900 pg/ml)

- - +++ +++ +++

Acuoso
(10 mg/ml)
DMSO 4% - - - - -

-> movimiento normal, +: disminucién de motilidad; ++: movimientos
imperceptibles (lentos); +++: muerte

conocen multiples reportes de la actividad
citotoxica de los alcaloides; Sarker y cola-
boradores aislaron alcaloides de tipo indol
de Centaurea cyanus (Asteraceae), con gran
actividad sobre Artemia salina (CL,, de 21y
14 pg/ml, segun el alcaloide empleado) 9.

Los ensayos de actividad antibacteriana por
los dos métodos empleados permitieron
confirmar que la especie es inactiva frente a
diferentes cepas ensayadas @,

La fraccion que contiene alcaloides presenta
el mejor comportamiento frente a los parasi-
tos adultos. Es conocido que alcaloides como
la Spiganthina de tipo rianodina pueden
interaccionar con el canal Ca*? al unir riano-
dina en lugar de glutamato para formar una
unién irreversible que permite la contraccién
sostenida de los musculos esqueléticos y la
paralisis caracteristica *"1®. De igual manera,
los alcaloides de tipo B-carbolina son nema-
tocidas y poseen baja citotoxicidad, lo que los
constituye en posibles farmacos 3.

En el caso de los huevos de T. canis, la dismi-
nucion del porcentaje de huevos sin embrion
se debe a la concentracion empleada en el
analisis y no al extracto usado para tal fin. Por
ello se propone, como hipotesis para futuros
trabajos, que los metabolitos secundarios
comunes a los dos extractos son los respon-
sables de la actividad antiparasitaria. Estos
metabolitos secundarios son flavonoides,
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lactonas y quinonas. Esto podria concordar
con lo reportado para el caso de los flavonoi-
des y catequinas que tienen actividad frente a
formas amastigotes de T cruzi ' y con otros
reportes tales, como el publicado por Barrau
(2005), en el que se estudian los 3-flavan-
dioles glucosilados presentes en esparceta
(Onobrychis viciifolia Scop), que son capaces
de inhibir las migracion de larvas de Haemon-
chus contortus .

Asimismo, las moléculas del tipo de las qui-
nonas, como la atovacuona, parecen actuar
interfiriendo  selectivamente el transporte
electronico mitocondrial por inhibicion del
citocromo C, que hace parte del complejo
respiratorio I en protozoos sensibles @,
mientras que se han encontrado quinonas
(fumiquinonas) provenientes de Aspergillus
fumigatus, con actividad nematocida 2. De
igual forma, la actividad nematotdxica de la
bacteria Bacillus nematocida sp., descubierta
en 2005 por Huang y colaboradores, se expli-
ca porque posee cantidades apreciables de
menaquinonas (una forma de vitamina K) @3.

De igual forma, las lactonas han sido usadas
por aflos como antiparasitarios comerciales
(ivomecy otros). Es el caso de las lactonas ma-
crociclicas de tipo avermectina. Se sabe que
su principal accion se ejerce sobre los canales

Gréfico de Interaccion
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Figura 3. Resultados gréaficos de porcentaje de huevos sin
embrién Vs. concentracion
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de flujo de ion CI- de las células musculares
que quedan indefinidamente abiertos y pro-
vocan un cambio en la membrana y su corres-
pondiente fallo en la neurotransmision. Fruto
de ello, el nematodo se paraliza y muere o es
expulsado del intestino %, Sin embargo, se
debe tener presente que la sobredosificacion
del farmaco ha permitido la generacién de ce-
pas resistentes, lo que ha motivado el crecien-
te interés en moléculas con mecanismos de
accion alternativos y, por tanto, la busqueda
de metabolitos secundarios en plantas cono-
cidas dentro del saber etnofarmacoldgico por
su actividad antiparasitaria, como la que se ha
presentado en este trabajo.
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