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RESUMEN

Los protozoarios del género Leishmania son responsables del complejo de enfermedades
zoonoticas conocidas como leishmaniasis; éstos son transmitidos a los humanos por la picadura
de un vector hematofago de la subfamilia Phlebotominae. La enfermedad puede producir
lesiones mutilantes en el paciente y se presenta en tres formas principales: cutanea (localizada
y difusa), mucocutanea y visceral. La OMS sefala que ocurren entre 700,000 y un milléon de
casos nuevos al afio. El control y la erradicacién de esta enfermedad se obstaculizan debido a
diversos factores socioecondmicos en las areas de prevalencia; sumado a eso, la
farmacoterapia actualmente utilizada ocasiona diversos efectos secundarios. En el Centro de
Investigacion Cientifica de Yucatan se han investigado plantas medicinales contra
enfermedades parasitarias. Los resultados obtenidos han mostrado que el extracto metandlico
de la corteza de Byrsonima crassifolia (L.) Kunth (Malpighiaceae) tiene buena actividad
leishmanicida, lo que se ha demostrado a través de bhioensayos in vitro de inhibicién del
crecimiento de promastigotes de Leishmania (Leishmania) mexicana. En este trabajo, el
extracto metanolico vegetal fue sometido a separacion liquido-liquido por polaridad ascendente
obteniéndose las fracciones: hexanica, dilclorometano, acetato de etilo y acuosa. Estas
fraccciones fueron evaluadas en un bioensayo y se observd mayor actividad antiparasitaria en
la fraccion diclorometanica. El aislamiento de metabolitos de la fracciébn mas activa fue guiado
mediante bioensayos in vitro de inhibicion del crecimiento de promastigotes de L. (L.) mexicana.
Producto de la separacidon cromatografica fue posible el aislamiento de cuatro compuestos: 1
(BcC-6bl), 2 (BcC-6gl), 3 (3p-friedelanol), 4 (friedelina) y dos mezclas: 5 (BcC-6g3) y 6 (a-
amirina/B-amirina). Las estructuras de estos compuestos se elucidaron con el uso de métodos
espectroscopicos y espectrométricos y se compararon con los datos publicados en la literatura
cientifica. La actividad leishmanicida de las mezclas y metabolitos aislados del extracto
metandlico de la corteza de B. crassifolia fue variable. En los compuestos puros la
concentracion media inhibitoria (Clso) vario entre 3.5-4.4 ug/mL. Se reporta por primera vez la
estructura del compuesto 2 (crassifolin), el cual presenté buena actividad antiparasitaria. Se
evalu6é por primera vez la actividad in vitro de los compuestos 3 y 4 y la mezcla 6 contra
promastigotes de L. (L.) mexicana. Asimismo, se demuestra la presencia de los triterpenos

pentaciclicos 3p-friedelanol (3) y friedelina (4) en la corteza de B. crassifolia.
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ABSTRACT

The protozoa of the genus Leishmania are responsible for the complex of zoonotic diseases
known as leishmaniasis; these are transmitted to humans by the bite of a hematophagous vector
of the Phlebotominae subfamily. The disease can produce mutilating lesions in the patient and
occurs in three main forms: cutaneous (localized and diffuse), mucocutaneous, and visceral.
WHO notes that between 700,000 and one million new cases occur annually. The control and
eradication of this disease are hampered due to various socioeconomic factors in the prevalence
areas; in addition to this, the pharmacotherapy currently used causes various side effects.
Medicinal plants against parasitic diseases have been investigated at the Yucatan Scientific
Research Center. The results obtained have shown that the methanolic extract of the bark of
Byrsonima crassifolia (L.) Kunth (Malpighiaceae) has good leishmanicidal activity, which has
been demonstrated through in vitro bioassays to inhibit the growth of promastigotes of
Leishmania (Leishmania) mexicana. In this work, the plant methanolic extract was subjected to
liquid-liquid separation by ascending polarity, obtaining the fractions: hexane, dilchloromethane,
ethyl acetate and aqueous. These fractions were evaluated in a bioassay and greater
antiparasitic activity was observed in the dichloromethane fraction. The isolation of metabolites
from the most active fraction was guided by in vitro growth inhibition bioassays of L. (L.)
mexicana promastigotes. As a result of the chromatographic separation, it was possible to
isolate four compounds: 1 (BcC-6bl), 2 (BcC-6gl), 3 (3B-friedelanol), 4 (friedelin) and two
mixtures: 5 (BcC-6g3) and 6 (a-amyrin/B-amyrin). The structures of these compounds were
elucidated with the use of spectroscopic and spectrometric methods and compared with the data
published in the scientific literature. The leishmanicidal activity of the mixtures and metabolites
isolated from the methanolic extract of the bark of B. crassifolia was variable. In the pure
compounds, the mean inhibitory concentration (ICsp) ranged between 3.5-4.4 pg/mL. The
structure of compound 2 (crassifolin) is reported for the first time, which presented good
antiparasitic activity. The in vitro activity of compounds 3 and 4 and mixture 6 against
promastigotes of L. (L.) mexicana was evaluated for the first time. Likewise, the presence of the
pentacyclic triterpenes 3p-friedelanol (3) and friedelin (4) is demonstrated in the bark of B.

crassifolia.




