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OBJETIVO GENERAL
- Alcanzar un conocimiento iIntegral de especies de potencial

aplicacion farmaceutica y textil para su posterior uso racional.

- Investigar metabolitos biosintetizados por especies de importancia
etnofarmacognostica, considerando variaciones espacio temporales.

- Evaluar la potencialidad terapéutica mediante estudios de actividad
biologica, y la textil a traves de aplicaciones sencillas en tintes, hilos.

- Planificar estrategias de aprove@amiento sustentable, lo que implica
cuidado y preservacion de los recurses.regionales.

oy P ——
- Académicamente, formﬁs capacitados en la tematica a

través de estudios de postgraao. —
Formacion de RRHH: dictado de“cursos de postgrado, actividades de
grado, tesis de Doctorado y Maestria, becas, estancias de investigacion.



§ - Habitat

(V¥

= % - Estacion anual
6- Determinacion de la bloactlwdad = i l
primaria: BST, Inhib. radicular, .
antioxidante, antimicrobiana, 2- histoquimica, secado, molienda

anticoagulante
J 3- Extraccion preliminar

y especifica: MG-ADN, SC, xantino = Screening quimico
oxidasa, antiinflamatoria, % perfiles cromatograficos
. Estudios bioautogréficos -
L ——

7- Aplicaciones farmacéuticas; textHesss Fraccionamiento

Carbohydr. Res., 338 (2): 153-165, 2003.

Phytoterapy Research, 23: 707-712, 2009. _ - -
J. Pharm. Res., 7: 209-214, 2013. 5- Determinacion estructural

4- Extraccion exhaustiva y


http://www.historiaparatodos.com.ar/TEHUE 7.html
http://www.historiaparatodos.com.ar/TEHUE 7.html

ALGUNOS RESULTADOS CON:
- Lessonia vadosa Searles (Laminareaceae — Phaeophyta)
- Scytosiphon lomentaria (Lyngbye) (J. Agardh) Link
(Scytosiphonaceae — Phaeophyta)
- Undaria pinnatifida (Harvey) Suringar (Alariaceae — Phaeophyta)

- Colliguaja integerrima (ex Hook.) Hill. et Hook." |
(EuphorbiaCeae) plantas superiores

borde costero

- Suaeda divaricata Mog. (Chenopodiaceae)

Lessonia vadosa

3 Fraccion Rendimiento | Viscosidad Ac. uronicos
= Cp constituyentes

1§ Manad - Gula
M2 Mana. - Gula
|

_“Zambéneet-al., Anales del Instituto de la Patagonia, 17-22, 2003

MUESTRA | Az. Totales | Ac. Uronicos | Fenoles Proteinas Sulfatos L 1L
(%) (%) (%) solubles (%) (%) (kDa)

1

B

NaAlgc

MaAlglvd
MWahlgly
HAlgLw




| essonia vadosa

Extraccion con HCl 0,1 M, 2 h y 60 °C

Acido Alginico insoluble
Extraccion alcalina con NaleGB al2 %

EXTRACCION 2h, 50°C ypH 10

Alginato de sodio + marco

s

Hidratar con agua destilada agitacién a
50 "Cy Centrifugar a 4000 rpm 15 min
Solucion de ALGINATO DE SODIO
o DIALISIS

o -4 —— |
1 PURIFICACION ALGINATO DE SODIO DIALIZADO
Cadl; al 10 % agitacién 1 h, 50 °C

2° PURIEICACION s Alginato de Calcio

H.de | Ac | Protei- ( precipitado como fibras)
Muestra Carbono | Urénicos nas S04? | Fenoles Visc.

(%) (%) (%) | (%) | (%) (cp) Filtracidn al vacio ¥y b|E|nC|LJEEIC[D
Naslg 32 65 - s : . 10,0 con hipoclorito de sedio al 12 %

NaAlg

Comercial

HAlg

Acido Alginico insoluble
Comercial Neutralizar con Na,CO_al 2 %

| pH 7-8 50 °C 2 h Tratar con etanol y centrifugar.
Evaporar el alcohol 24 h y Liofilizar

Obtencion de sus bloques

.1 sTe s . === ALGINATO DE SODIO o
por Hidrolisis parcial -
(NaAlg) _

Naturalia patagoénica, 9: 61-75, 2016.



Abundance
# GC chromatogram del extracto total

1.1e+07
1e+07
9000000 Fucosterol
————
8000000

7000000

6000000
Myristic acid

7 Ci | y cargada con
paracetamol (x 2700), respectivamente, ambas
obtenidas por Spray Drying

Resultados obtenidos en la preparacion de microparticulas por

gelificacion ionica interna y por Spray Drying

Microparticulas por
gelificacion ionica
Micropatfculas por Spray
Drying

5000000

4000000

3000000

2000000
Oleic acid

1000000 A

L

= T A T T iy 7
Time--> 10.00 20.00 30.00 40.00 60.00 60.00 70.00 80.00
Abundance Scan 7130 (62.868 min): 00301005.D\data.ms

T e T

Phytochemistry Letters, 11: 418-423, 2015.
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Ensayo in vitro con lineas celulares:
- CaCo-2 cancer de colon, Alginato de sodio y fucosterol

% Proliferacién

% Proliferacién

1:16 1:32 Control
DMSO
1%

11 1:2 1:4 1.8 1:16 1:32 1:64 Control
Dilucion de Fucosterol

60 % de actividad antiproliferativaala
concentracion de 1 mg/ml

Dilucién de Alginato de Sodio
NaAlg a 1 mg/ml 55 % de actividad
antiproliferativa

- MCF-7 cancer de mama,

fucosterol :
75,2 % de actividad antiproliferativa a la

concentracion de 1 mg/ml

% Proliferacion

- Trabajo en colaboracion con la Dra. Caroline
Weinstein-Oppenheimer (Univ. de Valparauso). Dilucién de Fucosterol
- FP-7 IRSES y PICTO GSJ 36871.




Compuesto L. infantum L. amazonensis L. donovani

promastigotes | promastigotes | promastigotes

28 % inhibicidn Sin inhibicion 46 % inhibicion Sin inhibicion

a 250 pg/ml a 250 pg/mil a 250 pg/ml a 250 pg/ml

Clso (uM)

Compuesto L. infantum L. amazonensis

Promastigotes | Intracelular | Promastigotes | Intracelular

Amastigotes amastigotes

FUCOSTEROL 45,00%9,29 10,30%1,85 55,00£6,23 7,80%2,12

ANFOTERICINAB 0,10 £ 0,02 0,20 £ 0,02 0,10 £ 0,01 0,20 £ 0,03

FP-7 IRSES y PICTO GSJ 36871.



Scytosiphon lomentaria
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Becerra, M.B. et al., Cs. del Mar, 2006
Becerra, M.B. et al., Naturalia patagonica,
2008

Frondas secas y molidas
etanol 80 %
24 h, temp. amb. (x 2]

Marco,
etanol 80 %4
24 h, 70 =C (x 2]

—  E,
Marcos

CacCl, 2 %

24 h, temp. amb. (x Z)

—— Ea

Marcoa
CacCly 2 %
24 h, 70 °C {x 2]

Ea
Marco,
HCI (aqg) pH 2
4 h, TO =C (x 4]
—_— E.

Marcos

Mazliy 3 %
4 h, 50 °C (x 4)

Eg
Marcog

MMonosacaridos (moles %o)
il Idan Gl (Fal
tr

1


http://shop.uwphoto.no/detail.asp?PRODUCT_ID=esv137cd072
http://shop.uwphoto.no/detail.asp?PRODUCT_ID=esv137cd072

Undaria pinnatifida

PICTO GSJ
36871

X Congreso
Chileno Micro
Macroalg 2017

Undara pinnatifida

Advtilus edulis

Golfo San Jorge
(Chubut- Argentina)

]

Otofic (HRPN®7163)
Invierno (HRP N* 716)

|

|

4mm | cColecto

|

!

FPlaya Bonita
(Golfo San forge-
Chubut- Argentinag)

Frocesado v

extroccion (Fig. 2)

|

Otofio (100
ejemplares)

fid

!

|

TLE para
lipidos

!

Fose estocionaria silicagel G600
Ry -FV- acefona-benceno-oguo
SR (21:30:8)

CEL para
lipidos

Screening quimico y actividod bioldgica de

los extractos

]

|

-Actividod antioxidante
(DFPH)

-Actividad inhibitoradel
desamollo de los radiculas
de semillos de frigo

Reacciones cualitativas de
grupos quimicos:

-Molisch (HdC)
-FeCl; (OH fendlicos)
-Liebermann- Burchard
(esteroides y triterpenos)
-Kedde (cardenalidos)
-Ninhidrina [aminogrupos)
-Ensayo de volotilidod
-Vapaores de indo (lipidos)




Grupo
Fitoquimico
Hidratos de

Carbono

OH
fenolicos

Taninos

Esteroides

% Proliferacion

triterpenos
Cardenolidos

Péptidos

Lipidos

flavonoides - - - - Dilucion de Alginato de Sodio de Undaria

Escobar Daza, M.D. et al., Naturalia patagonica ,9:61-75, 2016.

Undaria pinnatifida
Up otoino Up invierno Mytilus

Proteinas
rham xyl gle gal  man Grupo .

Muestras (%) (%) (%) (% (%) (k) [Eitequimico | o ... EOH2 EOH1 EOH2 HP C 'M

Hidratos de = g = +=+ F | - -
Carbono

AlgUPV 270 120 190 214 2405 25 i i + +

OH fenodlicos (amarillo) (amarillo)  (amarillo)  (amarillo)

RlguPP - 280 170 1854 204 200 156

AlgUPO 2037 89 130 140 140 1@

Taninos ++ ++ +

AlgUPL 150 6,48 1017 11,0 110 205 Esteroides 4

+
triterpenos +
Cardendlidos ++

i

PICTO GSJ 36871 a-a-/pépti.dos
X Congreso Chileno Micro Antraquin.

Macroalg 2017 Alcaloides
Lipidos

-+




Ulva (Ulvaceae): lua, luga-luga, para inflamaciones internas, gota, escrofulas

Ulvarigida | Ulva lactuca

Punta Maqueda Punta Borja

Otono Invierno Primavera \erano

;

Lipidos Estudios biofarmacoldgicos

Estudio A Ulva rigida
& coquimico Uhrich et al., g
q Ars Pharmaceutica, 57 (2): 67-75, 2016.

Decocto y Decocto - EOH
fracciones

Extraccion

Estudios
cromatograficos

Analisis

Actividad

| Estud|o§ - farmacologica
Biofarmacologicos

quimico
cuantitativo




Ulva rigida
Punta Magueda
Decoctos

Alga seca v molida

‘/I\a.gua destilada, 100 °C. 20°

MARCO

DECOCTO

man Sulfatos
Muestras (%)

Acidos Fenoles
Urdnicos (%)

Proteinas
(% SO,2) (%)

6,6

4,1

22,8 2,4
16,5 3,0
28,7 5,4

3,0

(%0)

10,3
9,3
9,3

91

0,3
0,9
0,6

0,3

man Fenoles Proteinas
Muestras (%) (%) (%)
URMO-d 58,8 2,0 15,3
URMI-d 24,5 TR gt 10,3 0,5 222
URMP-d 100,0 90,1 59, 7| 42,2 6,0 ckX:
URMV-d 75,6 54,2 42,7 30,2 1,0 15

PICTO GSJ 36871; X Congreso Chileno Micro y Macroalg 2017




Determinacion de monosacaridos componentes
mediante Cromatografia Gaseosa - MS

Max Intensitv : 162.933.086
URMPD split 2 Tl rmin

hloestra*
UENEP-D

URMP-di

*hidrolizada: com TFA 2 ML

Test de carragenina

-e- control
& hidroalcoholico 300 mg/kg ip
-+ decocto 300 mg/kg ip

Decocto URMP

!

40 % inhib. Caco 2
y MCF-7 ' . 2 3

horas

Volumen edema (ml)

Grupos 1 Volumen del edema (ml) % de
lh 2h 3h inhihicion
control - 0635 0,14 1,5 ) - |
EHA 0,085 0,157 06355 . T"l 38 |
D 0,155 0,156 0,155 .
Indometacina 007 046 . T"l EE ‘<
PICTO GSJ 36871; X Congreso Chileno Micro y Macroalg 2017.




Colliguaya integerrima (Euphorbiaceae)

EXTRACTO/ SUSTANCIAS
FRACCION CARACTERIZADAS
E3 Kaempferol,
Miricetina-3,7,3’,4’-tetraM
E4 Datiscetina,
Kaempferol, K-3-glc

Miricetina, M-3-glc
Kaempferol,
Pelargonidina,
Delfinidina, Gal, Glc
- Kaempferol, Pirogalol, |

Ac. sinapico,
Floroglucinol

Er:[o Vitorino et al, Jor de Inv y Tec en el contexto del

desarrollo patagénico, PEIP, Vol I: 64-67, 1998.
Pinto Vitorino et al, Acta Farm. Bonaerense, 23 (4): 459-
465, 2004.



Hidratos de Sulfato (%)* Fenoles

Monosacaridos Flavonoides|
Parte vegetal Carbono (%)* T. amb. totales ()*
o

T.amb. 80 °C 80 °C componentes (%)*

Semillas 2.8 1.4 , , glucosa, fructosa n.d. n.d.

galactosa, manaosa,

Inflorescencias 7.7 4,6 )
xilosa

12,9

Partes aéreas , 1,5 , , galactosa, glucosa 12.9

Metabolites E, Es
Carbohydrates +
Proteins

Lipids -
Flavonoids

+
+

Antimicrobial activity of E, against S. aureus, Tannins
P. aeruginosa and E. coli. Triterpenes + - -

Antioxidant activity by DPPH method of
extracts of leaves of C. integerrima.

. Antioxidant activity
Fractions Solvent —
S oures Inhibition (%)  SCsp (ug/mL)

- . coli Metanol 70.4 12.04
——~Ps. aeruginosa Petroleum ether 81.3 14.71
Chloroform 89.1 53.43
I ‘ ‘ . . Ethyl ether 68.4 6.90
000 0250 0500 0750 1000 1250 Ethyl acetate 68.7 5 75

E4 (mgm) Water 72.8 7.99
Biological activity of ethyl acetate fraction (E4) of leaves of C. integerrima.

Diameter of inhibition (mm)

MIC (mg/mL) Inhibition (%) Cytotoxicit
Sample SCso (pg/mL) yiotoxicity
P. aeruginosa S. aureus E. coli 0.5 1.0 (Hg/mL)

= 0.25 0.50 0.25 92.4 95.9 5.75 1179.30

Graciela Pinto Vitorino, Daniela Alcalde, Claudia Arratia, Rina Merlo, lleana Toledo, Osvaldo L. Cérdoba, Maria L. Flores.
J. Pharm. Phytother., 2 (1): 22-27, 2014.




Suaeda divaricata (Chenopodiaceae)

Tipica marisma de la Patagonia austral, dominada por una compacta alfombra de pocos
centimetros de alto formada por picles de mar (Sarcocomia perennis), Esas marismas son
mm:smumarmmmmmwuwdem —
mmmmymmmu g li — — sl e W LT
: R e T e —

- o T ~ ':' - ,‘ . & ‘_“»’....o- = .~ ~, -

-R v

— Marisma de Spartina spp., Sarcocornia perennis, Limonium brasiliense,
Atriplex Iampa A. vzlg_atlssma y Suaeda divaricata.

e s Dr. Alejandro Bortolus - CENPAT g

Fractlon Fractlon Decoction
Metabolites H20

I R N A
I R I E——
Carbohydrates | V|| | A

I A
" Steods [ [N |

“Qunones ||| ¥ 4 | A
“Alelods || |
"~ Temnins || ]

Phenolics

e

Ooud, E.; Sakavitsi, MH; Michailidis, D.; Pinto Vitorino, G; Cérdoba, OL; Flores, ML. ChemBioFight, NKUA-UNPSJB, 2015.



OsH\AA\AT\2A013 365 nm

Toluene/CHCE /EtOH

decocto

T T T T T T T T
220,00 240,00 260.00 280,00 200,00 220,00 24000 280,00

nm
0,06 ——

o
0,04 o] R
DIDE_'_ML‘ ]
0,00 /L ]

T T T T | 1 T T T | T T T T | T T T 1 | T T 1 T | T
0,00 10,00 20,00 30,00 40,00 50,00
Minutes

OsH  Aof3 Qe

EtoA/FA/AA/H20  254nm

T T T T T T T T T T T T
220,00 240,00 250,00 280,00 300,00 320,00 340,00 380,00 380,00 400,00 420,00 440,
nm

§d EtOH extract Decoction Infusion

¥ = 1374u+ 48,176

FE0R0IS 85,585 ¥ 064821+ 47,044

4

10
[Text]

IC50=1,33pg/mL

SD EtoAc  Hz0

Oopd, E.; Sakavitsi, MH; Michailidis, D.; Pinto Vitorino, G; Cérdoba, OL; Flores, ML. ChemBioFight, NKUA-UNPSJB, 2015.




- Los resultados aportan al conocimiento integral a la vez que guardan relacion con
los principales usos descriptos para las especies.

- Los estudios estacionales permiten seleccionar racionalmente la época de colecta
optima.

- Los resultados quimicos y de actividad biologica demuestran la influencia
geografica en las estrategias metabdlicas de los organismos.

- Las especies evidencian perspectivas para una potencial utilizacion.

PROYECCIONES

- Estudios metabolicos, los que constituyen un nuevo horizonte en las
Investigaciones con miras a desarrol.de productos de valor agregado.

- Interacciones con  otros  OrgantSMOS.  J.  Marine Biolog.  Assoc. UK,

doi:10.1017/S0025315416000667. 2016.
- Empleo de los productos en la- y en obesidad / diabetes.

- Micro / nanoencapsulacion déSbiomasa / productos de microalgas
aisladas de efluentes industriales para alimentacion animal.........
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