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1. INTRODUCCION

La medicina tradicional es reconocida hoy como un recurso fundamental para la
salud de millones de seres humanos, un componente esencial del patrimonio
tangible e intangible de las culturas del mundo, un acervo de informacion, recursos,
practicas para el desarrollo y el bienestar, ademas de un factor de identidad de
numerosos pueblos del planeta (Biblioteca Digital de las Plantas Medicinales de
México, 2012).

Es importante mencionar que México posee una gran riqueza de flora y fauna, por lo
que no es de sorprender que las plantas medicinales y otros productos de origen
natural formen parte esencial de las estrategias generadas por la poblacion para
enfrentar sus enfermedades cotidianas. Esto no nada mas se da en el medio
indigena y rural, sino también entre poblaciones mestizas, en zonas urbanas y
suburbanas, como resultado de la diversidad biolégica del pais y de la necesidad de

recursos accesibles frente a los diversos padecimientos (Martinez et al., 2010 (a)).

Las propiedades terapeéuticas del propoleo han sido reconocidas por el hombre
desde épocas antiguas. De esta forma, el propdleo es uno de los pocos remedios
naturales que ha mantenido su popularidad durante un largo periodo de tiempo, muy
asombrados hubiesen quedado nuestros apicultores, si hace soélo unos afos les
hubiésemos explicado que aquella resina oscura y pegajosa que les dificultaba el
raspado de las colmenas, era precisamente uno de los productos apicolas mas
valiosos, solamente superado en cotizacion internacional por el veneno de abejas y
la jalea real. Su valor es actualmente casi 40 veces superior al de la cera y casi 30
veces superior al de la miel, por lo que comprendemos que hemos desechado una

verdadera fortuna durante siglos (Martinez et al., 2010 (b)).

Actualmente, el estilo de vida ha ocasionado interés por parte de los consumidores,
industriales e investigadores sobre lo que podria denominarse como el retorno a lo

natural, buscando la forma de ayudar a mantener la salud humana.
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En las ultimas décadas han sido publicados varios estudios relacionados con la
composiciéon de productos apicolas (miel, polen, jalea real y propdleos) y sus

propiedades bioldgicas, lo cual genera la atencidén de investigadores.

El propdleo es un producto de la colmena formado por resinas que las abejas
recolectan de ciertas plantas, en particular de flores y brotes de hojas, las cuales
mezclan con la saliva, enzimas y otras secreciones propias de las abejas (Farré et
al., 2004). Es usado como un protector natural contra microorganismos patégenos y
hongos; protege contra el frio durante el invierno y actia como material de sellado
en las paredes externas e internas de la colmena para reducir la entrada de insectos
(Marcucci et al., 2001; Papotti et al., 2012). Este producto es muy apreciado por sus

diversas actividades bioldgicas (Salatino et al., 2011).

Estas caracteristicas estan relacionadas con su composicion quimica, origen
botanico, época de recoleccién y la especie de abeja recolectora (Manrique y
Santana, 2008; Gregoris et al., 2011).

2. ANTECEDENTES

2.1 EL PROPOLEO

2.1.1 Definicion y generalidades

La palabra propodleos proviene de los vocablos griegos pro que significa “en frente
de” y polis que significa “comunidad o ciudad”, por lo que se puede interpretar como
“en defensa de la ciudad” (Wagh, 2013) y nos da una idea del importante papel de

esta sustancia en la colmena.

También conocido como “pegamento de las abejas”, es aromatico y de color variable
desde amarillo-verdoso hasta café, es suave y pegajoso a temperaturas elevadas,

en cambio, a temperaturas bajas y con el paso del tiempo se endurece (Lotfy, 2006).
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El propdleo es un producto multifuncional que producen las abejas Apis mellifera

(Figura 1) y se utiliza en la construccién, el mantenimiento y la proteccion de la
salud de sus colmenas. La abeja forma parte de la familia Apidae y es comun en
América del Norte con especial prevalencia en algunas partes desérticas tales como
matorrales y desiertos de Sonora, Coahuila, Durango y Zacatecas. (Coleccion

Nacional de Insectos, Instituto de Biologia, UNAM).

Figura 1. Apis mellifera (Fundacion UNAM)

El propdleo no es solamente un material de construccion, sino también la mas
importante arma quimica de las abejas en contra de agentes patdgenos (Bankova,
2005). Es también usado para embalsamar pequefios animales muertos evitando su

putrefaccion cuando no pueden ser retirados de la colmena (Niraldo, 2005).

El uso humano de propdleos tiene una larga historia y es ampliamente utilizado en
los productos destinados a aplicaciones tépicas. Hay una base de datos de fondo
sobre la actividad biolégica y la toxicidad de propdleo que indica que es
antibacteriano, antifungico, antiviral, citotéxico, astringente, colérico, espasmolitico,

antiinflamatorio, anestésico, antioxidante y otras propiedades (Burdock, 1998).
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2.2.2 Aspectos historicos

El propdleo es tan antiguo como la miel, y ha sido utilizado por el hombre desde
hace siglos. Existen registros que indican el uso del mismo por los antiguos egipcios,
persas y romanos. Donde era conocido por los sacerdotes, quienes tenian en sus
manos la medicina, la quimica y el arte de embalsamar, utilizando el propéleo como
uno de los ingredientes para la conservacion de visceras de los faraones
(Kuropatnicki et al., 2013).

Pensadores como Aristételes, Galeno y Dioscérides, asi como médicos de culturas
griegas y romanas observaron que poseia propiedades antiinflamatorias, por lo cual
fue utilizado para el tratamiento de heridas, ulceras y abscesos (Castaldo et al.,
2002; Kuropatnicki et al., 2013).

En la Edad Media el propdleo no era un tema muy popular y su uso en la medicina
convencional desaparecio. Sin embargo, el conocimiento de las propiedades
medicinales de propoleo sobrevividé en la medicina popular tradicional. El interés en
el propoleo regres6 de Europa, junto con la teoria del renacimiento. En el siglo
pasado los cientificos fueron capaces de demostrar que el propdleo posee
importantes actividades biologicas. La investigacién sobre la composicién quimica
del propdleo se inicid a principios del siglo XX y se continu6 después de la Segunda
Guerra Mundial. Los avances en los métodos analiticos cromatograficos permitieron
la separacion y la extraccion de varios componentes de propdleos. Al menos 300
compuestos diferentes se han identificado hasta el momento. Su capacidad
antibacteriana, antiséptica, antiinflamatoria, antifungica, anestésica, y propiedades
curativas han sido confirmadas. El propdleo ha sido utilizado con eficacia en
tratamientos dermatoldgicos, problemas ginecologicos, enfermedades
neurodegenerativas, en la cicatrizacion de heridas y en el tratamiento de

quemaduras y ulceras (Kuropatnicki et al., 2013).

Los Incas lo utilizaban cuando se presentaba un cuadro de infecciones febriles y en
el continente Europeo fue utilizado por los franceses en los siglos XIV y XVIII para el
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tratamiento de llagas. Su maximo empleo se dio durante la guerra de “Boers”
(granjeros), en Africa del Sur, alrededor de 1900, en el tratamiento de heridas
infectadas y como sustancia cicatrizante. El uso del propdleo se intensificd durante la
Segunda Guerra Mundial por la ex-URSS para el tratamiento de heridas. Con el
descubrimiento de la penicilina (1928) y el advenimiento de los modernos
antibioticos se comenz6 a dejarlo de lado, paraddjicamente en la actualidad esa

tendencia ha comenzado a revertirse (Adanero, 2000; Kuropatnicki et al., 2013).

En México el cuidado y aprovechamiento de los productos de las abejas, se remonta
a épocas prehispanicas donde las diferentes culturas existentes tales como los
Mayas, Tarascos, Lacandones, Olmecas Populucas cultivaban a las abejas sin
aguijon (Meliponinos), con fines alimenticios, medicinales y religiosos (Martinez et
al., 2010 (a)).

Los usos de este producto natural se han mantenido durante siglos, hasta llegar a
nuestros dias, en que se estan realizando investigaciones cientificas sobre el
propoleo en los campos de la biologia, la medicina humana y la medicina veterinaria.
Sin embargo, se requiere mas investigacibon que conduzca a nuevos

descubrimientos de su composicion y posibles aplicaciones.

2.3 RECOLECCION DE PROPOLEO

Existen numerosos métodos de produccion o recoleccion de los propdleos (Figura 2
y 3) pero los mas utilizados son el raspado del material apicola y el empleo de

mallas plasticas colocadas en la parte superior de la ultima alza (Sahinler, 2005).

Para una buena recolecciéon depende fundamentalmente del comportamiento de las
abejas en la colmena. Si se altera las condiciones dentro de ésta, se puede acelerar
la produccion y mejorar la calidad de los propdleos, utilizando diferentes dispositivos
con estos fines (Giralt, 2001).
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Figura 2. Recoleccién de propdleo.
Foto proporcionado por Angél Lopez Ramirez.

2.3.1 Raspado

Tradicionalmente se ha venido utilizando el sistema de raspado de cabezales,
cajones, etc. Este método es cada vez mas desaconsejable, debido a que el
propdleo contiene mayores impurezas y posibles contaminantes (resultados de
algunos estudios realizados sobre calidad no recomiendan este método de
extraccion). Cuando se procede a recolectar propdleos por la técnica del raspado, es
conveniente emplear elementos o espatulas de poco filo y de acero inoxidable;
cuando se emplean elementos de hierro, este componente forma complejos con los

principios activos del propdleo, disminuyendo su calidad (Papotti et al., 2012).

También es importante tener en cuenta la ubicacion del mismo en la colmena: el
propodleo de piquera, a pesar de su facil obtencion y acceso, es un propoleo que ha
perdido gran parte de sus propiedades, ya que al estar expuesto al medio ambiente,
la accién del aire y el sol produce oxidaciones que disminuyen su calidad. También
el propoleo de techo suele estar acompafado de mucha cera, mientras el propdleo

de piso, contiene demasiadas impurezas (Papotti et al., 2012).
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o de los laterales y cabezales de los cuadros, ya que poseen mayor concentracion
de resinas y se encuentra mas protegido. Nunca raspar en las zonas donde haya

pintura sobre la madera, ya que contaminaria el producto (Papotti et al., 2012).

2.3.2 Mallas

La recoleccion debe ser efectuada mediante el empleo de mallas que optimicen el
proceso y garanticen la obtencion de un producto exento de impurezas y

contaminantes.

Podemos optar entonces por el uso de mallas matrizadas plasticas en espacios de
4,5 mm, fabricadas especificamente para el almacenamiento de propodleos; éstas se
utilizan sobre los cabezales de los cuadros debajo de la entretapa de la colmena o

bien la tipica tela mosquitera plastica que tiene el mismo resultado.

Este ultimo tipo de trampa es el mas empleado, se ubica igualmente en la parte
superior de la ultima alza, por debajo del techo. Como la abeja propolizara los
espacios intermarcos, es bueno cortar la malla un poco mas ancha de la superficie
de la colmena de modo que cuando sellen los primeros espacios podamos correrla y
asi completar toda su superficie. Es ideal contar con dos mallas por colmena para
asi efectuar el intercambio cuando realizamos la recoleccion. Sobre todo si no

volveremos al colmenar por unos dias.

La produccion con mallas tiene la ventaja de no producir ninguna modificaciéon en el
resto de las producciones de la colmena, invitando a la abeja a propolizar sin alterar
el funcionamiento normal de la misma. Contamos con el propdleo suficiente para su
proteccion y ademas un excedente para nuestra produccién de mayor calidad (Asis,
1993). La utilizacién de mallas a su vez permite obtener un propdleo mas granulado

lo que facilita el proceso de extraccidén con solventes como el etanol.
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2.3.3. Rejillas

Consiste en laminas de plastico con ranuras que las abejas rellenaran con propéleo,
lo que permitira su facil retirada y coleccion. Se colocan debajo de la tapa de la
colmena y una vez cubierta de propoleo, estas rejillas deben ser congeladas para

facilitar su extraccion con una simple presion y desprender el propdleos de las
ranuras (Gonzalez y Bernal, 2002).

c) d)

Figura 3. Métodos de recoleccion de propdleo: a) método de raspado b) método
de rejillas ¢) método de mallas d) mallas matrizadas plasticas.

Proporcinado por Angél Lépez Ramirez
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2.4 DETERMINACION DE LA CALIDAD DEL PROPOLEO

La calidad del propdleo esta directamente relacionada con los métodos de
recoleccion, almacenamiento y conservacion (Farré et al., 2004). En este sentido la
calidad del propoleo depende del tipo de flora y caracteristicas ambientales de tal
manera que es fundamental el trabajo del apicultor. Entonces la calidad del producto

estara directamente asociado con los siguientes factores:

Almacenamiento y conservacion
Lugar de procedencia
Flora predominante en la zona

Region de la colmena desde donde se extrajo

NS NEE N NERN

Método de recoleccion utilizado

La calidad de este producto natural va a estar estrechamente ligada por la cantidad
de principios activos que pueden extraerse de ellos, si el propdleo se conserva por
mas de un afio, su actividad biolégica comienza a decrecer. Una forma sencilla de
determinar la calidad de una muestra, consiste en oprimir una pequena parte entre
los dedos indice y pulgar, si la consistencia percibida es terrosa es de menor calidad
por poseer abundantes particulas no organicas, si es demasiado maleable tendra
una cantidad excesiva de ceras por lo tanto su calidad sera también inferior. Para
que las propiedades del propoleo recogido no se pierdan o alteren, es recomendable
almacenarlo en frascos de vidrio color ambar, hasta su utilizacion. Se debe tener la
precaucion de no almacenar grandes volumenes, para evitar que se compacte (Farré
et al., 2004).

Existen variados y multiples tipos de propdleos, sus propiedades dependen de sus
componentes siendo este un argumento valido para justificar la necesidad de una
correcta evaluacion de la calidad, a través de muchos parametros oficiales que han
sido establecidos en distintos paises para dicha evaluacion, en este sentido son

escasos los métodos reportados para medir su actividad biolégica (Hernandez,
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2005). Para que la calidad de un propdleo se considere aceptable debe cumplir con

los siguientes requisitos:

v’ Estar libre de contaminantes téxicos
v' Contener bajos porcentajes de cera, materia insoluble y cenizas
v Definir su procedencia botanica para determinar el tipo de compuestos activos

v Presentar una amplia variedad de principios activos

Resulta complicado establecer los lineamientos adecuados para determinar la
calidad del propdleo, ya que exhibe una amplia variedad de colores, olores y una
composicidon compleja. La mayoria de los propéleos frescos presentan olores
resinosos. Para ser de apariencia aceptable y ser considerado de buena calidad el
propéleo debera tener el menor contenido de cera y estar libre del mayor contenido
de impurezas y contaminantes (Bankova et al., 1995; Krol et al., 2013; Popova et al.,
2012).

2.5 TIPOS DE PROPOLEOS

El conocimiento de la actividad biologica de los propdleos es un estimulo para
investigar la quimica de sus fuentes vegetales con mayor profundidad. Varias
sustancias vegetales ganaron amplio interés solamente después de que se han
evaluado la actividad de los constituyentes del propodleo. Actualmente es aceptado y
quimicamente demostrado que en las zonas templadas como Europa, Norte América
y regiones no tropicales de Asia, la principal fuente de propdleo son los exudados de
los brotes de las especies Populus y sus hibridos (Salatino et al., 2011). En el
Cuadro 1 se resumen algunos de los componentes quimicos de acuerdo a la fuente

vegetal y regidn geogréafica.

En las zonas templadas la mayor parte del propdleo procede del exudado de brotes
de alamos pertenecientes al género Populus spp.; en la zona septentrional de Rusia,

de los brotes de Betula verrucosa y de Populus tremula; en las regiones
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mediterraneas de Populus nigra y de las hojas de Cistus spp. En Venezuela y Cuba

de la resina floral del género Clusia (Farooqui et al., 2012).

La biodiversidad de propoleos a nivel mundial es inmensa, en cada region se
pueden encontrar diferentes compuestos, por ejemplo, en los propdleos europeos,
se han encontrado flavononas, flavonas, acidos fendlicos y sus ésteres, asi como
acido caféico, acido ferulico, los cuales se han recolectado en zonas templadas de

los brotes de alamos (Bankova, 2005).

En Brasil abundan la Baccharis dracunculifolia, los alamos y una mezcla de plantas
tropicales y en sus propéleos han sido encontrados flavonoides (quercetina,
galangina, etc.) y el CAPE (Bankova, 2005).

Dentro de los propdleos de Cuba se han encontrado prenilados y benzopironas
mayormente en aquellos que contienen resinas de Clusia rosea. En los propdleos de
Taiwan se encontraron prenilados y benzopironas. Se han identificado varios
metabolitos de la serie de los lignanos, a partir de muestras de Islas Canarias, Chile
y Brasil. La fuente vegetal de donde provienen aun no ha sido determinada
(Bankova, 1995).

Cuadro 1. Tipo de propdleo de acuerdo a la region geografica y a la fuente vegetal
(Salatino et al., 2011).

Region Tipo de Fuente Componentes Referencia
geografica | propdleo vegetal quimicos bibliografica
probable principales
Regiones ) Seccion del Los flavonoides con
templadas Alamo Populus anillo B sustituido, Bankova et al., 2000
Aigeiros ésteres de acido
caféico
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Cuadro 1. Tipo de propdleo de acuerdo a la region geografica y a la fuente vegetal
(continuacién).

Region
geografica

Brasil

Brasil, centro y
sureste

Brasil, el
noreste

Brasil,

Amazonas

Chile

Cuba

Cuba

Cuba

Venezuela

Colombia

Tipo de
propéleo

Verde

Rojo

Rojo

Café

Amairrillo

Rojo

Fuente Componentes
vegetal quimicos
probable principales

Ameérica del sur

Araucaria spp. Diterpenoides

Baccharis Diterpenos,
dracunculifolia Fenilpropanoides
prenilados
Ecastophyllum Isoflavonoides,
Dalbergia neoflavonoides,
lignanos
Clusia spp. Benzofenonas
polipreniladas
Lignanos
Leguminosae Isoflavonoides
Clusia spp. Benzofenonas
polipreniladas
Flavonoides
polimetoxilados
Clusia spp. Benzofenonas
polipreniladas
Coniferas Diterpenoides

Labdanos

Referencia
bibliografica

Bankova et al., 1996

Banskota et al.,1998;
Kumazawa et al 2003

Trusheva et al.,2006;
Daugsch et al., 2007;
Awale et al., 2008

Salatino et al., 2011

Valcic et al., 1998

Cuesta-Rubio et al., 2007

Cuesta-Rubio et al., 2007

Hernandez et al.,2010;
Cuesta-Rubio et al., 2007

Tomas-Barberan et
al.,1993; Trusheva et al.,
2004

Meneses et al., 2011
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Cuadro 1. Tipo de propdleo de acuerdo a la region geografica y a la fuente vegetal
(continuacién).

Region

geografica

El Salvador

México

Canada

Estados
Unidos

Islas Canarias

Kenia

Egipto

Tipo de
propéleo

Fuente Componentes quimicos
vegetal principales
probable

Central y Norte de América

Coniferas Glucoésidos Labdano,
Chalconas
Populus Los flavonoides con un

anillo no sustituido, ésteres
fenilpropanoico

Flavonoides, ésteres
Alamo fenilpropanoico, p-
hidroxiacetofenona

Flavonoides
Africa
Lignanos
Macaranga Lignanos, Flavonoides
spp. geranilo
Macaranga Flavononas geranilo,
spp. Antraquinonas

Referencia
bibliografica

Popova et al., 2011

Li et al., 2010

Garcia-Viguera et
al.,1993; Christov R. et
al., 2006

Johnson et al., 1994

Bankova et al.,1998

Petrova et al., 2010

Bassuony et al., 2009



(continuacién).

Region
geografica

Mediterraneo
(Bulgaria,
Grecia,
Argelia,
Turquia

Turquia

Grecia, Chipre,
Creta

Paises Bajos

Nepal

Taiwan

China

Tipo de Fuente
propdle vegetal
o probable

Populus
Aigeiros

Populus alba,
Populus
tremuloides,
Salix alba

Alamos,
Cupressaceae

Alamo

Alamo

Macaranga spp.

Alamo Alamo

Componentes
quimicos principales

Europa

Los ésteres del acido
caféico, acido ferulico,

flavonoides con un anillo B

sustituido

Flavonoides con anillo B
no sustituido, vainillina,
crisofanol (antraquinona)

Flavonoides con anillo B
sustituido, antraquinonas,
diterpenos

Flavonoides con anillo B
no sustituido, ésteres de
glicerol y acido cinamico.

Asia

Isoflavonas, neoflavonas,
Flavonoles

Flavonoides

Flavonoides con un anillo

B sustituido
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Cuadro 1. Tipo de propdleo de acuerdo a la region geografica y a la fuente vegetal

Referencia
bibliografica

Velikova M. et al., 2000

Silici S. et al., 2005

Kalogeropoulos N. et al.,

2009; Popova M. P. et

al., 2010; Popova M. P.
et al., 2009

Banskota A. H. et al.,
2002

Shrestha et al., 2007

Huang et al., 2007

Usia et al., 2002
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Cuadro 1. Tipo de propdleo de acuerdo a la region geografica y a la fuente vegetal
(continuacién).

Regién Tipo de Fuente Componentes quimicos Referencia
geografica | propdleo vegetal principales bibliografica
probable
Corea Esteres de acido caféico, Ahn et al., 2004
Flavonoides con un anillo B
sustituido
Japon Alamo Esteres de acido caféico Hamasaka et al., 2004

2.5 Composiciéon quimica

El propdleo es el material resinoso que las abejas recogen de diversas fuentes de
ciertas plantas y se mezclan con cera, para su uso como un sellador antimicrobiano
en la colmena. Su composicidn quimica es cualitativo y cuantitativamente variable
(Bankova et al., 2007; Salatino et al., 2011).

La fuente de la planta, el olor, el color, es el principal determinante de la composicion
quimica y como consecuencia de las propiedades biolégicas del propdleo de una
region en particular. El control de la procedencia geografica es crucial para asegurar
una composicidn coherente de propdleo y lograr la mejor estandarizacion posible,
también interfiere el método de recoleccion (Bankova et al., 2007; Sforcin y Bankova,
2011).

En numerosos estudios se ha determinado que, los constituyentes principales del
propoleos son: cera, resinas, balsamos, aceites esenciales, polen, ademas de
impurezas organicas e inorganicas denominadas genéricamente impurezas
mecanicas (Ribeiro, 2003; Chaillou, 2005).
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Ademas, se ha determinado que los componentes del propdleo se originan de tres

fuentes: los exudados de las plantas que colectan las abejas, las sustancias
secretadas por el metabolismo de las abejas y los materiales que se introducen
durante la elaboracion del propoleo (Farooqui et al., 2012). La proporcion de éstos
es variable y depende de factores como la época de recoleccion, el origen vegetal

de la resina y también es importante la raza de abejas (Chaillou, 2005).

Un analisis primario de cualquier muestra de propodleos permitira determinar, en
lineas generales, la presencia de cera, intimamente mezclada en proporciones de
20-30%. Las muestras obtenidas por raspado de cuadros presentan mayores
cantidades de cera, ademas de resinas y balsamos aromaticos (40-50%), aceites
esenciales (5-10%), polen (4-5%) y materia no organica (10- 30%). Estas ultimas se
encuentran en los propoleos empleados con fines constructivos (Chaillou, 2005;
Papotti et al., 2012). Quimicamente, se han identificado en el propdleo, aminoacidos,
acidos alifaticos, acidos aromaticos y sus ésteres, alcoholes, aldehidos, agliconas,
hidrocarburos, cetonas, terpenoides, vitaminas, minerales, flavonoides, terpenos,
sesquiterpenos, estilbenos, esteroides, aldehidos arématicos, etc. Los componentes
principales son compuestos fendlicos, que presentan en su estructura un anillo

aromatico con uno o mas grupos hidroxilo (Chaillou, 2005).

Estos compuestos polifendlicos constituyen mezclas complejas que contienen
compuestos representativos de diversos grupos estructurales, destacandose entre
los mismos los flavonoides y las agliconas, a los cuales se les atribuye las
propiedades antibacterianas, funguicidas, antivirales, y antioxidantes, asi como
también los acidos fendlicos y sus ésteres (Papotti et al., 2012). En el Cuadro 2 se
resumen algunos de los compuestos quimicos mas representativos descritos en el

propoleo.
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Cuadro 2. Estructuras quimicas de algunos de los compuestos encontrados en el

propéleo (Salatino et al., 2005; Salatino et al., 2011).

Nombre del
compuesto

Pinocembrina

Naringenina

Pinostrobina

Alpinetina

Estructura quimica

Procedencia

FLAVONONAS

) \(‘:[’Og “\\\©
OH o

OH
HO\Q;:] “\\\©/
OH o

HSCO\Q;); “\\\O
OH o}
HO\Qi’OP m\\©
o} o}
Hoe”

Espafia
México
Argentina
Portugal
Rumania
Croacia
China
Turquia
Jordania
Nueva Zelanda

Croacia
Jordania
Argentina

Nueva Zelanda
Rumania

China
Francia
Portugal

Referencia
bibliografica

Kumazawa et al., 2004
Salatino et al., 2005
Volpi y Bergonzini 2006
Falcao et al., 2010
Marghitas et al., 2013
Kosalec et al., 2007
Ahn et al., 2007
Shaheen et al., 2011
Lima et al., 2009
Markham et al., 1996

Kosalec et al., 2007
Shaheen et al., 2011
Volpi y Bergonzini 2006

Markham et al., 1996
Marghitas et al., 2013

Luo et al., 2013
Boisard et al., 2014
Falcao et al., 2010



Cuadro 2. Estructuras quimicas de algunos de los compuestos encontrados en el

propéleo (continuacion).

Nombre del
compuesto

Acacetina

Crisina

Apigenina

5-0O-
metilcrisina

Estructura quimica

FLAVONAS

Procedencia

México
Argentina

México
Espana
Bulgaria
Argelia
Portugal
Rumania
China
Argentina
Turquia
Nueva
Zelanda

Argentina
Argelia
Portugal
Grecia
Jordania

Portugal
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Referencia
bibliografica

Valencia et al., 2012
Volpi y Bergonzini 2006

Valencia et al., 2012
Kumazawa et al., 2004
Bankova et al., 1983
Piccinelli et al., 2013
Falcao et al., 2010
Marghitas et al., 2013
Ahn et a., 2007
Volpi y Bergonzini 2006
Popova et al., 2007
Markham et al.,1996

Volpi y Bergonzini, 2006
Picchinelli et al., 2013
Falcao et al., 2010
Lagouri et al., 2014
Shaheen et al., 2011

Falcao et al., 2010

18
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Cuadro 2. Estructuras quimicas de algunos de los compuestos encontrados en el
propéleo (continuacion).

Nombre del
compuesto

Galangina

Isorhamnetina

Campferol

7-O-

metilgalangina

Estructura quimica

Procedencia

FLAVONOLES

OH

Argentina
Jordania
Turquia

Grecia
Rumania
China
Espafna
Croacia

Bulgaria

Argentina
Argelia
Bulgaria

Nueva
Zelanda
Paises bajos
China

Referencia bibliografica

Volpi y Bergonzini 2006
Shaheen et al., 2011
Popova et al., 2007
Lagouri et al., 2014
Marghitas et al., 2013
Ahn et al., 2007
Kumazawa et al., 2004
Kosalec et al., 2007

Bankova et al., 1983

Volpi y Bergonzini 2006
Piccinelli et al., 2013
Bankova et al., 1983

Markham et al., 1996
Banskota et al., 2002
Ahn et al., 1996

19
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Cuadro 2. Estructuras quimicas de algunos de los compuestos encontrados en el
propéleo (continuacion).

Nombre del Estructura quimica Procedencia Referencia
compuesto bibliografica

OH

Quercetina Bulgaria Bankova et al., 1983
Grecia Lagouri et al., 2014
China Ahn et al., 2007
Argelia Piccinelli et al., 2013
Pinobanskina Espana Kamazawa et al., 2004
Argentina Lima et al., 2009
Portugal Falcao et al., 2010
Turquia Popova et al., 2007
Nueva Markham et al.,1996
Zelanda
Alpinona
Jordania Shaheen et al., 2011
México Valencia et al., 2012
Espana Kamazawa et al., 2004
Pinobanskina-3- Portugal Piccinelli et al., 2013
O-acetil China Ahn et al., 2007
Jordania Shaheen et al., 2011
Turquia Popova et al., 2007
Nueva Markham et al., 1996
Zelanda

20
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Cuadro 2. Estructuras quimicas de algunos de los compuestos encontrados en el
propéleo (continuacion).

Nombre del Estructura quimica Procedencia Referencia
compuesto bibliografica
ISOFLAVONOIDES
Genisteina Argentina Volpi y Bengonzini
2006

ACIDOS FENOLICOS Y ESTERES

e Turquia Popova et al., 2007
] N Espaia Kumazawa et al., 2004
Acido ferulico OH Rumania Marghitas et al., 2013
Grecia Lagouri et al., 2014
HO China Ahn et al., 2007
ScH, Paises Bajos Banskota et al., 2002
9 Turquia Popova et al., 2007
Acido caféico S Grecia Lagouri et al., 2014
OH Espana Kumazawa et al., 2004
Portugal Falcao et al., 2010
HO Rumania Marghitas et al., 2013
L China Ahn et al., 2007
Q Turquia Popova et al., 2007
) X Grecia Lagouri et al., 2014
Acido p- cumarico OH Portugal Falgao et al., 2010
Rumania Marghitas et al., 2013
HO China Ahn et al., 2007
Espafna Kumazawa et al., 2004

21
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Cuadro 2. Estructuras quimicas de algunos de los compuestos encontrados en el
propéleo (continuacion).

Nombre del Estructura quimica Procedencia Referencia
compuesto bibliografica
(0}
Turquia Popova et al., 2007

Cafeato de N o China Ahn et al., 2007
Bencilo
HO

OH

AN o F _
China Ahn et al., 2007
Cafeato de Espana Kumazawa et al., 2004
Cinamilo "o
OH

o
/\Q Japoén Salatino et al., 2011
Feniletil éster AN o Esparia Kumazawa et al., 2004
del acido México Valencia et al., 2012
caféico (CAPE) o Portugal Falgao et al., 2010
OH
LIGNANOS

Islas

Sesamina Canarias Christov et al., 1999

22
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Cuadro 2. Estructuras quimicas de algunos de los compuestos encontrados en el
propéleo (continuacion).

Nombre del
compuesto

Dimero del
alcohol
coniferilico

Nemorosona

Estructura quimica Procedencia

oH Chile

OCH,

BENZOFENONAS PRENILADAS

(0) OH

Cuba

Referencia
bibliografica

Valcic et al., 1998

Salatino et al., 2011
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Cuadro 2. Estructuras quimicas de algunos de los compuestos encontrados en el
propéleo (continuacion).

Nombre del Estructura quimica Procedencia Referencia
compuesto bibliografica

Propolona D .

Hernandez et al.,
2005
MONOTERPENOS
Terpineol Brasil Koo et al., 2002
OH
X
\ COOH
Artepillin C | N Brasil Salatino et al., 2011
HO/ /
PN

24
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Cuadro 2. Estructuras quimicas de algunos de los compuestos encontrados en el
propéleo (continuacion).

Nombre del Estructura quimica Procedencia Referencia
compuesto bibliografica

SESQUITERPENOS

X
Farnesol Brasil Salatino et al., 2005
FZ
OH
DITERPENOS
OH
Acido a Brasil Salatino et al., 2011
isocuprésico
HOOC
TRITERPENOS

Eqgipto Christov et al., 1998
B-amirina

25
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Cuadro 2. Estructuras quimicas de algunos de los compuestos encontrados en el
propéleo (continuacion).

Nombre del Estructura quimica Procedencia Referencia
compuesto bibliografica

ACIDOS GRASOS

Acido oleico H000M7;M7
Corea Chang et al., 2003

O
Acido palmitico HacMLOH Corea Chang et al., 2003
14
o)
Acido miristico | C(\%Jk Corea Chang et al., 2003
3
OH

12

2.6 ACTIVIDAD BIOLOGICA Y FARMACOLOGICA

En los ultimos afios se ha publicado un gran numero de estudios en relacion a las
propiedades biologicas presentes en el propdleo, los cuales sehalan que la
combinacion de distintos componentes es esencial para que se presente alguna

actividad bioldgica considerable (Bankova, 2005).

2.6.1 Actividad anticancerigena

La actividad anticancerigena es quiza la actividad biolégica mas estudiada en los
productos naturales, principalmente en los propdleos. La busqueda de nuevos

compuestos de origen natural con actividad anticancerigena es uno de los

26
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principales objetivos de los grupos de investigacion en el tratamiento del cancer. Se

han realizado investigaciones en diversas partes del mundo en las que se concluye
que efectivamente estos productos naturales poseen actividad antiproliferativa
contra varios tipos de células cancerigenas tanto de humano como de ratén e
incluso se han logrado aislar e identificar algunos de los compuestos responsables
de dicha actividad (Banskota et al., 2002).

Existen diversas investigaciones que aprueban el efecto anticancerigeno mediante
ensayos con animales y cultivos celulares, donde se manifiesta que el consumo de

propoéleo podria ser preventivo para el cancer (Ribeiro y Salvadori, 2003).

2.6.2 Actividad antitumoral

Varias investigaciones han reportado la propiedad antitumoral del propdleo in vivo e
in vitro, ya que se ha demostrado que presenta actividad antiproliferativa en tumores
celulares (Rao et al., 1995; Banskota et al., 2001). La propiedad quimiopreventiva
del propoleo se ha analizado en modelos con animales y cultivos celulares,
observando su amplia capacidad para inhibir la sintesis de ADN en células
tumorales. Se ha aislado una sustancia activa de un propéleo brasilefio y ha sido
caracterizada y se observa que inhibe el crecimiento de células hepaticas y detiene
las células tumorales. Los extractos de propdleo se han examinado en varios
estudios para evaluar su actividad citotéxica, comprobando que el CAPE tiene una

accion antitumoral (Orsolic, 2010).

2.6.3 Actividad Inmunolégica

Los estudio realizados por Orsatti en el aino 2010 permitieron demostrar que el
extracto etandlico de propdleo a una dosis de 200 mg/Kg durante tres dias, activo en
ratones los pasos iniciales de la respuesta inmune mediante la sobreexpresion de
los receptores TLR-2, TLR-4 y la produccién de citosinas proinflamatorias (IL-1 e IL-
6) por los macrofagos y las células del bazo. Esta respuesta contribuye al
reconocimiento de los microorganismos y a la activacién de los linfocitos por las CPA
(Reyna, 2013).
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En los modelos de inmunosupresion, la administracion de extractos acuosos de
propéleo en ratones previenen los efectos de la ciclofosfamida y mejora la tasa de

supervivencia de los animales (Dimov et al., 1991).

2.6.4 Actividad antifungica

El aumento en la prevalencia de las micosis, la aparicion de cepas fungicas
resistentes a los agentes antimicéticos empleados en la actualidad y los efectos
secundarios que estos ultimos provocan en los pacientes son, sin duda, algunos
indicadores de la necesidad de encontrar o desarrollar nuevos compuestos que
cumplan con los requerimientos de un antifungico ideal. De acuerdo a varios autores
el propdleo es el producto apicola que presentd la mayor actividad antifungica,
segun un estudio donde se examinaron diferentes productos apicolas frente a 40
cepas de levaduras, de Candida albicans, Candida glabrata, Candida krusei y

Trichosporon spp. (Koc et al., 2011).

2.6.5 Actividad antiparasitaria

El propdleo actua en contra de muchos parasitos, de esta manera ha llamado la
atencion de algunos cientificos, ya que podria actuar como protector intestinal contra
parasitos como Schistosoma mansoni'y Giardia duodenalis (Freitas et al., 2006; Issa,
2007).

2.6.6 Actividad antimicrobiana

Las propiedades antimicrobianas del propdleo han sido estudiadas desde finales de
la década de los cuarenta. En ensayos in vitro se ha demostrado que los extractos
de propdleos son activos frente a numerosos microorganismos, siendo mas eficaces
en un gran numero de bacterias Gram positivas, pero con limitada actividad sobre
Gram negativas (Marcucci et al., 2001; Choi et al.,, 2006). En otros estudios se
describe la actividad antimicrobiana de extractos de propdleo de Corea y se
encontraron que estos tenian actividad sobre Staphylococcus aureus, Bacillus
subtilis, Salmonella Typhimurium y Candida albicans, atribuyendo esta actividad al

contenido de compuestos fendlicos como los flavonoides (Velazquez et al., 2007).
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2.6.7 Actividad antiviral

Propiedades antivirales de propoleos se han conocido durante muchos afos. En
estudios sobre la infeccion por Virus de Herpes Simplex (VHS) in vitro: el 0,5% del
extracto de propdleo provocd una inhibicion del 50% de la infeccion por VHS,
mientras que in vivo el 5% el propdleo ayudo a prevenir la aparicion y el desarrollo
de los sintomas de la infeccion de VHS-1 en ratones. También aplica en el estudio
para demostrar la eficacia en la infeccidbn por herpes genital (VHS tipo 2)
(Kuropatnicki et al., 2013).

2.6.8 Actividad antiinflamatoria y cicatrizante

Diversos autores han considerado que la capacidad de acelerar la epitelizacién y la
division celular en la curacion de las heridas, asi como la prevencion y detencién del
desarrollo de procesos inflamatorios, son de las propiedades mas caracteristicas de
los preparados que contienen propodleo. Investigaciones han probado que la
aplicacién de soluciones alcohdlicas de propdoleo aceleran los procesos de
regeneracion tisular. Por otro lado, algunos de los componentes fendlicos del
propdleo como el acido caféico y el CAPE, asi como la quercetina y la naringenina,
ejercen un efecto antiinflamatorio a través de diversos mecanismos. Diversos
estudios realizados con respecto a la actividad antiinflamatoria de los extractos del
propoleo concluyen que este proceso se basa en la accidn inhibitoria hacia la
enzima COX, precursora del proceso inflamatorio. Los resultados obtenidos en los
estudios realizados al propdleo han permitido considerarlo como una excelente
alternativa natural en los tratamientos de inflamacion cronica y aguda (Araujo et al.,
2001).

2.6.9 Actividad antioxidante

El propdleo es una fuente natural de antioxidantes, que protegen a los aceites y
lipoproteinas séricas de la oxidacion. Sus propiedades antioxidantes se deben a su
actividad antirradicalaria y al efecto inhibitorio sobre el ién cuproso, indicador de la
oxidacion de las LDL (Farré et al, 2004).
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Como antioxidante el propdleo presenta compuestos que poseen la capacidad de

retrasar o prevenir la oxidaciéon de otras moléculas, de hecho, este efecto es
atribuido a la presencia de compuestos fendlicos que varia de acuerdo al origen
geografico y bdétanico del propoleo. CAPE es el tipico constituyente de propdleo
derivado del alamo y al parecer es el agente antioxidante mas poderoso de las

sustancias reportadas en estas resinas (Farooqui, 2010).

A su vez la actividad antioxidante ha sido ampliamente estudiada debido a su
prometedora aplicacion en la medicina preventiva, ya que su consumo podria evitar
o reducir los dafos causados a las células por los radicales libres, lo que conlleva al

desarrollo de ECV y neurodegenerativas principalmente (Farré et al., 2004).
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3. JUSTIFICACION

En las ultimas décadas se ha incrementado el uso de plantas a nivel mundial en las
practicas médicas populares para el tratamiento de desordenes de diversa etiologia,
asi como en la industria alimenticia como condimentos y/o agentes de sabor ademas
de su uso como ornamentos. En este contexto de productos herbolarios medicinales
merecen una mencidon especial por su uso para la atencion primaria de la salud,
debido a la preocupacién del publico por los efectos secundarios, cada vez mas
frecuentes, de los medicamentos alopaticos y a la continua busqueda de opciones
terapéuticas alternativas para el tratamiento de enfermedades crénicas, a menudo
letales, como las ECV, el cancer o el SIDA. Sin embargo, en la mayoria de los
paises el consumo de estas materias primas no esta sujeto a regulacion alguna,
careciendo de la informacion relacionada con la normalidad, registro, control de

calidad, monografias cientificas, comercializacion y mercados de estos productos.

En México, actualmente el propdleo se comercializa como componente de jarabes,
jaleas, cremas, geles, caramelos, shampoos, aerosoles, cosméticos entre otros
productos que principalmente se encuentran en tiendas naturistas. Sin embargo no
se cuenta con la informacién suficiente sobre la composicion quimica y actividad
biolégica de los propdleos mexicanos, la cual es necesaria para establecer la
regulacion y parametros de calidad que sirvan para que las instituciones regulatorias
a cargo realicen un control y la verificacion de dichos productos. A pesar de ello, las
autoridades sanitarias han presentado productos medicinales, aunque el comercio
de estos se ha incrementado de manera importante y presentan diferentes niveles

de calidad.

Debido a la amplia utilizaciéon y complejidad del propdleo, en México se deben de
establecer normas y parametros de control de calidad. Tomando en cuenta que el
propoleo es un producto apicola altamente variable no se puede estandarizar solo
de las técnicas de extraccion y de los extractos de propéleo para poder garantizar la
actividad bioldgica de dichos extractos, que posteriormente pueden ser utilizados en

la industria farmacéutica, alimentaria y cosmética.
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De manera general el presente proyecto de investigacién se enfocara en un analisis

quimico del extracto etandlico de un propoleo recolectado en el Valle de Allende,
Municipio de Parral, Chihuahua (Rancho Bordier), producto apicola que ha resurgido

en los ultimos afos por sus considerables propiedades terapéuticas.
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4. OBJETIVOS

4.1 Objetivo general
Realizar el analisis quimico de una muestra de propodleo recolectada en el Estado de
Chihuahua.

4.2 Objetivos particulares

«» Preparar el extracto etandlico del propéleo recolectado en Chihuahua, México.

% Realizar la revision bibliografica exhaustiva de documentos cientificos vy
paginas especializadas relacionadas con la composicion quimica de

propoleos.

% Realizar el proceso de fraccionamiento primario y secundario del extracto

utilizando diferentes disolventes.

< Aislar y purificar los compuestos presentes en las fracciones derivadas del

extracto etandlico del propdleo.

5. DESARROLLO EXPERIMENTAL

5.1 Recoleccion del propdleo

La muestra de propdleo utilizada fue recolectada por personal de la Facultad de
Quimica, UNAM. En diciembre del 2014 en Valle de Allende, Municipio de Parral,
Chihuahua “Rancho Bordier” (26° 51’ y 27° 23’ de latitud norte; los meridianos 105°
23’y 105° 59’ de longitud oeste; altitud entre 1300 y 2400 m) (Figura 2).
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Fig. 2 Municipio de Parral, Chihuahua
(INEGI)

5.2 Procedimientos generales de analisis

5.2.1 Analisis cromatograficos

La cromatografia en columna abierta se realiz6 sobre gel de silice 60 (Merck).

Los analisis cromatograficos en capa fina se realizaron sobre placas de aluminio
cubiertas con gel de silice (60 F254 Merck, tamafo de particula 0.063 - 0.200 mm)
en diversos tamaros y sistemas de elucidén. Se observaron bajo luz UV a A= 254 nm

y 302 nm, posteriormente se revelaron con vainillina sulfurica (a 100 °C).

Las separaciones cromatograficas en placa preparativa se realizaron sobre gel de

silice 60 F254 Merck de 20 x 20 cm y 2 mm de espesor.

5.2.2 Determinacion de las constantes espectrométricas y
espectroscopicas

Los espectros de masas se generaron en un equipo Agilent 6890L por impacto
electronico (IE) a 70 EV y el analizador masico de tiempo de vuelo (TOF).

Los espectros de RMN de 'H y 13C se obtuvieron de un equipo Varian, a una
radiofrecuencia de 400 MHz y 100 MHz, respectivamente. Las muestras se
disolvieron en CDCl3;, DMSO-ds, MeOH-d, y acetona-dg, segun el caso.
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5.3. ESTUDIO QUIMICO

5.3.1 Preparacion de los extractos etandlicos

Se peso una muestra de propdéleo de Chihuahua 169.6 g. los cuales se sometieron a
un proceso de extraccion continua en un equipo de Soxhlet utilizando como
disolvente etanol (1250 mL) por un periodo de cinco horas. Posteriormente, se filtro y
se concentrd con el uso de un rotavapor hasta sequedad. Se peso el extracto total
seco (52.1 g).

A la muestra anterior se realizé una extraccion exhaustiva con acetona 1L y se siguid
un proceso similar, se obtuvieron (15.6 g) de extracto seco, los extractos se
reunieron debido a su similitud obteniéndose un extracto combinado con un peso de
67.7 g.

5.3.2 Fraccionamiento primario del EEP de Chihuahua

Del concentrado total se tomaron (60.4 g) se disolvid con una mezcla de
CHyCly/acetona y metanol. El extracto seco se adsorbié en silica gel y se analizé
mediante una técnica cromatografica en una columna al vacio (VLC, 10 x 30 cm). La
elucion se realizé utilizando un gradiente de polaridad creciente con mezclas de
Hexano, CH,Cl, y CHyCl,/acetona. Se recolectaron seis fracciones que se reunieron
por similitud cromatografica para dar un total de cuatro fracciones primarias. En el

Cuadro 3 se describe el fraccionamiento primario y fracciones obtenidas.

Cuadro 3. Fraccionamiento primario de una muestra del EEP del estado de

Chihuahua.
Cantidad de Disolvente Proporcion % Fraccion
fracciones Principal
1 Hexano 100 Fl
2-3 CH.Cl, 100 F2
4-5 CHCl; 100 F3
6 CH,Cl,-acetona 50:50 F4
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5.3.3 Fraccionamiento secundario del EEP de Chihuahua y purificacién
de compuestos

De las 4 fracciones que se obtuvieron en el fraccionamiento primario se tomé la F1y
se adsorbio en silica gel y se realiz6 el estudio en una columna al vacio (VLC, 10 x
30 cm). La elucidén se realiz6é utilizando un gradiente de polaridad creciente con
mezclas de CH,Cly/acetona. Se concentraron a sequedad con la ayuda de un
rotavapor. Se recolectaron treinta fracciones que fueron reunidas por similitud
cromatografica en doce fracciones. En el Cuadro 4 se describe el fraccionamiento
secundario y fracciones obtenidas. De la fraccion secundaria Fx-Il precipitd un sélido
blanco (3.1 g) de forma espontanea, este sdélido se recristalizé con una mezcla
sucesiva de hexano/acetona que se denomind compuesto PROCH-CO01. Para la
caracterizacion de las estructuras quimicas de los compuestos aislados se usaron
métodos espectrométricos y espectroscopicos (RMN-"H) en la Figura 4 se resume

dicho procedimiento experimental.

Cuadro 4. Fraccionamiento secundario de una muestra del EEP del estado de

Chihuahua
Cantidad de fracciones Disolvente Proporciéon % | Fraccién Principal
1-2 CH,ClI, 100 Fx-I
3-4 CHzCl,-acetona 98:2 Fx-11
5 CHzCl,-acetona 98:2 Fx-111
6-7 CHCl,-acetona 95:5 Fx-IV
8 CHzCl,-acetona 95:5 Fx-V
9 CHzCl,-acetona 95:5 FX-VI
10-12 CHxCl,-acetona 90:10 Fx-VII
13-16 CHCl,-acetona 85:15 Fx-VIII
17 CHxCl,-acetona 70:30 Fx-IX
18-20 CH,Cl,-acetona 70:30 Fx-X
21-27 CHCl,-acetona 50:50 Fx-XI
28-30 Acetona 100 Fx-XII
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Figura 4. Resumen del procedimiento experimental del analisis quimico del EEP de
Chihuahua.
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6. RESULTADOS Y DISCUSION

En el presente proyecto de investigacion se realizd el estudio quimico de un
propoleo de la zona melifera del norte de México. La muestra fue recolectada en el
“‘Rancho Bordier” ubicado en el Valle de Allende, Municipio de Parral, Chihuahua. El
método de recoleccion del propdéleo fue por raspado. Este método es el que se
utiliza tradicionalmente por los apicultores en el mundo, sin embargo, la produccion
de propdleo que se alcanza es baja. Un factor importante que se debe considerar es
el efecto directo sobre la flora y el ciclo reproductivo de las abejas, lo cual repercute

directamente sobre la composiciéon del propdleo (Papotti et al., 2012).

El propdleo ha sido seleccionado para su estudio sistematico en nuestro grupo de
trabajo debido a los escasos estudios reportados en la literatura para los propdleos
producidos en México y por sus usos en la medicina tradicional ademas de su
importancia como suplemento natural y en medicina complementaria (Salatino et al.,
2011). Por otra parte, es importante destacar que el EEP se utiliza en la elaboracién
de tabletas combinado con gran variedad de ingredientes como polen y jalea real,
como aditivo en lociones para la piel, cosméticos, jabones, shampoos, goma de

mascar, cremas dentales y enjuagues bucales (Lopez-Ramirez, 2004).

Los médicos tradicionales modernos lo recomiendan para aumentar la resistencia
natural del cuerpo a las infecciones, para tratar ulceras gastroduodenales. Si se
aplica de manera externa, alivia algunos tipos de dermatitis causadas por bacterias y

hongos (Castaldo y Caspasso, 2002).

A la fecha numerosas muestras de propodleo han sido estudiadas alrededor del
mundo (Bankova et al., 2000; Salatino et al., 2011), sin embargo, hay pocos estudios
conducentes a la caracterizacion quimica de los propoleos mexicanos (Velazquez et
al., 2012). Es importante destacar que no existe ninguna investigacién relacionada
con propodleos recolectados en Chihuahua.
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El mayor problema que existe actualmente, a pesar de contar con diversos avances
tecnologicos que permiten conocer la composicion quimica de los propdleos, es la
variabilidad de la misma, dependiendo del sitio y método de colecta, de los

diferentes ecosistemas, del tipo de abeja y de sus fuentes botanicas (Papotti, 2012).

El conocimiento de la composicion quimica de los propdleos es de vital importancia
para correlacionarla con las actividades bioldégicas que aportan los mismos. Por otra
parte, permite controlar la calidad de las formas farmacéuticas desde un punto de

vista quimico y determinar las dosis efectivas en las mismas.

La muestra estudiada fue desecada y sometida a un proceso de extraccion continua
en un equipo de Soxhlet para obtener los extractos etandélicos. Como paso siguiente,
se realizd el aislamiento de los compuestos mayoritarios de la muestra. Los
compuestos fueron identificados por comparacion directa con muestras de referencia
de flavonoides de la zona melifera del altiplano (Puebla y Guanajuato) que se
conservan en el laboratorio 111 del Departamento de Farmacia de la Facultad de
Quimica, UNAM. Los flavonoides aislados fueron pinocembrina (1), crisina (2),

alpinetina (3) los cuales se muestran en la Figura 7.

OH (0]

pinocembrina (1) crisina (2)

(0] (o]
HsC

alpinetina (3)
Figura 7. Compuestos aislados del EEP de Chihuahua.
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Los compuestos aislados del propdleo recolectado en Chihuahua nos permiten
incluirlos dentro de los de tipo | (Salatino et al., 2011). Los propdleos de tipo | son
aquellos de clima templado que se caracterizan por contener flavonoides sin
sustitucion en el anillo B y ésteres de fenilpropanoides. En el EEP de Chihuahua se
encontré una composicion tipica de los propdleos de zonas templadas (Ghisalberti,
1979). Cabe resaltar que se aislé pinocembrina, alpinetina y crisina. La presencia de
pinocembrina se considera como marcador de los propoleos derivados de arboles

del género Populus (Salatino et al., 2011; Velazquez et al., 2012).

Los de tipo Il estan representados por el propdleo verde brasilefio que contiene
fenilpropanoides prenilados y acidos cafeoilquinicos. Los tipo Ill son aquellos
derivados del género Clusia, con benzofenonas polipreniladas. Los tipo IV son los
que provienen del género Macaranga, contiene geranil flavonoides. Los tipo V son
propéleos originarios de Grecia, Creta y Turquia que contienen principalmente
diterpenoides o antraquinonas. La distribucién geografica de los tipos de propdleos

se ilustran en la Figura 6.

Figura 6. Patrén quimio-geografico de los tipos de propdleos. Tomada de Salatino y
cols. (2011).
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Como se observa en la Figura 6, los propdleos mexicanos se incluyen en los tipo |
donde las fuentes vegetales predominantes son las especies del género Populus

seccion Aigeiros.

En este sentido es importante destacar que en el sitio donde se encuentra ubicado
“El Rancho Bordier” Municipio de Parral se sefala que la flora predominante son los
frutales de durazno y manzana. Mientras que en el INEGI (2014) reporta que
predominan los pastizales (81.9%), matorrales (5.9%), bosques (6.4%) y mezquitales
(0.5%). Estas especies podrian constituir fuentes de obtencion de las resinas

recolectadas por las abejas.

6.1 CARACTERISTICAS Y PROPIEDADES BIOLOGICAS DE LOS COMPUESTOS
AISLADOS

6.1.1 Pinocembrina

La pinocembrina (5,7-dihidroxiflavanona) se aislé en forma de cristales blancos y fue
soluble en CH,Cl, y MeOH. Este flavonoide se ha encontrado en la miel, el propdleo
y varias plantas, como raices de jengibre y orégano (Lan et al., 2015). Se ha
identificado en propdleos procedentes de distintos paises como Canada, Croacia,
Rumania, Turquia y México (Garcia-Viguera, 1993, Kosalec et al., 2007, Popova et
al., 2007, Hernandez et al., 2007, Marghitas et al., 2013). Este compuesto se
conoce por sus actividades farmacolédgicas, incluyendo antiinflamatorias,
antioxidante, antifungica, antitrombdtica, antimicrobiana, antialérgica,
hepatoprotector, antiviral, quimiopreventivo del cancer, anti-asmaticos y otros (Yang
et al., 2013). Se han realizado estudios preclinicos en los cuales se han demostrado
efectos antiinflamatorios y neuroprotectores, asi como la capacidad de reducir
especies reactivas de oxigeno, proteccion de la barrera hematoencefalica,
modulacién de la funcién mitocondrial, y la regulacion de la apoptosis (Lan et al.,
2015).
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6.1.2 Crisina

La crisina es una flavona presente en una gran variedad de propdleos y mieles de
todo el mundo, se ha aislado previamente a partir de Scutellaria sp., asi como en
especies de Populus (Wang et al., 2000; Zhou et al., 2002). Ademas se ha
identificado por CL-EM como componente del propdleo de diferentes origenes,
aunque es comun encontrarla en propoleos chinos (Yang, 2015), portugueses
(Falgcao et al., 2010), bulgaros (Bankova et al., 1983), argentinos (Lima et al., 2009) y
mexicanos (Hernandez et al., 2007). Hoy en dia, la crisina se ha convertido en el
candidato mas importante ya que presenta beneficios para la salud, debido a sus
multiples actividades biologicas: antioxidante, antiinflamatoria, antibacterial,
antihipertensivo, antialérgico, vasodilatador, antidiabético, anticancerigeno, entre
otras. La actividad contra el cancer es la mas prometedora entre los multiples
efectos farmacoldgicos, modelos in vivo e in vitro han demostrado que la crisina
inhibe el crecimiento del cancer mediante la induccién de la apoptosis, alteracion del
ciclo celular y la inhibicion de la angiogénesis, ademas de la invasidén y metastasis
sin causar toxicidad y efectos indeseables a las células normales. La crisina muestra
estos efectos a través de la modulacion selectiva de multiples vias de senalizacion
celular que estan relacionadas con la inflamacién, el crecimiento, la angiogénesis y
la metastasis de las células cancerosas. Este amplio espectro de actividad
antitumoral en combinacion con la baja toxicidad subraya el uso de la crisina en la

terapia del cancer (Reddy et al., 2015).

6.1.3 Alpinetina

Esta flavonona ha sido aislada de plantas a partir de sus raices o semillas de Alpinia
katsumadai Hayata, Vitex leptobotrys, Amomum alnus, Populus, Polygonum y
Scuiellaria (Pan et al., 2014). Se ha identificado en propdleos de distintos paises
como Portugal, China y Francia (Falgao et al., 2010, Luo et al., 2013, Boisard et al.,
2014). Al igual que otros flavonoides, este compuesto se esta reconociendo cada
vez mas por poseer un amplio espectro de actividades biolégicas e importantes
aplicaciones terapéuticas como actividad antibacteriana, antiinflamatoria etc. Se han

realizado diversos estudios para investigar el efecto benéfico que pueda tener sobre
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el cancer de pancreas y posibles mecanismos involucrados. Lineas celulares de

cancer de pancreas fueron tratados con alpinetina a diversas dosis y en tiempos
diferentes y se observo el efecto de la alpinetina en la inhibicién del crecimiento
celular. Los investigadores concluyeron que la alpinetina puede servir como un
agente potencial para el desarrollo de terapias con células de cancer de pancreas
(Jian et al., 2012).

8. CONCLUSIONES

A partir del extracto etandlico del propoleo de Chihuahua se aislaron, purificaron y
caracterizaron dos flavononas (pinocembrina y alpinetina) y una flavona (crisina).
Estos flavonoides han sido reportados previamente en propdleos recolectados en
Sonora, México (Velazquez et al., 2007). La presencia de la pinocembrina es
congruente con la descripcion de Salatino y colaboradores (2011) sobre los
compuestos marcadores de los propoleos recolectados en las zonas templadas
(Tipo 1) y cuyas fuentes vegetales son principalmente los arboles del género

Populus.

La presencia de los flavonoides puede explicar de forma parcial las actividades
bioldgicas descritas para los propoleos de Tipo |. Entre estas actividades destacan,;
antimicrobiana, antiinflamatoria, antioxidante, antifungica, antialérgica, antiviral, entre
otras (Salatino et al., 2011).

Con base en los resultados obtenidos se pudo corroborar que la zona geografica de

recoleccion de las muestras influye directamente en la composicién de los propéleos.
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9. PERSPECTIVAS

Continuar el estudio quimico del EEP de propdleo de Chihuahua e identificar los

compuestos minoritarios.

Determinar la capacidad antioxidante del EEP de Chihuahua y los compuestos

aislados.
Determinar la toxicidad del EEP en un panel de lineas celulares cancerosas.

Determinar el efecto vasorrelajante en el ensayo de aorta aislada de rata de los

flavonoides aislados en el presente estudio.
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