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RESUMEN

Se realizé el estudio fitoquimico de hojas de Cavendishia compacta. La separacion de
extractos y fracciones por cromatografias en columna, capa delgada y capa delgada
preparativa, permitieron obtener una mezcla de diterpenos conformada por kaurano,
rimuneno y biformeno; una mezcla de compuestos aromdticos constituida por
acetofenona y benzaldehido; una mezcla de triterpenos constituida por ¢-amirina
y B-amirina y el aislamiento de morina y miricetina. La actividad antiinflamatoria se
evalud al extracto etandlico y las fracciones de hexano, dicolorometano y acetato de
etilo, utilizando el modelo de edema auricular inducido por TPA, siendo el extracto
etandlico y la fraccién de dicolorometano los que presentaron un efecto antiinflama-

torio moderado de 49,3% y 39,8% respectivamente.

Palavras-chave: Cavendishia compacta, Ericaceae, actividad antiinflamatoria.
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SUMMARY

Phytochemical study of leaves of Cavendishia compacta (Ericaceac)
and evaluation of its anti-inflammatory activity

The phytochemical study of leaves of Cavendishia compacta was carried out. The
separation of extracts and fractions by column chromatography, thin layer and
preparative thin layer allowed to obtain a mixture of diterpenes consisting of
kaurane, rimunene and biformene; a mixture of aromatic compounds constituted by
acetophenone and benzaldehyde; a mixture of triterpenes constituted by o -amirine
and B-amirin and the isolation of morine and myricetin. The anti-inflammatory acti-
vity was evaluated to the ethanolic extract and fractions of hexane, dichloromethane
and ethyl acetate using the model of atrial edema induced by TPA, being the etha-
nolic extract and the fraction of dicholoromethane those that presented a moderate

anti-inflammatory effect of 49.3 % and 39.8% respectivel.

Key words: Cavendishia compacta, Ericaceae, antiinflammatory activity.

INTRODUCCION

Cavendishia compacta es un arbusto epifito de 4 metros de altura aproximadamente,
con tallo estriado, glabro y de color café. Presenta hojas coridceas y elipticas, su dpice es
acuminado, glabro o con pelos dispersos a lo largo de la nervadura central [1]. Comun-
mente es conocida como camarero grande; es una especie endémica de Colombia que
se distribuye a lo largo de las laderas occidentales y estribaciones de la Cordillera Occi-
dental, en el bosque hiimedo, en elevaciones de 5-1800 m s.n.m. A esta especie se la da
un uso ornamental, ya que hace parte de la vegetacién de la zona y sus flores son de gran
atractivo para las personas por su color vivo.

Aunque no existen reportes de sus estudios quimicos, se han logrado identificar en
el género Cavendishia flavonoides de diferentes tipos como: flavonas (luteolina,
chrysoeriol y tricina), flavonoles como quercetina, kaempferol y miricetina, dihidro-
flavonoles y proantocianidinas. También se han reportado compuestos fenélicos como
el acido eldgico y el 4cido salicilico [2]. En Cavendishia endresii y Cavendishia grandi-
folia se ha reportado la presencia de resveratrol y estilbenos, en extractos de esta ultima
especie se presentan derivados del dcido cindmico y en sus frutos, grandes contenidos
de 4cido clorogénico como constituyente quimico mds abundante en esta especie [3].
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Es importante resaltar que, aunque Colombia posee gran niimero de especies perte-
necientes al género Cavendishia, estas no cuentan con estudios quimicos o biolégicos
reportados en la literatura, razén por la cual el presente trabajo se orient6 al estudio
quimico de las hojas de la especie vegetal Cavendishia compacta y la evaluacion de su
actividad antiinflamatoria.

METODOLOGIA

El material vegetal fue recolectado en el corregimiento Virolin, finca la Sierra, camino
el Olival del municipio de Charald, Santander, Colombia (Coordenadas geogréficas: 6°
06'31.0" N, 73° 11’ 54.1" W). Una muestra testigo fue enviada al Herbario Nacional
de Colombia para su determinacién taxonémica la cual fue clasificada bajo el nimero de
coleccién COL 574699 como Cavendishia compacta. Se tomaron (300 g) de hojas
de la especie las cuales se secaron a temperatura ambiente y fueron reducidas de tamano
para su posterior extraccion.

Obtencion de extractos y fracciones

Las hojas una vez secas y trituradas en molino fueron sometidas a una extraccién con
etanol (EtOH) por el método de extraccién soxhlet; el extracto obtenido (E.EcOH.H,
22,6 g) fue floculado con agua en relacién 1:0,5mL vy filtrado posteriormente. Al
E.EtOH.H se le realizé un estudio fitoquimico preliminar [4] con el propésito de
reconocer los posibles grupos de metabolitos presentes en el mismo. Para el fracciona-
miento del E.EtOH.H se empled el método de extraccion liquido-liquido continuo con
solventes de polaridad creciente obteniendo las fracciones de hexano (FHEX.CcH,
9,57% p/p), diclorometano (F.CH,CL.CcH, 6,62% p/p), acetato de etilo (FAcOE:t.
CcH, 22,64% p/p) y un residuo hidroalcohélico (R.H.CcH, 60,36% p/p).

Se tomaron 4 gde EHEX.CcH y se fraccionaron por cromatografia en columna (CC)
empleando como fase mévil hexano: cloroformo 6:4, obteniendo 8 fracciones. Las frac-
ciones 1 (FHEX.CcHF1) y 4 (FHEX.CcHF4) fueron subfraccionadas nuevamente
por CC. Para 0,66g de EHEX.CcHF1 se empleé como fase moévil diclorometano:
acetona 9:1, obteniendo 5 subfracciones. En las subfracciones 2 (FHEX.CcHF1.2) y
4 (FHEX.CcHF1.4) se obtuvo 9,2 mg de un sélido de color blanco denominado mez-
cla CcH1 y 21,6 mg de un sé6lido de color verde denominado mezcla CcH2, respecti-
vamente. Para 0,60 g de (FHEX.CcHF4) se empled como fase mévil diclorometano:
acetona 8:2, obteniendo 5 subfracciones. En la subfraccién 1 (EHEX.CcHF4.1) se
obtuvo 30 mg de un sélido de color blanco denominado mezcla CcH3.
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Se tomaron 0,07g de ECH,Cl,.CcH y se fraccionaron por CC empleando como fase
mévil diclorometano: acetato de etilo 1:1, obteniendo 10 fracciones. En la fracciéon
2 (ECH,CL.CcHF2) precipité un sélido de color amarillo (87 mg) denominado
compuesto CcH4 y en la fracciéon 3 (FCH,Cl,.CcHF3) se obtuvo un sélido de color
amarillo-verdoso (120mg) denominado compuesto CcHS5.

A partir de 1g de (FEAcOEt.CcH) se fraccioné por CC empleando como fase mévil
cloroformo: metanol 6:4, obteniendo 5 fracciones. La fraccién 1 (FEAcOEt.CcHF1),
fue fraccionada por CC empleando como fase moévil cloroformo: metanol 7:3, obte-
niendo 12 subfracciones. En la subfraccién 1 (F.AcOEt.CcHF1.1) precipité un sélido
(40mg) de color amarillo-verdoso, este después de ser analizado resulto ser el mismo
compuesto denominado CcH5.

Evaluacidn de la actividad antiinflamatoria

La evaluaci6n de la actividad antiinflamatoria del extracto y de las fracciones obtenidas
se realizé mediante el ensayo in vivo de edema inducido en oreja de ratén por TPA,
empleando 36 ratones albinos machos de 32 a 38 g, entre doce a catorce semanas de
nacidos, mantenidos en condiciones estdndar los cuales fueron suministrados por el
Bioterio de la facultad de Farmacia de la Universidad Nacional de Colombia. Se admi-
nistr6 el irritante 13-acetato 12-tetradecanoilforbol (TPA, 2,5 ug/oreja) junto con
indometacina 500 pg/oreja como patrén y la sustancia a evaluar (E.EtOH.H, EHEX.
CcH, FE.CH,CL.CcH y FAcOEt.CcH 500 pg/oreja) disueltas en EtOH-acetona via
tépica en la oreja derecha (volumen total: 20 uL/oreja, 10 pL/cara), la oreja izquierda
se empled como control. Transcurridas 4 horas se sacrificaron los animales por dislo-
cacién cervical y se obtuvieron muestras de cada pabellén auricular por sacabocado
de 6mm de didmetro. Finalmente se calculd la diferencia de peso entre oreja tratada y
no tratada expresando los resultados como porcentaje de inhibicién del edema. Para
el andlisis se consideré como actividad antiinflamatoria moderada la inhibicién del
edema del 35 al 65% y como buen efecto antiinflamatorio un valor mayor de 65% [5].
Finalmente, se realizé un andlisis estadistico de varianza de un solo factor, mediante el
software Minitab 16.2.3 seguido de una prueba Dunnett para comparaciones multiples.

Técnicas para la elucidacion estructural y caracterizacién de los compuestos aislados

Para la determinacion de las mezclas se emple6 un cromatdgrafo de gases con detector
selectivo de masas SHIMADZU QP2010 plus, ubicado en el laboratorio de quimica
de la Universidad Distrital Francisco José de Caldas. La separacién se realizé en una

columna capilar SHRXI-SMS (] & W Scientific, Folsom, CA, EE.UU.) de 30 m x 0,25

mm x 0,25 um con una inyeccién en modo Split (10:0), el gas de arrastre utilizado fue
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helio (grado 5,0) con flujo constante de 1,2 mL/min. La programacién de la tempera-
tura del horno fue de 50 °C (2 min), incremento de 15 °C/min, hasta 200 °C (2 min),
incremento de 10 °C/min, hasta 300 °C (10 min) para un tiempo total de andlisis de
34 minutos, las temperaturas de la cdmara de ionizacién y de la linea de transferencia
fueron de 230 °Cy 275 °C, respectivamente.

Los espectros de masas de las sustancias aisladas fueron tomados en un equipo SHI-
MADZU MS QP2010 dotado con sonda de insercién directa y analizador de masas
cuadrupolar. El modo de ionizacién fue ionizacion electrénica (IE) a 70eV y la tempe-
ratura de la cdmara de ionizacion fue de 230 °C.

Los espectros de RMN 'H fueron tomados en un espectréometro Bruker Avance. Los
andlisis se realizaron a 300 MHz para RMN 'H, empleando como solvente CDCl,,
con tetrametilsilano (TMS) como referencia interna.

REsuLTADOS

Analisis fitoquimico preliminar

Los resultados de los ensayos quimicos preliminares realizados al extracto etanélico
de hojas (E.EtOH.H) de la especie Cavendishia compacta se encuentran en la tabla 1.

Metabolitos secundarios aislados
Mezcla CcH,

La mezcla CcH, se obtuvo como un sélido (9,2 mg) de color blanco. En el andlisis
por cromatografia de gases acoplada a espectrometria de masas (CG-EM) de la mezcla
CcH, se obtuvieron tres senales en la corriente i6nica total (TIC). La comparacién de
los espectros de masas con los de la librerfa NIST 08 confirma la presencia Rimueno,
Biformeno y Kaurano.

Mezcla CcH,

La mezcla CcH, se obtuvo como un sélido (21,6 mg) de color verde. En el andlisis
por cromatografia de gases acoplada a espectrometria de masas (CG-EM) de la mezcla
CcH, se obtuvieron dos sefiales en la corriente idnica total (TIC). La comparacién de
los espectros de masas con los de la libreria NIST 08 confirma la presencia de Acetofe-
nonay Benzaldehido.
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Tabla 1. Resultados del anilisis fitoquimico preliminar del extracto etanélico de hojas de la

Cavendishia compacta.

Resultado en

Metabolitos secundarios Anilisis
E.EtOH.H
Cloruro férrico -
Taninos Taninos Acetato de plomo -
Gelatina sal -
Leucoantocianidinas | Leucoantocianidinas Rosenhein +
Flavonoides Flavonoides Shinoda +
Bortriger-Kraus +
Comportamiento ante 4cidos
Quinonas Naftoquinona y donador de protones
y antraquinona ) )
Rodamina y amoniaco -
Hidrosulfito de sodio -
Hidroxamato férrico -
Cumarinas Cumarinas
Erlich -
Sesquiterpenlactonas Hidroxamato férrico +
Lieberman-Buchard +
Triterpenos
Dienos Homonucleares +
Espuma -
Saponinas
Terpenoidesy Rosenthal -
esteroides Baljet _
Glucédsidos Tollens -
cardioténicos Antrona B
Molish -
Carotenoides Salkowski -
Valser -
Mayer -
Alcaloides alcaloides Dragendorff -
Schleiber -
Wagner -

+: resultado positivo. -: resultado negativo. E.EtOH.H: extracto etanélico hojas.
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Mezcla CcH,

La mezcla CcHj; se obtuvo como un sélido (30 mg) de color blanco. En el andlisis
por cromatografia de gases acoplada a espectrometria de masas (CG-EM) de la mezcla
CcHj; se obtuvieron dos sefiales en la corriente idnica total (TIC). La comparacién de
los espectros de masas con los de la librerfa NIST 08 confirma la presencia de a.- amirina
y B- amirina.

Compuesto CcH, 13

El compuesto CcHy se obtuvo como un sélido (87 mg) de color amarillo, el cual fue
analizado a través de espectrometria de masas por insercion directa. En el espectro de
masas se observa el ion molecular a m/z 302, el pico base m/z 285 (M-OH) y sefia-
les en m/z 153, 134, 121, 108 resultantes del mecanismo Retro Diel Alder (RDA) el
cual corresponde al flavonol morina [6]. El espectro RMN 'H del compuesto CcH4
muestra dos singletes en & 3,90 y 3,93 ppm correspondientes a grupos hidroxilos en la
posiciéon C-2"y C-4’ del anillo B; dos dobletes en & 5,93 ppm (2 Hz, 1H) y 6,43 ppm
(2 Hz, 1H), que corresponden a protones acoplados en posicién meta (C-6y C-8) del
anillo A; un doblete en 8 6.59 ppm (2 Hz, 1H) ubicado en C-3’ y un doble doblete
en 6,95 ppm (C-5’) (8 Hz, 2 Hz, 1H) que corresponden a protones del anillo B y un
tltimo doblete en 8 7,53 ppm (C-6’) (8 Hz, 1H), todos ellos caracteristicos de hidré-

genos aromaticos.

Luego del anilisis de los datos de RMN 'H, EM y de la comparacién con datos repor-
tados en la literatura (ver tabla 2), se asignaron los desplazamientos quimicos para cada
uno de los hidrégenos de la molécula la cual se identificé como morina.

Compuesto CcHj

El compuesto CcHj; obtenido como un sélido de color verde (160 mg) fue analizado
a través de espectrometria de masas por insercion directa. En el espectro de masas se
muestra el ion molecular a m/z 318 y senales en m/z 317 (M-H), 302, el pico base en
m/z 179 (M-138), 136y 138 ¢l cual corresponde al flavonol Miricetina [8]. El espectro
de RMN 'H del compuesto CcHs, muestra tres singletes en 8 3,90; 3,11 y 3,93 ppm
correspondientes a grupos hidroxilos ubicados en las posiciones C-3;, C-4"y C-5 [9],
dos dobletes en 8 5,36 ppm (2 Hz, 1H) y 5,38 ppm (2 Hz, 1H) correspondientes a pro-
tones unidos en las posiciones C-8 y C-6 respectivamente, finalmente un singlete en

8 6,93 ppm que corresponde a dos protones unidos al C-2’ C-6’ [10].

Luego del andlisis de los datos de RMN 'H, EM y de la comparacién con datos repor-
tados en la literatura (ver tabla 3), se asignaron los desplazamientos quimicos para cada
uno de los hidrégenos de la molécula la cual se identificé como Miricetina.
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Tabla 2. Comparacién de los desplazamientos quimicos RMN 'H del compuesto CcHy con el de morina.

Posicién CcH4* morina**
C1 - -
C2 - -
C3-OH - -
C4 - -
Cs5-OH - -
C6-H 5,93 (d,J=2 Hz) 6,15 (d,J=2,0 Hz)
C7-OH - -
C8-H 6,43 (d,J=2 Hz) 6,27 (d,]J=2,0 Hz)
C9 - -
C10 - -
Ccr
C2’-OH 3,93 (s) -
C3-H 6,59 (d,J=2 Hz) 6,41(d, J=2,2 Hz)
C4-OH 3,90 (s) -
C5’-H 6,93 (dd, J=8 Hz; 2 Hz) 6,35 (dd, J=8,4; 2,2 Hz)
C6’-H 7,53 (d,J=8Hz) 7,21(d, J=8,4 Hz)

*Datos obtenidos a 300MHz para RMN 'H (solvente: CDCL).

** Datos obtenidos a 200 MHz para RMN 'H (solvente: CD,OD) [7].

Tabla 3. Comparacién de los desplazamientos quimicos del compuesto CcH, con los de Miricetina.

Posicion

CcHS*

Miricetina**

C1

C2

C3-OH

C4

C5-OH

C6-H

5,38 (d,J=2Hz)

6,35 (d, 2H)

C7-OH
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Tabla 3. Comparacion de los desplazamientos quimicos del compuesto CcHi con los de Miricetina.

(continuacion)
Posicién CcH5* Miricetina**
C8-H 5,36 (d, J= 2 Hz) 6,18 (d, 2H)
C9 - -
C10 - -
Ccr - -
c2 - -
C3-OH 3,90 (s, 2H) 4,01 (s, 2H)
C4’-OH 3,11 (s) 3,96 (s)
C5’-OH 3,93 (s, 2H) 4,15 (s, 2H)
C6-H 6,93 (s, 2H) 6,94 (s, 2H)

* Datos obtenidos a 300 MHz para RMN 'H (Solvente: CD,OD).
** Datos obtenidos a 200 MHz para RMN 'H (Solvente: CD;0D) [9, 10].

Actividad antiinflamatoria

El extracto etandlico (E.EtOH.H) y las fracciones de Hexano (FHEX.CcH), dicloro-
metano (FCH,CL.CcH) y acetato de etilo (F AcOEt.CcH) fueron evaluadas mediante
el ensayo in vivo de edema inducido en oreja de ratén por TPA. Los metabolitos aisla-
dos no fueron evaluados en este modelo por la cantidad de sustancia requerida para el
andlisis. Los datos analizados estadisticamente fueron los deltas de peso, ya que estos

son los que determinan el edema o la inflamacién, de esta manera, se efectud un anélisis
de varianza de un solo factor (ANOVA).

Se realizaron dos pruebas para comprobar la distribucién normal y la homogeneidad
de varianzas de la poblacién. La distribucién normal se evalué mediante una prueba de
Ryan-Joiner con un nivel de confianza del 95%, esto implicé contrastar siguientes
hipétesis: H,: la poblacién sigue una distribucién normal, H,: la poblacién no sigue
una distribucién normal.

Posteriormente, la prueba de Ryan-Joiner indicé que la poblacién de datos seguia una
distribucién normal ya que el p-valor= >0,1 fue mayor que el « =0,05, por lo tanto, hay
argumentos suficientes para aceptar la hipétesis nula (ver figura 1).
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Figura 1. Gréfica de normalidad para la poblacién de datos.

La homogencidad de varianzas se evalué mediante una prueba de Levene con un nivel
de confianza del 95%, la cual pone en contraste las dos siguientes hipétesis: H,: en la
poblacién no hay homogeneidad de varianzas, H;: en la poblacién hay homogeneidad
de varianzas.

Asi, la prueba de Levene indicé que hay homogeneidad de varianzas en la poblacién ya
que el p-valor=0.0 fue menor que el #=0,05, por lo que, no hay argumentos suficientes
para aceptar la hipétesis nula (ver figura 2).

Test
Method DF1 DF2 Statistic P-Value
F Test (normal) 35 35 8,15 0,000
Levene's Test (any continuous) 1 70 25,91 0,000

Figura 2. Prueba de Levene para comprobar la homogeneidad de varianzas.

Después de comprobar los pardmetros requeridos para el andlisis de varianza, se proce-
di6 a calcular el estadistico ANOVA para un solo factor con un nivel de confianza del
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95%, el cual pone a prueba las dos siguientes hipétesis: H,: al menos uno de los trata-
mientos es diferente, H,: no existen diferencias significativas entre los tratamientos.

EI ANOVA para un solo factor fue calculado con el soffware Minitab 16.2.3 y el resul-
tado obtenido fue que si existen diferencias significativas entre los tratamientos, ya que
el p-valor=0,315 fue mayor que el 2=0,05, por lo cual, hay argumentos suficientes para
aceptar la hipétesis nula (ver figura 3).

Source DF SS MS F P
Tratamientos 5 16,46 3,29 1,24 0,315
Error 30 79,64 2,65

Total 35 96,10

S =1,629 R-Sq = 17,13% R-Sq(adj) = 3,32%
Figura 3. Andlisis de varianza de un solo factor para los tratamientos.

Como el andlisis de varianza se evidencié que hay diferencias significativas entre los
tratamientos, se realiz6 una prueba de comparaciéon multiple para averiguar cudles eran
los tratamientos mds significativos. La prueba de comparacién multiple que se escogié
para analizar los datos fue la prueba de Dunnett, ya que esta prueba compara las medias
de cada uno de los tratamientos contra el control, lo cual permite observar que tan
buena fue la respuesta de cada uno de ellos con respecto a la respuesta del control. La
prueba de Dunnett se calculd con el soffware Minitab 16.2.3 con un nivel de confianza
del 95%. Este estadistico pone a prueba las siguientes hipétesis: H,: la media del trata-
miento x es igual a la media del control, H,: la media del tratamiento x es diferente a la
media del control.

Esta prueba indicé que los tratamientos més significativos obtenidos de las hojas de
Cavendishia compacta fueron el extracto E.EtOH.H con un p-valor=0,00y la fraccién
F.CH,Cl,.CcH con un p-valor= 0,00. Al ser estos dos valores menores que el 2=0,05
no hay argumentos suficientes para aceptar la hipétesis nula (ver figura 4).

Source DF SS MS F P
Tratamientos 5 599,41 119,88 14,00 0,000
Error 30 256,83 8,56

Total 35 856,24

S = 2,926 R-Sq = 70,00% R-Sqg(adj) = 65,01%

Figura 4. Prueba de Dunnett para comparacién multiple.
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Los tratamientos 2 (indometacina), 3 (E.EtOH.H) y 5 (F.CH,Cl,.CcH) que no estin
ctiquetados con la letra A son significativamente diferentes a la media del control (ver

figura 5).

Grouping Information Using Dunnett Method

Level N Mean Grouping
1 (control) 6 14,467 A

4 6 13,767 A

6 6 10,400 A

5 6 8,700

3 6 7,333

2 6 2,367

Means not labeled with letter A are significantly different from control level
mean.

Figura 5. Método de Dunnett.

En la figura 6 estan los intervalos de confianza a un nivel del 95% para la media, al
menos, las medias procedentes de los tratamientos 2 (1,366); 3 (2,793) y 5 (2,613) son
significativamente diferentes a las del control:

Individual 95% CIs For Mean Based on Pooled StDev

Level N Mean StDev Fo—————— Fom— o ———— e
1 6 14,467 3,591 (————*———)
2 6 2,367 1,363 (————*———-)
3 6 7,333 2,793 (m=——*———)
4 6 13,767 3,929 (————%——2)
5 6 8,700 2,613 (m——*———2)
6 6 10,400 2,558 (m———*———)
do—— - o Fm—
0,0 5,0 10,0 15,0

Pooled StDev = 2,926

Figura 6. Gréfico de medias por la prueba de Dunnett.

De otro lado, la tabla 4 muestra los resultados del efecto del extracto y las fracciones
evaluadas sobre el edema producido por la aplicacién del TPA, encontrdndose, que el
extracto E.EtOH.H vy la fracciéon FCH,CL,.CcH exhibieron una actividad antiinfla-
matoria moderada respecto al control con un porcentaje de inhibicién del edema de
49,3% y 39,8%, respectivamente, mientras que la indometacina mostré una inhibicién
del edema de 83,6% a la misma dosis, con lo que se confirma la validez del ensayo y los
resultados mostrados por el extracto y las fracciones evaluadas. Las fracciones FHEX.
CcH y EAcOEt.CcH presentan un efecto antiinflamatorio nulo ya que sus porcentajes
de inhibicién fueron del 4,8% y 28,1% respectivamente.
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Tabla 4. Efectos del extracto y las fracciones evaluadas de Cavendishia compacta sobre el edema

auricular inducido por TPA.

Tratamiento (A) Edema (mg) + EEM % Inhibicién
Control 14,4 + 3,59 -
Indometacina 2,36+ 1,36 83,6
E.EtOH.H 733 +2,79 49,3
FHEX.CcH 13,76 + 3,29 4,8
F.CH,Cl, CcH 8,7+2,61 39,8
F.AcOEt.CcH 10,4 £ 2,55 28,1

* Datos expresados como la media +error estdndar de la media (E.E.M); n=6.

Los valores obtenidos para los tratamientos, el control y la indometacina se analizaron
de forma grafica (ver figura 7), lo cual corroboro los resultados del andlisis estadistico,
ya que los tratamientos que presentaron una accién antinflamatoria moderada fueron
aquellos que tuvieron un porcentaje de inhibicién de la inflamacién entre 35-65%.

90 95% CI for the Mean
83,6
80
70
g 60 1
.9 49,3
=2 50 [~
_g 39,8
= 40 - ®
®
30 281
20 [~
10 4,8
°®
0 1 1 1
1 2 3 4 5
Tratamientos
B Indometacina FHEX.CcH FAcOEt.CcH
B E.EOH.H F.CH2CIL.CcH

Figura 7. Promedios de porcentajes de inhibicién de inflamacién para los tratamientos y la indo-

metacina.
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Discusion

El estudio fitoquimico preliminar indica la presencia de metabolitos secundarios como fla-
vonoides y terpenoides en la planta lo cual confirma lo encontrado por varios autores que
destacan la presencia de estos compuestos en especies de la familia Ericaceae [8, 11, 12].

Este es el primer estudio fitoquimico realizado a la especie vegetal Cavendishia com-
pacta. Como resultado del mismo se aislaron e identificaron tres mezclas conformadas
por diterpenos, aldehidos aromdticos y triterpenos, asi como dos sustancias que corres-
ponden a flavonoides. De acuerdo con los antecedentes descritos en la bibliografia,
los constituyentes quimicos mayoritarios presentes en la familia Ericaceae y particu-
larmente en el género Cavendishia son los flavonoides y terpenos, y los resultados del
presente estudio demuestran que Cavendishia compacta no es la excepcidn, ya que la
gran mayoria de los compuestos aislados pertenecen a esta categoria de metabolitos
secundarios.

Los diterpenos identificados en la mezcla CcH, han sido aislados de otras familias
de especies vegetales; para el caso del Rimueno ha sido reportado en: Cupressinum
dacrydium (Podocarpaceae), Thujopsis dolabrata, Thuja standishii (Cupressaceace), I/li-
cium griffithii (Illiciaceae) [13]; El Biformeno ha sido aislado previamente de la especie
Helianthus Decapetalus (Asteraceae) [14] y también ha sido encontrado en especies
como Pinus contorta perteneciente a la familia Pinaceae [15]; el Kaurano ha sido
ampliamente estudiado en varias familias como las Asteraceas principalmente especies
del género Pentacalia tales como Pentacalia corymbosa, Pentacalia ledifolia'y Pentacalia
pulchella, [16]. En la familia Ericaceae no se han reportado estudios acerca de la pre-
sencia de Rimueno, Biformeno y Kaurano siendo este el primer reporte para el género
Cavendishia y para la especie Cavendishia compacta.

Los compuestos identificados como aldehidos arométicos en la mezcla CcH, no se han
reportado para la familia Ericaceae, el estudio indica la presencia de benzaldehido y
acetofenona, siendo este es el primer reporte para el género Cavendishia y para la espe-
cie Cavendishia compacta.

Los compuestos identificados como triterpenos para la mezcla CcH; han sido iden-
tificados en familias como la Asclepiadaceae especificamente en la especie Hemides-
mus indicus [17] y en la familia Burseraceae en las especies Protium kleinii y Protium
heptaphyllum [18]. Para la familia Ericaceae se han encontrado estudios en especies
como Craibiodendron yunnanense [19]; el género Rhododendron también reporta la
presencia de esta mezcla de triterpenos en la especie Rhododendron dauricum [20],
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Rhododendron canescens [21)], Rhododendrom Tormetosum [11] y en la especie Vacci-
nium macrocarpon [22)y las especies Bejaria congesta, Bejaria aestuansy Bejaria resinosa
[23]. En el género Cavendishia no se han reportado estudios acerca de la presencia de
a-amirina y B-amirina siendo este el primer reporte parala especie Cavendishia compacta.

El compuesto CcHj identificado como morina se ha reportado como un flavonoide
de pigmento amarillo en la familia Moraceae [24, 25] y se ha identificado en frutas,
verduras, té, vino y en muchas plantas medicinales orientales, entre ellas se encuentra
en las hojas de guayaba, cebolla y manzana [25]. En la familia Ericaceae no se han repor-
tado estudios acerca de la presencia de morina, este es el primer reporte para el género
Cavendishia 'y parala especie Cavendishia compacta.

El compuesto CcHs identificado como miricetina segiin B. Sultana y Anwar en 2008
[26] se ha reportado en érganos de plantas medicinales como en la corteza de Acacia
nilotica (Fabaceae), en hojas de Moringa oleifera (Moringaceae) y aloe vera (Xanthorr-
hoeaceae), en raices de Moringa oleifera (Moringaceae) y en el fruto del Ficus religiosa
(Moraceae), ast como en muestras de Laurel o Laurus nobilis (Lauraceae), hierba de san
Juan o Hypericum perforatum (Hypericaceae) y té verde, y en el extracto de la Eugenia
(Mirtaceae).

En la familia Ericaceae se ha reportado la presencia de miricetina en el género Rhodo-
dendron en las especies Rhododendron dauricum [20], Rhododendyon tormetosum [11],
Rhododendron mucrunulatum [10] y Rhododendron naamkwanense [27]. En el género
Cavendishia no se han reportado estudios acerca de la presencia de miricetina siendo
este el primer reporte para la especie Cavendishia compacta.

En la familia Ericaceae se han reportado estudios relacionados con la actividad
antiinflamatoria en varias especies como Arctostaphylos uva-ursi la cual presenta activi-
dad inflamatoria en el extracto etandlico de sus hojas [28], la especie Bejaria resinosa
cuyos extractos de hojas, flores y frutos presentan actividad antiinflamatoria moderada
[23]. La especie Calluna vulgaris en los extractos de n-hexano, cloroformo, acetato de
etilo, n-butanol y residuo hidroalcohélico [29]. El extracto metandlico de las hojas
y ramas de la especie Ledum groenlandicum han sido empleados para tratar diversas
patologias inflamatorias como el asma, reumatismo y quemaduras obteniendo un alto
porcentaje de inhibicion [30] y en el género Rhododendron como el extracto de hojas
y flores de Rhododendron brachycarpum y la fraccién de acetato de etilo de Rhododen-

dron ponticum las cuales presentan alta respuesta antiinflamatoria [31].
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CONCLUSIONES

El trabajo fitoquimico desarrollado en hojas de Cavendishia compacta permitié el aisla-
miento e identificacién de una mezcla de diterpenos (rimueno, biformeno y kaurano);
una mezcla de triterpenos (o y (b amirina); una mezcla de compuestos aromdticos
(benzaldehido y acetofenona) y dos compuestos de tipo flavonoide, morina y mirice-
tina, los cuales se reportan por primera vez para la especie.

La determinacién de la actividad antiinflamatoria en el modelo in vivo permitié esta-
blecer que el extracto E.EtOH.H vy la fraccién ECH,Cl,.CcH exhibieron una acti-
vidad antiinflamatoria moderada con porcentajes de inhibicién de 49,3% y 39,8%
respectivamente, pues redujeron significativamente el edema causado por el TPA en la
oreja del raton con porcentajes de inhibicién menores a los presentados por el firmaco
de referencia, indometacina.

El presente estudio es un aporte a las investigaciones fitoquimicas de la familia Ericaceae
en Colombia y en particular del género Cavendishia, ya que este es el primer reporte
reciente en cuanto a la constitucién de metabolitos fijos de un género que cuenta con
escasos estudios quimicos y biol6gicos.
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