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Estudio de la modulacion de la via autofagica en eritroblastos leucémicos con principios
activos presentes en Plantago major L
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Introduccion

Las drogas vegetales y/o sintéticas constituyen la
base de medicamentos. Un fitofarmaco de acuerdo a
lo establecido por la legislacion vigente es aquel que
contiene como principio activo drogas vegetales y/o
mezclas definidas y/o preparados de drogas vegeta-
les usadas con fines medicinales. Su eficacia y segu-
ridad esta avalada por documentos tecno-cientificos e
investigaciones etno-farmacoldgicas. El desarrollo del
conocimiento quimico, farmacolégico y clinico de las
mismas, ha permitido la formulacién de nuevas formas
de preparacion y administracion. Estudios previos in-
dicaron que principios activos de Plantago tienen cito-
toxidad selectiva sobre células leucémicas, estos llevd
a investigar si la muerte celular estarfa relacionada con
la muerte autoféagica.

Obijetivo
Establecer los mecanismos de modulacién de la via au-
tofagica en células K562, que resultan de la aplicacion
del extracto de Plantago mayor y del principio activo en
estudio.

Metodologia

Se cultivé Plantago bajo el sistema de produccion or-
ganica. En floracion se cosecharon las hojas. Se for-
mularon extractos hidroalcdholico y acuoso, que se
esterilizaron usando un micro-filtrador de Sartorius con
membranas de 0,22U. Las células K562 se cultivaron
con medio RPMI, con 10% de suero fetal bovino, a 37°
Cy 5% de CO2. Para evaluar la citotoxicidad de los ex-
tractos y las diferentes concentraciones de drogas uti-
lizadas se realizd el ensayo de viabilidad con Azul de
Tripan. Test estadistico: Se realizaron tres repeticiones
y test de ANOVA para conocer diferencias significativas
entre las diferentes condiciones.

Resultados
Se realizaron ensayos de viabilidad de células K562
con extracto acuoso de Plantago mayor y &cido ursoli-
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co, a diferentes concentraciones y tiempos. Se observo
que la induccién de muerte de eritroblastos leucémi-
cos por parte del extracto, aumenta de forma: tiempo y
concentracion dependiente. A tiempos tempranos de
incubacion con Acido Ursdlico no se observa marca-
do efecto sobre viabilidad celular, después de 48 ho-
ras de tratamiento. A 72 horas se observa un aumento
de muerte celular, dependiente de la concentracion de
Acido ursodlico aplicada. A 96 horas se observa una le-
talidad significativa con mayores concentraciones de a.
ursolico.

Discusion

Numerosos estudios indican que principios activos pre-
sentes en Plantago, poseen fuerte actividad en leuce-
mia humana y lineas celulares de linfoma, induciendo
la muerte en células cancerosas; de donde surgio la
necesidad de estudiar la via autofagia modulada por
extractos de Plantago, como terapia alternativa. Lens
sugiere que la autofagia es un mecanismo importan-
te, por el cual el &cido ursdélico produce la muerte de
las células TC-1. La activacion de la autofagia por este
compuesto, establece una estrategia terapéutica po-
tencial de cancer, complementando las terapias ba-
sadas en la apoptosis. La regulacién de ATG5 puede
mejorar la eficacia de este compuesto en el tratamiento
del cancer.

Conclusiones

El objetivo de la investigacion fue establecer la mo-
dulacién de la via autofagica en células K562, con la
aplicacion de extractos de Plantago y de los principios
activos en estudio. Se observo que el aumento de la
muerte celular correspondié a un efecto tiempo - con-
centracion dependiente. El conocimiento del efecto de
nuevas drogas naturales terapéuticas sobre la via au-
tofégica de células eritroleucémicas, permite alterar la
viabilidad de dichas células y causar muerte celular de
tipo Il.



