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Resumen

Los triterpenoides phyllantol (1) y 3-f-acetoxi-13(18) oleanano (2), fueron aislados del extracto hexanico
de la corteza de Phyllantus acidus (L.) Skeels, por cromatografia de columna. Las estructuras de los
compuestos aislados fueron determinadas por un completo analisis de datos espectrales en 1D y 2D
de RMN, IR y espectrometria de masas. La citotoxicidad de esos triterpenos fue evaluada sobre 4 lineas
de cancer humano, PC-3, MCF-7, SKBr3 y PANC-1. Phyllantol (1) mostré ser moderadamente citotoxico
y selectivo sobre las lineas MCF-7 y PC-3. Un IC5q de 5,14 pg/mL, indic6 que este compuesto puede ser
considerado un buen candidato para futuras evaluaciones. Los resultados aqui mostrados forman parte
del primer estudio fitoquimico de esta planta medicinal de comprobados efectos terapéuticos colectada
en Venezuela.
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Abstract

The triterpenoids phyllantol (1), and the 3-f-acetoxi-13(18) oleanane (2), were isolated from the hexane
extract of stem barks of Phyllanthus acidus (L.) Skeels by column chromatography. The structures
of isolated compounds were determined by extensive spectral data of 1D and 2D NMR, IR, and mass
spectrometry. The cytotoxicity of these triterpenoids was evaluated on PC-3, MCF-7, SKBr3, and PANC-1
human cancer cells. Phyllantol (1) showed be moderately cytotoxic but selective on the MCF-7, and on PC-3
cancer cells, an IC5, of 5.14 pg/mL indicated that this compound, will be considered a good candidate to
further evaluations. The results shown here represent preliminary results of the first phytochemical study
of this medicinal plant of proven therapeutic effects, collected in Venezuela.
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Introduccion aprovechamiento de sus propiedades
benéficas. Se conoce bien que muchas

Las plantas medicinales de reconocido especies de plantas con propiedades
valor farmacologico, se han convertido medicinales han sido introducidas en
en cosmopolitas, es decir, han sido el continente americano, desde lugares
diseminadas a nivel mundial, para el muy lejanos alrededor del mundo,
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pero su reputacion relacionada con
algunas propiedades medicinales no
es corroborada. Sin embargo, esas
plantas son utilizadas por los habitantes
de nuestros paises para tratar algunas
enfermedades y problemas de
salud. Algunos ejemplos podrian ser
citados, y una de estas especies es
Phyllanthus acidus (L.) Skeels, una
planta muy utilizada con actividades
bioldégicas reconocidas (Devi y Paul,
2011) entre otras, antiinflamatoria y
antinociceptiva (Chakraborty y col.,
2012), anticolinesterasa (Moniruzzaman
y col., 2015), antituberculosa (Santhosh-
Kumar y col., 2011), citotéxica (Habib
y col., 2011), antibacteriana (Jagessar
y col., 2008; Rhaman y col., 2011),
hepatoprotectora (Lee y col., 2006;
Srirama y col., 2012), hipoglicemiante

(Talubmook 'y Buddhakala, 2013),
hipotensiva (Leeya y «col., 2010).
El género Phyllanthus, incluido

hasta hace pocos anos en la familia
Euphorbiaceae (Hoffman y col., 2006), y
mas recientemente en las Phyllanthaceae
(Steinman, 2007), se distribuye en los
paises tropicales y subtropicales. Este
amplio género, con mas de 900 especies,
incluye un namero significativo de plantas
con beneficios medicinales (Nisar y col.,
2018) entre ellas, Phyllanthus amarus
(Patel y col., 2011) y Phyllanthus niruri
(Bagalkotkar y col., 2006), dos de las
especies mas estudiadas del género. Una
gran variedad de metabolitos secundarios
han sido aislados de Phyllanthus
incluyendo alcaloides (Mensah, 1988),
flavonoides (Zhangy col., 2002), lactonas,
cumarinas (Hnatyszyn y Ferraro, 1985),
compuestos fenolicos (Zhaoy col., 2014)y
derivados bencénicos simples, esteroides,
terpe-noides (Fan y col., 2017), lignanos
(Maciel y col., 2007), taninos (Yoshida y
col., 1992), entre otros, considerandose
a los lignanos, triterpenos y alcaloides los
mas abundantes (Calixto y col., 1998).

De la especie en estudio se ha reportado,
en otras latitudes, la presencia de acidos
aromaticos y flavonoides en sus frutos
(Devi y Paul, 2011), triterpenos (Sengupta
y Mukhopadhyay, 1996) y lignanos
(Vongnavich y col., 2000) en sus hojas
y, mas recientemente, de sus raices una
serie diterpenos de tipo cleintastanos
(Zheng y col., 2018, Duong y col., 2017)
y una serie de flavonoides que contienen
acidos sulfénicos (Duong y col., 2018).

Phyllanthus acidus es una especie
de controversial origen, algunos
autores consideran que es originaria
de Madagascar y otros ubican a Brasil
como su lugar de origen (Devi y Paul,
2011). En Indonesia, la India y Tailandia
se conoce como star gooseberry y sus
hojas son consumidas como vegetales. Es
una planta de amplio uso en la medicina
tradicional de estos paises, donde sus
diferentes 6rganos son considerados con
propiedades analgésicas, antipiréticas,
antirreumaticas, antivirales y con la
capacidad de curar la ictericia, viruela
e infecciones de las encias (Devi y Paul,
2011). Sus frutos, bastante acidos, tienen
un alto contenido de vitamina Cy se suelen
utilizar para preparar dulces y mermeladas.
En Venezuela se encuentra distribuida en
las zonas calidas, donde se le conoce
como “cerezo agrio”. De fuentes orales se
conoce que su corteza es utilizada para
tratar infecciones y como tratamiento
para la diabetes, sin embargo, no se logro
obtener documentacion escrita de estos
usos. Considerando los interesantes
antecedentes terapéuticos de esta planta,
y, conociendo que dependiendo del
origen de la misma pueden variar sus
metabolitos secundarios, se propuso el
primer estudio etnofarmacolégico de la
especie colectada en Venezuela.

En esta comunicacion se reportan los
resultados preliminares concernientes

Revista Facultad de Farmacia - Vol. 82 - W1y 2 - 2019

47



SUAREZ & COLABORADORES

al aislamiento y 1la evaluacion de
la citotoxicidad de los triterpenos
mayoritarios presentes en la corteza de la
planta, phyllantol (1) un inusual triterpeno
con un caracteristico anillo ciclopropano
y también el 3-B-acetoxi-13(18) oleanano
(2), por primera vez reportado en esta
especie.

Compuestos de tipo triterpeno han
demostrado ejercer una amplia gama de
actividades biologicas; esto nos impulso
a evaluar los compuestos aislados
(1 y 2) en citotoxicidad sobre varias
lineas de células tumorales humanas,
PC-3 (carcinoma de prostata), MCF-7
(carcinoma mamario sin sobre-expresion
del gen HER2/c-erb-2), SKBr3 (carcinoma
de mama, en el cual el gen HER2/c-erb-2
es sobre-expresado), PANC-1 (carcinoma
de pancreas) y fibroblastos (dermis) como
células control, utilizando el método
del MTT; adicionalmente, la revision de
las referencias bibliograficas reportan
actividad citotoxica de extractos de P.
acidus (Rahmany col., 2011; Habib y col.,
2011; Biswas y col., 2011, Gopika y col.,
2015), pero ninguno de sus metabolitos
secundarios aislados y caracterizados,
han sido particularmente ensayados en
lineas celulares de cancer.

Materiales y métodos
MATERIAL VEGETAL

Phyllanthus acidus (L.) Skeels fue
colectada en enero de 2016, en el
sector El Moralito, municipio Francisco
Javier Pulgar, Estado Zulia, Venezuela. La
especie fue identificada por el Dr. Stephen
Tillett. Una muestra de la coleccion se
guardé bajo el numero MYF-29366 en
el Herbario Victor Manuel Ovalles de la
Facultad de Farmacia, Universidad Central
de Venezuela.

EXTRACCION Y AISLAMIENTO

La corteza fragmentada (325 g) fue
sometidaaun procedimiento de extraccion
continua pormaceracionempleandoMeOH
como disolvente. El extracto metandlico
asi obtenido se filtr6 y posteriormente se
concentr6 en un rotaevaporador hasta
sequedad, obteniéndose un extracto
crudo de 27,3 d. Este extracto se disolvio
en una mezcla metanol/agua 1:1 a la cual
se realizaron particiones con disolventes
organicos de incrementada polaridad:
n-hexano, diclorometano, acetato de
etilo. Cada fraccion organica obtenida
luego de evaporar el disolvente, se
someti0 a cromatografia de capa fina
(CCF) para conocer su composicion y
obtener las mejores condiciones que
pudieran permitir la separacion por
cromatografia de columna. Se unieron las
fracciones de hexano y de diclorometano
por poseer un mismo comportamiento
en capa fina. Esta fraccion resultante se
sometiéo a cromatografia en columna de
fase normal sobre silice gel, utilizando
como eluyentes disolventes puros o
mezclas de ellos. Las subfracciones
eluidas se monitorearon por CCF y fueron
unidas de acuerdo a criterios de Rf y de
coloracion con el reactivo de revelado
p-anisaldehido. Los compuestos aislados
fueron caracterizados por meétodos
espectroscopicos de IR y RMN de 'H y
13C, DEPT, HSQC y HMBC, espectrometria
de masas y comparacion con datos de la
literatura (Figura 1).

PROCEDIMIENTOS GENERALES

Los espectros de IR fueron tomados
en un espectrofotometro Varian (FT-
IR), Modelo 640. Los puntos de fusion
se determinaron en un aparato Fisher-
Jhons y son reportados sin correccion.
Los espectros de RMN fueron tomados
en un RMN Varian 400 MHz en CDClIs.
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Figura 1. Estructuras de los triterpenos aislados de la corteza de Phyllanthus acidus

Los analisis de CCF fueron realizados en
placas de aluminio preparadas con silice
gel G,s, (Merck) y los compuestos fueron
visualizados por irradiacion UV (254 nm)
y reaccion con p-anisaldehido/H,SO,/
HOAc. Para cromatografia de columna se
utilizo silice gel 60 (Merck 100-200 mesh).

Phyllantol (13, 27-cicloursan-3-ol) (1)

Solido blanco, Pf: 226-228°C, IR: Ay
(NaCl) cm': 3306 (O-H), 2943 (CH),
1031 (ciclopropil); RMN 'H (400 MHz,
CDCI5) 6 ppm: 3.18 (m, 1H, H-3); 1.85 (m,
1H, H-12a), 1.82 (m, 1H, H-15a); 1.77 (m,
1H, H-12b); 1.72 (m, 1H, H-7a); 1.58 (m,
2H, H-2); 1.56 (m, 1H, H-1b); 1.54 (m,
1H, H-6a); 1.42 (m, 1H, H-15b); 1.37 (m,
1H, H-6b); 1.34 (m, 1H, H-22a); 1.32 (m,
1H, H-16a); 1.30 (m, 1H, H-21a); 1.27 (m,
2H, H-11); 1.24 (m, 1H, H-22b); 1.21 (m,
1H, H-7b); 1.10 (s, 3H, H-26); 0.99 (m,
1H, H-18); 0.98 (m, 1H, H-21b); 0.96 (m,
1H, H-20); 0.94 (s, 3H, H-23); 0.92 (d, J
= 5.6 Hz, 3H, H-29); 0.90 (s, 3H, H-28);
0.89 (m, 1H, H-1a); 0.87 (d, J = 5.6 Hz,
3H, H-30); 0.85 (s, 3H, H-25); 0.83 (m,
1H, H-19); 0.79 (m, 1H, H-9); 0.77 (s, 3H,

H-24); 0.74 (m, 1H, H-16b); 0.70 (m, 1H,
H-5); 0.66 (d, 2H, J = 5.6Hz, H-27); 4,67
(s, 1H, H-29); 1,66 (s, 1H, H-30). RMN '3C
(100 MHz, CDCl5) 6 ppm: 38.5 (C-1); 27.9
(C-2); 79.1 (C-3); 38.9 (C-4); 55.8 (C-5);
18.2 (C-6); 38.5 (C-7); 37.0 (C-8); 54.1 (C-
9); 37.3 (C-10); 17.7(C-11); 35.3 (C-12);
27.3 (C-13); 32.3 (C-14); 21.4(C-15); 27.9
(C-16); 32.1 (C-17); 50.2 (C-18); 40.8 (C-
19); 38.9 (C-20); 31.3 (C-21); 42.1 (C-22);
28.2 (C-23); 15.5 (C-24); 16.2 (C-25); 28.2
(C-26); 13.4 (C-27); 28.2 (C-28); 17.4 (C-
29); 20.7 (C-30). M* = 426 m/z.

3-f-acetoxi-13(18) oleanano (2)

Soélido blanco, Pf: 253-255°C; IR: A«
(NaCl) cm: 2943 (CH), 1730 (C=0), 1243
(C-0); RMN 'H (400 MHz, CDCl5) 6 ppm:
4.46 (t, J = 4.3Hz, 1H, H-3); 2.64 (s, 3H,
CH5CO), 1.93 (m, 2H, H-19); 1.89 (m, 2H,
H-15); 1.85 (m, 2H, H-22); 1.74 (m, 1H,
H-12a); 1.72 (m, 2H, H-16); 1.67 (m, 1H,
H-1b); 1.63 (m, 2H, H-2); 1.55 (m, 1H,
H-6a); 1.57 (m, 1H, H-7a), 1.55 (m, 1H,
H-12b); 1.51 (m, 1H, H-11b); 1.42 (m,
1H, H-6b); 1.33 (m, 1H, H-9); 1.27 (m,
1H, H-11a); 1.25 (m, 1H, H-7b); 1.17 (s,
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3H, H-27); 1.05 (m, 1H, H-1a); 1.07 (s,
3H, H-28); 0.92 (s, 3H, H-26), 0.90 (s,
3H, H-24); 0.86 (s, 3H, H-29); 0.83 (m,
1H, H-5); 0.79 (3H, s, H-30); 0.75 (s, 3H,
H-23); 0.72 (s, 3H, H-25). RMN '>C (100
MHz, CDCl,) § ppm: 38.7 (C-1); 23.8 (C-2);
81.1 (C-3); 37.9 (C-4); 55.5 (C-5); 18.4 (C-
6); 34.8(C-7); 44.1 (C-8); 50.7 (C-9); 37.3
(C-10); 21.8(C-11); 26.6 (C-12); 134.2(C-
13); 44.7 (C-14); 25.0 (C-15); 36.7 (C-16);
34.6 (C-17); 133.3 (C-18); 39.4 (C-19);
33.3(C-20); 35.5’ (C-21); 38.6 (C-22); 28.1
(C-23); 17.7 (C-24); 16.4 (C-25); 16.6 (C-
26); 21.3 (C-27); 24.1 (C-28); 22.8 (C-29);
30.9 (C-30); 170.0 (CO), 21.7 (CH;CO).

ENSAYO DE CITOTOXICIDAD
CELULAS HUMANAS

Las lineas celulares MCF-7 (carcinoma
de mama sin sobre-expresion del gen
HER2/c-erb-2), SKBR3 (carcinoma de
mama en el cual el gen HER2/c-erb-2 esta
sobre-expresado), PC3 (prostata), Hela
(cancer cervical) y PANC-1 (pancreas)
fueron utilizadas para estos ensayos.
Las lineas celulares de cancer de mama
se hicieron crecer y fueron -cultivadas
en medio Dulbecco modificado (DMEM;
Gibco) suplementado con suero fetal
bovino inactivado (FBS; Gibco) 10% (v/v),
2 mM glutamax (Gibco), 100 unids/ml
penicilina y 100 pg/ml estreptomicina.
Las lineas de carcinoma de prostata (PC3),
carcinoma cervical (HeLa) y carcinoma
epitelial de pancreas (PANC-1), se hicieron
crecer y fueron cultivadas en medio RPMI
1640 suplementado con 10% (v/v) de
suero fetal bovino inactivado (FBS; Gibco),
2 mM glutamax (Gibco), 100 unids/ml
penicilina y 100 pg/ml estreptomicina.
Los cultivos primarios de fibroblastos
dérmicos humanos, fueron usados como
células control, se obtuvieron de cultivos
primarios y se hicieron crecer y fueron
cultivados en medio DMEM suplementado

con suero fetal bovino 10% (v/v) (FBS;

Gibco), 2 mM glutamax (Gibco), 100
unidades/ml penicilina y 100 pg/ml
estreptomicina. Las células fueron

incubadas con humedad controlada con
5% CO,, a 37°C hasta alcanzar la fase
exponencial de crecimiento.

CITOTOXICIDAD IN VITRO

La viabilidad celular fue evaluada
usando el ensayo del MTT el cual consiste
en la formacion de purpura de formazan
a partir de una sal de tetrazolio, el MTT
(bromuro de 3-(4,5-dimetil tiazol-2-il)-
2,5-difenil tetrazolio), en donde esta sal
es reducida por la accion de la enzima
succinato deshidrogenasa mitocondrial
(Mosmann, 1983). Esta reaccion se realiza
cuando la reductasa mitocondrial esta
activa. Las células se hicieron crecer
en placas de 96 pozos e incubadas a
37°C por 72 horas en presencia de los
compuestos a evaluar individualmente a
concentraciones crecientes de 0; 0,001;
0,01; O,1; 1; 5; 10; 15; 25; 50; 100 pg/
ml, respectivamente; con una atmosfera
de 5% de CO, y 95% de humedad. Los
compuestos fueron diluidos en DMSO.
La concentracion final del DMSO en el
medio de cultivo fue siempre menor al
1%, concentracion que no causa efecto
citotoxico ni interfiere con la deteccion
del método colorimétrico. Luego de la
incubacion, el medio fue removido y las
células fueron tratadas con 100 pL de MTT
e incubadas por 3 horas a 37°C a 5% de
CO,. Sequidamente, se descarta el MTT y
se anade 100 pL de DMSO. El producto
de formazan solubilizado es cuantificado
con ayuda de un lector de ELISA, TECAN-
SunriseTM a 570 nm. El taxol es usado
como control positivo para estos ensayos.
Los valores de ICs, fueron calculados por
una regresion lineal de cada experimento
individual a través del programa
computacional GraphPad Prisma v.5.02.
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INDICE DE SELECTIVIDAD

Fl indice de selectividad (SI) fue
calculado como el promedio IC5, (células
control)/IC5, (células tumorales). Un
indice de selectividad > 1 indica que la
citotoxicidad sobre las células tumorales
es superior a las células control.

Resultados y discusion

La caracterizacion e identificacion de
los compuestos aislados de los extractos
provenientes de la corteza de P. acidus fue
realizada por medio de diferentes técnicas
espectroscopicas: Resonancia Magnética
Nuclear de protones y carbono-13 (RMN 'H
y RMN '3C), DEPT, HSQC, HMBC e IR.

El compuesto 1 fue aislado como
un solido blanco, de las fracciones
mayoritarias de la separacion croma-
tografica del extracto de hexano, en una
mezcla de elucion n-hexano/CH,Cl, en
una proporcion 7/3. Igualmente se obtuvo
en forma impura pero en gran cantidad,
cuando el balon donde se guardaba el
extracto de hexano se lavé con metanol;
alli se observo una gran cantidad de un
precipitado, que al ser purificado por
cristalizacion (n-hexano/MeOH), mostro
ser el mismo compuesto. El espectro de
IR de este compuesto, mostré una banda
ancha en 3306 cm’', lo cual senald la
presencia de un alcohol en la estructura,
adicional a ésta, las bandas a 3045 cm,
1031 cm! sugieren un grupo ciclopropil
en la estructura. El espectro de RMN de
'H mostré solo senales de tipo alifaticas,
distinquiéndose un multiplete en 3,18
ppm, el cual sugeria un oxi-metino. Se
observaron cinco senales de metilos
singletes a & 0,77; 0,85; 0,90; 0,94;
1,10 ppm e igualmente dos senales de
metilos dobletes a 6 0,87 y 0,92 ppm,
esta serie de metilos sugiri6 que la
estructura analizada correspondia a un

triterpeno de tipo ursano; otra serie de
senales con diferentes multiplicidades
entre 0,74 y 1,54 ppm pertenecen a los
diferentes grupos metilenos presentes en
una estructura triterpenoide, y una senal
muy caracteristica de grupo ciclopropil se
encontr6 como un doblete a 0,66 ppm.
La asignacion de cada proton y cada
carbono en la estructura se logré6 con
los analisis de HSQC y HMBC. El analisis
de '*C conjuntamente con el DEPT, nos
ratificod la estructura de un triterpeno de
tipo ursano con un anillo ciclopropano
entre los carbonos 13 y 14, y un grupo
hidroxilo en la posiciéon 3 de la estructura.
Este tipo de triterpenos no son comunes;
la busqueda en la literatura nos condujo
al compuesto conocido como phyllantol
(13, 27-cicloursan-33-0ol), previamente
reportado en varias especies de
Phyllanthus (Calixto y col., 1998), siendo
inclusive considerado como un posible
marcador quimio-taxébnomico para el
género. La mayoria de las referencias
del aislamiento y caracterizacion de
este compuesto, son un poco antiguas
(Hnatyszyn y Ferraro, 1985; Sengupta y
Mukhopadhyay, 1996) y los datos de RMN
son escasos; en esta comunicacion se
expone con detalles su caracterizacion en
base a experimentos 2D (Figura 2).

El compuesto 2, fue aislado como
un solido blanco de las subfracciones
cromatograficas de la fraccion de
n-hexano eluidas con una mezcla hexano/
AcOEt 95:5. El espectro de IR de este
compuesto mostr6, como las bandas
mas caracteristicas, la correspondiente
a un grupo (C=0) de éster a 1730 cm
y la correspondiente a estiramientos CH
a 2943 cm’'. El espectro de RMN de 'H,
mostro la presencia de 9 metilos singletes
incluyendo uno perteneciente a un grupo
acetilo (2,64 ppm), el resto de ellos a &
1,17; 1,07; 0,92; 0,90; 0,86; 0,79; 0,75
ppm. Una senal triplete en 4,46 ppm, es
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Figura 2. Principales correlaciones observadas
en el HMBC para phyllantol (1)

caracteristica de metinos que contienen
grupos acilos. El espectro de RMN !3C, el
cual se analiz6 en conjunto a un DEPT 135,
dio cuentade laidentidad de cada carbono
de la estructura analizada, mostrando
particularmente la senal del carboxilo
del éster a 170,9 ppm y dos senales
cuaternarias de carbonos olefinicos
a 134,2 y 133,3 ppm. Igualmente fue
evidente el metino oxigenado en 81,1
ppm. Elresto de las senales correspondian
a carbonos metilicos, entre las cuales
se distingui6é el metilo del grupo acetilo
en 21,7 ppm, asi como los metilenos,
metinos y carbonos cuaternarios de una
estructura triterpénica de tipo oleanano

(Konoshima y Lee, 1986), los cuales
fueron correlacionados con sus protones
utilizando los espectros HSQC y HMBC. Al
igual que el phyllantol (1), los compuestos
con una olefina entre las posiciones 13
y 18 son inusuales (Misra y col., 1984%),
dgeneralmente se encuentran como dienos
o con la olefina entre los carbonos 12 y
13. La revision de la literatura permite
sugerir que 2 es aislado por primera vez
en Phyllanthus acidus.

En la evaluacion de la viabilidad celular
con los compuestos 1 y 2, se encontro
actividad citotoxica y selectividad contra
las lineas celulares tumorales PC3, con
respecto a las células control, pero no
para otras lineas celulares tumorales .
Curiosamente, los valores IC5, obtenidos
con los fibroblastos normales de la
dermis indican que las células tumorales
son mas sensibles a los compuestos
aislados, ya que el 1C5, (>100) obtenido
con la célula control es mayor que el IC5,
(5,14 y 37,72) para los compuestos 1 y
2, respectivamente; mostrado para las
células tumorales.

La comparacion de la citotoxicidad
y la citotoxicidad no especifica de los
compuestos ensayados se presenta en la
tabla I. Segun estos resultados, phyllantol
(1) presentd una alta selectividad para
las células de prostata PC3 (SI = 19,46).
Ademas, esta alta selectividad va

Tabla I

Actividad citotoxica de triterpenos aislados de Phyllanthus acidus

Linea de Célula Tumoral (ug/mL) Células Normales (ug/mL)
. . PSE
Comp. MCF-7 | SKBr3 PC3 PANC-1 Promedio | Fibroblastos TS (TS/A)
(A) ( B) (B/A) 100
1 59,73 >100 5,14 >100 66,22 >100 1,51 2,28
2 SA >100 37,72 >100 84,43 >100 1,18 1,40
Taxol 0,14 1,03 0,025 | 0,048 0,31 0,76 2,45 787,03
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acompanada de un PSE de alta potencia
(2,28) pero no mayor que el mostrado por el
taxol (787,03). De acuerdo con el estudio in
silico, es interesante notar que los valores
de TPSA predicen una biodisponibilidad
deficiente para la droga de referencia,
taxol, y una buena biodisponibilidad para
los triterpenos 1y 2 caracterizados en este
estudio (Tabla II).

) Tabla II
Indice de selectividad (SI) de los compuestos
ensayados
Lineas de células tumorales
Comp. SI
MCF-7 | SKBr3 PC3 PANC-1
1 1,67 1,00 19,46 1,00
2 1,00 1,00 2,65 1,00
Taxol 5,43 0,74 | 30,40 | 15,83
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