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Descubrimiento de Compuestos Quimicos Novedosos con Actividad

Bioldgica Asociada a partir de Fuentes Naturales del Area de
Conservacion de Guanacaste (ACG)

Esta capsula esta dirigida a los funcionarios del Sistema
Nacional de Areas de Conservacion (SINAC) con el fin de
informarles sobre los hallazgos encontrados a la fecha,
como producto del acceso y uso a recursos genéticos y
bioquimicos que ha realizado la Unidad de Bioprospeccion
de INBio en el Area de Conservacion Guanacaste (ACG).

Lonchocarpol A: En el marco del convenio INBio-Merck, un
hecho importante fue el aislamiento del Lonchocarpol A (1),
un compuesto con novedosa actividad antibacteriana. Este
compuesto fue aislado de las hojas de Lonchocarpus
minimiflorus (Leguminosae), gracias a la pista dada por el
insecto Melipotis perpendicularis (Noctuidae) en su ultimo
estadio larval, luego que una investigacion en reportes de
base datos de INBio indicara a aquella como su planta
hospedera.

El compuesto aislado, Lonchocarpol A, demostré actividad
inhibitoria in vitro contra Staphylococcus aureus y
Enterococcus faecium.

Melipotis Lonchocarpol A
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Chalcona: Uno de los proyectos iniciales que dieron origen
a la prospeccion quimica en INBio, el International
Cooperative Biodiversity Groups (ICBG) otorgado a INBio y
a ACG, financié la etapa de busqueda de productos
naturales antimicrobianos. A partir de las hojas de Psiduim
guineense recolectadas en el Parque Nacional Rincén de la
Vieja en ACG, se logro aislar el compuesto de la familia de
las chalconas que demostré tener actividad inhibitoria in
vitro contra la bacteria Staphylococcus aureus.
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Kaurenos: En el marco del ICBG se estudiaron otros
organismos como posibles fuentes de compuestos activos.
Es asi como a partir de la bri6fita Nardia succulente se
aislaron los compuestos kaurenol (ent-kaur-16-en-14-ol) y
el el acido malénico correspondiente del kaurenol. Ambos
compuestos demostraron tener actividad antimicrobiana
contra la bacteria Staphylococcus aureus.
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Acido malénico del Kaurenol

Kaurenol

Anti-maléricos: El proyecto ICBG involucré ademas una
alianza estratégica con la Facultad de Microbiologia de la
Universidad de Costa Rica e incluyd el tamizaje de
extractos de insectos y de sus plantas hospederas. De esas
investigaciones, se obtuvieron dos resultados promisorios.
Para darle seguimiento a estos resultados, se solicitd
financiamiento adicional a la Fundacion CRUSA en el afio
2000. De esta forma, se identific6 que una mezcla de
acidos grasos insaturados presentes en hojas de Viburnum
costaricanum, presenté actividad antiparasitaria contra una
forma de malaria en ratones conocida como Plasmodium
berghei.

Los resultados de los ensayos antimalaricos fueron
realizados por el Centro de Investigacién y Diagnéstico en
Parasitologia (CIDPA) de la Facultad de Microbiologia de la
Universidad de Costa Rica.
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Guanacastepenos: Por otro lado, en un estudio de un
hongo enddfito de Costa Rica recolectado en el Area de
Conservacion Guanacaste y también como resultado de la
colaboracion con el Grupo ICBG, se descubrié una familia
notable de compuestos quimicos estructuralmente diversos
que proporcionan una vez mas, informaciéon de cémo la
naturaleza construye constantemente, bibliotecas de
productos naturales novedosos. Esta familia de
compuestos se ha denominado: Guanacastepenos (2).

Uno de ellos, el Guanacastepeno A, ha demostrado tener
actividad antibiética contra cepas resistentes a drogas de
Staphylococcus aureus y Enterococcus faecalis.
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Guanacastepeno A

Otro de ellos, el Guanacastepeno |, fue el Unico de la
familia que mostré una actividad antibacterial pronunciada
contra S. aureus. Esta familia de compuestos motivd una
serie de investigaciones posteriores para la sintesis de
derivados de los mismos; sin embargo, ninguno ha llegado
a etapas avanzadas de tamizaje.

Palmarumicina CR;: Como parte del Proyecto
ChagaSpace, se aislé un compuesto quimico nuevo para la
ciencia perteneciente a la familia de las palmarumicinas,
denominado: Palmarumicina CR; (3). Este compuesto se
aislo a partir de un microhongo del género Rhytidhysteron.
La quimica de este hongo ha sido poco explorada lo que le
da mas relevancia a este descubrimiento.
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Cuerpos fructiferos de Palmarumicina CR;
Rhytidhysteron sp.

Algunos compuestos de esta familia de palmarumicinas han
demostrado tener tanto actividad antimicrobiana como
antifungica asi como actividad inhibitoria del sistema redox
Tioredoxina-Tioredoxina  reductasa, El sistema de
tioredoxinas presenta varias funciones metabdlicas
importantes. Han sido detectadas en distintos tipos de
organismos y recientemente, en Plasmodium falciparum
(agente que produce la malaria humana). En humanos,
este sistema participa como cofactor de la tioredoxina
peroxidasa para la desintoxicacion de peroxidos y de la
ribonucleétido reductasa, que cataliza la sintesis de
desoxirribonucleétidos para la sintesis de DNA.

Citoskirinas. Siempre dentro del marco del ICBG y en una
colaboracion con el Dr. Jon Clardy, se estudiaron algunos
hongos enddfitos. Es asi como de las ramas de
Conocarpus erecta se obtuvo el aislamiento CR200, que
fue estudiado por sus actividades antimicrobianas en
Harvard y en Wyeth Ayerst. Se encontraron varias
compuestos denominados citoskirinas y varios octacétidos;
el mas importante resulté el compuesto citoskirina A,
quien inhibie la sintesis de ADN de Escherichia coli. El
hongo se identific6 como una Cytospora sp.
Adicionalmente, el Dr. Gerard C. Adams de la Universidad
de Michigan esté realizando un estudio de sistematica del
género Cytospora e incluy6 en su estudio el CR200.
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Estructura de citoskirina A Conldloxoma de
Cytospora sp CR200,
después de 28 dias de
cultivo
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