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Conocimientos acerca del uso alimenticio de los frutos de Cereus lanosus (F. Ritter)
P.J. Braun (Cactaceae) Departamento de Cordillera, Paraguay. Entre junio y setiembre de
2016 se realizaron 111 encuestas a pobladores del Cerro Tobati, en el marco del Proyecto
CONACYT 14-INV-205. Se utilizd el método “bola de nieve” y planilla de encuestas semies-
tructurada con el objetivo de indagar si el fruto del C. lanosus es conocido y consumido por
los pobladores locales de las inmediaciones del recurso. Los pobladores en su mayoria (94,6
%) conocen al C. lanosus; la mitad de ellos (58,6 %) probo el fruto alguna vez y algunos
opinaron sobre el sabor del fruto; la mayoria (68,4 %) mencion6 que la colecta se realiza con
la mano. Se presenta por primera vez informacion sobre el consumo y sabor de frutos de C.
lanosus.

Palabras clave: Cereus lanosus, C. paraguayensis, especie endémica, frutos comestibles,
etnobotanica, Cactaceae

Knowledge about the nutritional use of Cereus lanosus (F. Ritter) P.J. Braun (Cacta-
ceae) fruits from Cordillera Department, Paraguay. Between June and September 2016,
111 surveys were carried out on residents of Cerro Tobati, within the framework of the CONA-
CYT Project 14-INV-205. The “snowball” method and semi-structured survey form were used
to investigate whether the fruit of C. lanosus is knowed and consumed by local people in the
vicinity of the resource. The majority of the inhabitants (94.6%) know C. lanosus; half of them
(58.6%) tasted the fruit sometime and some opined about the taste of the fruit; the majority
(68.4%) mentioned that the collection is done by hand. The consumption of fruits and the taste
of C. lanosus are reported for the first time.

Keywords: Cereus lanosus, C. paraguayensis, endemic species, eddible fruits, ethnobotany,
Cactaceae

INTRODUCCION

Maés de 250 especies de cactaceas se
registran como plantas aprovechadas por
sus frutas, sean producto de cultivo o re-
coleccion; se destacan las Opuntias con
gran numero de representantes (Fouque,
1972).

Entre las especies comestibles de
Cereus se mencionan los frutos de C.
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aethiops Haw. (C. caerulescens Salm-
Dyck) del semi-arido argentino y Sur
del Brasil, el mexicano C. cumengei
Web. y C. hankeanus F.A.C. Weber ex
K. Schum. de Brasil (Fouqué, 1972); C.
forbesii (“ucle”) del Noreste y Noroeste
argentino (Trevisson y Demaio, 2006;
Arenas y Scarpa, 2007; Scarpa, 2012;
Riat y Pochettino, 2014; Rosso y Scar-
pa, 2017) incluyendo el Suroeste de Pa-
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raguay, zona de distribucion de la etnia
Chorote estudiada por Arenas y Scarpa;
Cereus jamacaru y C. hildmannianus,
de Brasil (Lorenzi et al., 2006; da Silva
Andrade, 2008; Maranhdo Carneiro et
al., 2016); C. hexagonus, de Venezuela
(Fouque, 1972; Hoyos, 1989); C. peru-
vianus (Fouqué, 1972; Mizrahi y Nerd,
1999) de Perti, Brasil hasta Argentina
y el cual -de acuerdo a Mizrahi y Nerd
(1999)- es de reciente domesticacion con
potencial de comercializacion; C. steno-
gonus del Chaco paraguayo y argentino
(Ragonese y Crovetto, 1947; Arenas,
1981, 1982 y 1983; Lopez, 1987; Frie-
sen, 2004); C. uruguayanus del Oeste y
Noreste argentino (Trevisson y Demaio,
2006; Rosso y Scarpa, 2017). Frutos de
C. peruvianus (“tina wasu”) y Cereus
sp. (“tina”) son aprovechados por los
guaranies mbya de Misiones, Argentina
(Martinez-Crovetto, 1968). Se mencio-
nan frutos de “Cereus sp.” consumidos
por los Ayoreo del Chaco paraguayo
(Schmeda-Hirchmann, 1994 y 1998) y
otras 6 especies de Cereus de frutos co-
mestibles se registran para Bolivia, in-
cluyendo la zona chaquefia (Cardenas,
1989). Estos frutos son ingeridos crudos,
preferentemente, por la poblacion local.

El consumo de frutos de C. forbe-
sii (“cardon arboreo”), C. stenogonus
(“jakare ruguai”) y C. wuruguayanus
(“cardon mesopotamico”), asi como de
C. argentinensis (“hachén”) han hecho
calificar a estas especies como plantas
de “interés econdémico” en Argentina
(Cantero et al., 2019).

El género Cereus Mill. cuenta entre
34 y 33 especies a nivel global (An-
derson, 2001 y Hunt, 2016, respectiva-
mente) y se distribuye desde el Sur de

los Estados Unidos de América hasta la
Argentina (Kiesling, 1984) incluyendo a
Paraguay. De acuerdo a Zuloaga et al.,
(2019, on-line) se registran 9 especies de
Cereus para la region del Cono Sur (Ar-
gentina, Sur de Brasil, Chile, Paraguay
y Uruguay) de las cuales 3 se registran
para Paraguay: C. lanosus (F.Ritter) P.J.
Braun, C. paraguayensis K.Schum. y C.
stenogonus K. Schum. En nuestro pais
también estan presentes C. forbesii Otto
ex C.F. Forst., de acuerdo a otros autores
(Esser, 1982; Kroenlein, 1992; Trevis-
son y Demaio, 2006; Trevison y Perea,
2009; Polini, 2013) y a materiales de
herbario existentes.

En el trabajo de Pefia-Chocarro y De
Egea (2018) se considera a C. lanosus
como sinonimo de C. paraguayensis.
La denominacion de “Cereus lanosus”,
necesita una revision taxonomica (Pin
y Rodriguez, 2015), ya que la correcta
seria C. paraguayensis K. Schum. El
nombre de C. lanosus se viene usando
en publicaciones y en los herbarios (na-
cionales y extranjeros) desde hace unos
30 afios. En el presente trabajo, se man-
tiene el nombre de C. lanosus.

En el 2010, durante los viajes de cam-
po realizados por A. Pin y L. Rodriguez
a los Departamentos de Cordillera (cerro
Tobati), Paraguari y Concepcion (Par-
que Nacional San Luis), se encontraron
frutos maduros de Cereus lanosus, de
los cuales se degust6 la pulpa. Esta pre-
sentd las siguientes caracteristicas: co-
loracidén blanca casi translucida; suave,
mucilaginosa; jugosa y levemente acida,
cuando el fruto esta recién maduro (pe-
ricarpio color violeta), y cada vez me-
nos jugosa pero mas dulce y de textura
esponjosa, cuando esta maduro a sobre-
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maduro (pericarpio de color rojo, na-
ranja hasta amarillo seglin pasa el tiem-
po). En general, el sabor es parecido al
kiwi (Actinidia deliciosa). El sabor fue
apreciado por los colectores. Esta expe-
riencia motivo a investigar el contenido
nutricional del fruto de esta especie, lo
que dio origen al Proyecto CONACYT
14-INV-205: “Potencial nutritivo de los
frutos y caracterizacion ecologica de una
especie nativa y endémica de Paraguay:
Cereus lanosus (F. Ritter) P.J. Braun
(CACTACEAE)”, en cuyo marco se rea-
lizaron las encuestas etnobotanicas. Para
el Proyecto también se consideraron los
siguientes factores: la carencia de espi-
nas en la superficie del fruto lo que fa-
cilita su consumo; la escasa informacion
bibliografica (botanica, ecoldgica, nutri-
cional, etnobotanica) que aparentemente
existe sobre dicha especie; asi como su
condicion de nativa, silvestre y endémi-
ca de Paraguay. El endemismo fue men-
cionado por Pefia Chocarro y De Egea
(2018) y Zuloaga et al. (2019); también
esta presente en Brasil (Mato Grosso do
Sul) (Eggli, 2002). Considerando lo di-
cho, este trabajo es una primera aproxi-
macioén acerca del potencial alimenticio
humano de esta especie nativa y endémi-
ca de Paraguay.

La ejecucion del Proyecto estuvo a
cargo de la Asociacion Etnobotanica Pa-
raguaya (AEPY) con la contrapartida de
la Facultad de Ciencias Quimicas (FCQ/
UNA). Se eligio el cerro Tobati -como
sitio de estudio- por su cercania al labo-
ratorio de analisis de frutos, por la facili-
dad de acceso y por la seguridad de con-
tar ahi con poblaciones de esta especie.

El objetivo de este trabajo fue inda-
gar si los pobladores del Cerro Tobati

conocen y les dan un uso alimenticio a
los frutos de Cereus lanosus.

Este trabajo se basé en las siguien-
tes hipotesis: el fruto del C. lanosus es
consumido y apreciado por la poblacion
aledafa (Preguntas 2, 3 y 4), ademas
de la poblacion aledaifia al recurso, hay
otras personas fuera de esos barrios que
conocen, consumen y/o aprovechan de
alguna forma el fruto (pregunta 5), Los
pobladores consumen y valoran el fruto
por lo que tienen la costumbre de reco-
lectarlo y almacenarlo para su consumo
posterior (o fuera de su habitat) (pregun-
ta 6)

MATERIALES Y METODO

Descripcion de la especie

En relacion a su biogeografia, C. la-
nosus crece en la Ecorregion de Pasti-
zales, Sabanas y Matorrales Tropicales
y Subtropicales, del reino Neotropical
(Olson et al., 2001). En Paraguay, se
lo ubica en las Ecorregiones (IV) Sel-
va Central (principalmente), (V) Lito-
ral Central y (I) Aquidaban, segun la
clasificacion de Acevedo et al.(1990).
De acuerdo a Dinerstein et al., (1995)
citado por Avila et al.(2018) ocupa las
Ecorregiones (3) Chaco Humedo (prin-
cipalmente), (4) Cerrado y (5) Bosque
Atlantico del Alto Parana (en el limite
Este, colindante con la del Chaco Hime-
do) De acuerdo a Cioato (2016) se ubi-
ca también en la Ecorregion Chaco Hu-
medo (predominantemente) y en la del
Cerrado. De acuerdo a la Autoridad Am-
biental nacional ocupa las Ecorregiones
(3) Chaco Humedo, (6) Aquidaban, (8)
Litoral Central y (9) Selva Central (Se-
cretaria del Ambiente (Resolucion N°
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Figura 1. Presencia de C. lanosus en los Departamentos Boquerdn (dudosa), Caazapa, Central, Con-
cepcion, Cordillera, Guaira, Paraguari y Presidente Hayes. Fuente: Pin y Rodriguez (2015)
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En el sitio del presente estudio, C.
lanosus habita la cima del cerro, entre
los 168 msm y 254 msm, sobre suelos
rocosos relativamente poco profundos;
prefiere sitios soleados, donde crece
expuesto al sol rodeado de vegetacion
herbacea y arbustiva, aunque también
dentro de bosquetes abiertos donde re-
cibe buena iluminacion (Pin et al., 2017
ay 2017 b). Esta formacion geologica
pertenece a la Cordillera de los Altos, la
que se extiende entre los Departamentos
Central, Cordillera y Paraguari; la mis-
ma es parte del grupo Caacupé, cons-
tituida esencialmente de areniscas que
forman grandes afloramientos rocosos
de forma redondeada (Gonzalez Nuiez
et al., 1998).

Las comunidades naturales y espe-
cies acompanantes a las que se asocia el
C. lanosus en el cerro Tobati y mismo
lugar de nuestro estudio, fueron pre-
viamente investigadas por Degen et al.
(2018). Este cactus forma parte de co-
munidades herbaceas instaladas en sitios
arenosos sobre suelos poco profundos, y
comunidades arbustivas tipo matorral,
ubicadas sobre sustrato con mayor canti-
dad de suelo acumulado, con aspecto de
pequefio bosque achaparrado (especies
arboreas y arbustivas de aspecto tortuo-
s0), con un promedio de 2 m. de altura.
Estas comunidades son floristicamente
semejantes al bosque que se instala en
la ladera del cerro pero con menos varie-
dad y con algunas especies de la Ecorre-
gion del Cerrado.

En el sitio, C. lanosus tiene porte ar-
bustivo (a veces arboreo) de 1-2 m de
altura en promedio (aunque puede al-
canzar los 6 m en otros sitios); con 5-7
costillas y areolas llamativas: grandes,

con abundante pilosidad blanquecina
que lo caracteriza; espinas en tallos jo-
venes: 5-8 radiales y 1 central mas larga,
de 1-1,5 cm long., castafio rojizas, punta
clara, y en tallos maduros: 7 radiales y
3 centrales; sus flores son grandes, in-
fundibuliformes, blancas, nocturnas, de
hasta 25 cm long. y 16 cm diam.; el fruto
es una es una baya ovada, de 5 (hasta 12)
cm long. x 3,5 -5 cm diam., carnosos, de
superficie lisa, glabra (sin espinas ni es-
camas); los frutos maduros por lo gene-
ral tienen color violeta o morado, aun-
que en el proceso de madurez presentan
gran variacion: puede ir del violeta o
morado, luego salmoén o anaranjado, fi-
nalizando en amarillo; la cascara es fina,
se abre longitudinalmente una vez ma-
duro, con corola persistente; la pulpa es
blanca, con semillas muy pequefias, os-
curas, distribuidas en toda la pulpa (Pin
y Rodriguez, 2015; Pin et al., 2017 a'y
2017 b) (Figuras 2, 3,4 y 5).

En la zona de estudio también se ha
registrado la presencia de Cereus steno-
gonus (Degen et al., 2004), con la que
podria confundirse la especie estudiada;
sin embargo los pobladores que consu-
men el fruto de C. lanosus diferencian
bien estas dos especies.

Seleccion del sitio de estudio

El Iugar de nuestro estudio se deno-
mina localmente “Pelito kue”, localiza-
do en el cerro Tobati a 70 Km de Asun-
cion, capital del pais. Su poblacion rural
esta organizada en Compafias, que a su
vez se dividen en barrios, y dependen
administrativamente del municipio de
Tobati, localizado a 72 Km de Asun-
cion. Estas Companias estan instaladas
en las laderas, valles y partes de la cima
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del cerro, entre los 120 y 200 m.s.n.m.;
se encuentran separadas unas de otras.
(Anexo 1). Los pobladores son vecinos
que viven en el lugar desde varios afios
atras; son residentes permanentes; po-
cos son los que llegaron hace uno o dos
afios. Durante las encuestas, la mayoria
de los pobladores accedieron facilmente
a ser entrevistados.

En base a viajes previos de reco-
nocimiento (2015) al Cerro Tobati
(25°16°35,3” S, 57°05°20,1” W) (De-
partamento de Cordillera) se tenia claro
que los sitios (estaciones) para estudios
ecologicos y de cosecha de frutos del C.
lanosus estarian en la cima del cerro.

Para las encuestas (2016), se iden-
tificaron las poblaciones ubicadas a los
lados del camino que llevaban al cerro,

P, B

desde la ruta a la cima. De acuerdo al
tiempo con que se contaba y a accesi-
bilidad a los sitios, se seleccionaron dos
Companias: Rosado y Potrero Zona, ésta
tltima con sus barrios Santa Elena, Nan-
dejara Jesucristo, Poli Centro y Santa
Lucia (Figura 6, Anexo 1).

Presentacion del proyecto a la comu-
nidad

Para este fin se elaboré un material
divulgativo ilustrado (diptico), en cas-
tellano y guarani, que sirvid para infor-
mar a la comunidad sobre el Proyecto
y sus objetivos (Anexo 3) y obtener su
colaboracion. Este documento es la base
del consentimiento informado, y se dejo
en manos de cada poblador encuestado
como testimonio del trabajo y forma de

/

Figuras 2 y 3. C. lanosus (Cerro Tobati). 1. Porte arbustivo; a pleno sol. 2. Fruto rojo, maduro. Fotos:

Pin, 2017

1. Fruto amarillo. 2. Fruto rojo. Fotos: Pin, 2017

10



Steviana Vol 12(2), 2020

contacto con los responsables del Pro-
yecto.

Un punto analizado durante su ela-
boracion fue como traducir al guarani el
término “cactus” de una forma genérica,
para lo cual se consultd la enciclopedia
de Gatti (1985); sin embargo, el con-
cepto de cactaceas mencionado aqui se
refiere mayormente a formas del género
Opuntia, lo que no correspondia con el
de Cereus. Finalmente, se decidid usar
el término “tuna” como la gente cono-
ce comunmente a los cactus en nuestro
pais.

Seleccion del método de muestreo

Se aplico parcialmente la metodolo-
gia llamada “bola de nieve” o ”snowball
sampling” (Ochoa, 2015). Es una técnica
de muestreo no probabilistica en la que
los primeros individuos seleccionados
para ser entrevistados reclutan a nuevos
participantes entre sus conocidos, y és-
tos a su vez, eligen a otros. El tamaiio
de la muestra va creciendo a medida
que los individuos seleccionados invi-
tan a participar a sus conocidos, es de-
cir, funciona en cadena. Corresponde a
un método cualitativo de investigacion.
Este tipo de muestreo resulta cuando el
investigador se enfrenta a “poblaciones
de baja incidencia e individuos de di-
ficil acceso”, como en el caso de estu-
dio. El muestreo fue de tipo “lineal”. A
diferencia de la propuesta original, los
pobladores encuestados se iban suman-
do naturalmente segun se tenia acceso a
ellos, siguiendo los caminos que reco-
rrian las laderas del cerro y se acercaban
a la cima; a medida que se ascendia o
descendia, se trataba de cubrir todas las
viviendas posibles a ambos costados del

11

camino. Esto permiti6 incluir encuesta-
dos que vivian a diferentes distancias de
la cima, donde se encontraba la especie
estudiada.

Desarrollo de la encuesta: cuestiona-
rio y forma de trabajo

Se utiliz6 un formato semiestructura-
do, de elaboracion propia, en castellano
y guarani (Anexo 4), donde se expusie-
ron las preguntas relacionadas al presen-
te trabajo y a otros puntos; se previeron
espacios para anotar los comentarios de
los encuestados. Al final del cuestiona-
rio se previd un apartado de “observa-
ciones” por parte de los encuestadores
quienes -al iniciar el trabajo- se asegu-
raban que el poblador conozca de qué
especie se hablaba (pregunta 1), para lo
cual se mostraron y compararon fotos de
C. lanosus y de otras especies de cactus
de la zona similares en su porte o tipo de
fruto. Las encuestas se realizaron entre
los meses de junio y setiembre del 2016,
en seis viajes al sitio, completando 111
encuestados. Este periodo de tiempo no
correspondi6 al de fructificacion de la
especie, dado que el mismo no se cono-
cia con certeza.

Para cada viaje de encuesta se for-
mo un equipo de 3-4 encuestadores, los
cuales se volvian a dividir en dos grupos
para abarcar mayor nimero de viviendas
y mejor aprovechamiento de la jornada
de trabajo. Los idiomas utilizados fue-
ron el castellano y guarani, segin la
necesidad y comodidad de los encues-
tados. Durante la visita a las casas, un
encuestador realizaba las entrevistas
mientras el otro rellenaba el cuestiona-
rio. Las horas de encuestas fueron entre
las 08:00 — 11:00 a.m. y 14:00 — 16:00
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p.m., para adaptarse al ritmo de activi-
dad de la comunidad.

Inspirados en un trabajo de Arenas
(1995) se incluyeron preguntas (6 y 7)
relacionadas a la practica —por parte de
los pobladores- de colectar o cosechar el
fruto, y a la forma en que éstos lo reco-
gen de la planta.

Las preguntas relacionadas al consu-
mo del C. lanosus fueron las siguientes:
1 ;Conoce usted estas plantas llama-
das “cactus”? / ;Nde piko ei’'kuad ko’a
tuna kuera? (con muestra fotografica)

2 ;Probé alguna vez su fruto? / ;Nde
re'uva sapy’ a pe tuna yva?

.Qué le pareci6? / ;Mbaeichapa he
ndeve la tuna yva? (Comentarios)

3 Sino lo probd, ;se animaria probar-
lo? / (Ha nde ejeanima he uva ko tuna
yva? (Se aclara que no es téxico)

JPor qué NO? (Comentarios)

4 ;Hay personas de la comunidad que
comen esta fruta? / ;Koa ko comunida
pe ol la ho’uva ko tuna yva?

.Quiénes? (Comentarios)

5 (Hay otras personas que no son de
la comunidad y que vienen a comer los
frutos? / ;O7 otro yvypora ndahaeiva
koapegua ho 'uva ko tuna yva?

6 (Hay gente de la comunidad que
“junta” el fruto de esta planta? /Oi
yvypora omono 0 a koa tuna yva?

JPor qué NO junta? ;Mba’ere piko?
(Comentarios)

7 (Los pobladores, como arrancan
(extraen) la fruta de esta planta? /
(Mba’eichapa o mono’o hikuai koa
tuna yva?

La pregunta 4 habia sido reformulada
en la mitad del proceso; al principio se
consulto: (Piensa que a otras personas
-que no son de la comunidad- les pue-
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dan gustar comer los frutos ‘‘frescos’?,
explicando al encuestado el objetivo de
fondo. En la pregunta 5 se uso el término
“juntar” porque parecid el mas adecua-
do.

Analisis de datos

Se contabilizaron todas las respues-
tas de las preguntas “cerradas” del cues-
tionario; las preguntas “abiertas” y los
comentarios se cuantificaron en la medi-
da de lo posible (cantidad de respuestas
coincidentes /total de encuestados). Los
datos de las planillas de encuestas fue-
ron procesados con ayuda del programa
Excel, creandose una base de datos para
su analisis. Se ingresaron los datos de
las encuestas en base al siguiente crite-
rio: se dio valor “0” = cuando no hubo
dato, y valor “1” = a respuesta obtenida,
que podia ser positiva (“SI”’) o negati-
va (“NO”). Se utilizo el factorial fx para
las sumas de las columnas con rangos
categorizados (1) para hallar el total de
respuestas. Finalmente se calcul6 el por-
centaje (%) de respuestas con la siguien-
te formula para Excel = (N° de respues-
tas/ N° de encuestas realizadas)* 100.

En relacion al sabor del fruto, se res-
pondi6 principalmente en la pregunta 3,
pero también en otras donde los encues-
tados hicieron comentarios al respecto.
Se contabilizaron las respuestas para
cada sabor y se obtuvieron los porcenta-
jes en base al total de respuestas afirma-
tivas sobre el consumo.

RESULTADOS Y DISCUSION
Se entrevistaron a 111 personas,

casi todos mayores de edad (entre 19 y
82 afos) y so6lo 5 mujeres menores de
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Potencial nutritivo de los frutos
y caracterizacion ecoldgica de
una especie nativa y endémica de Paraguay:

Cereus lanosus (F. Ritter) P.J. Braun (CACTACEAE)

aeEPY
ASOCIACION
ETNOBOTANICA
PARAGUAYA

CONACYT

SITIO DE ESTUDIOS BOTANICOS Y ECOLOGICOS
DE Cereus lanosus (=C. paraguayensis)
TOBATI - DEPARTAMENTO DE CORDILLERA
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Republica
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bttt Imagen GeoEye del 16/05/2017

Figura 6. Imagen de ubicacion general del sitio de estudio de C. lanosus. Los puntos “TO” ( = Tobati)
corresponden a los sitios de estudios botanicos alrededor de los cuales se realizaron las encuestas, en
las Compatfiias Rosado y Potrero Zona A. Fuente: Elaboracion propia
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edad (estudiantes, de 12-16 afios). De
las N=77 (69 %) mujeres encuestadas,
la mayoria (N=59; 77%) son “amas de
casa”, y realizan también artesanias y
otras tareas como fabricacion de escobas
o ayudan a sus esposos a preparar plantas
medicinales para la venta. El resto de las
mujeres encuestadas (16%) se dedican a
actividades diversas que le generan un
poco de ingreso; otras 2 son estudiante
y profesional universitarios (Anexo 2).
Del total de N=34 (31%) de hombres
encuestados, gran parte de ellos (N=13;
38%) son oleros (fabrican ladrillos); dos
de ellos muy mayores (entre 80-82 afios)
y ya no trabajan.

La oleria es el rubro remunerado en
Tobati. Otros se dedican a la agricultura,
a la recoleccion y venta de plantas me-
dicinales, fabricacion y venta de artesa-
nias, u otras actividades diversas que ge-
neran ingresos (Anexo 2). El trabajo de
artesania incluye la recoleccion de ma-
teriales para la fabricacion de muebles,
o elaboracion de centros de mesa para
fiestas (extraen lianas, musgos, liquenes
y helechos, a veces tacuarillas). Los ex-
traen de la cima del cerro y alrededores
(laderas y valles boscosos). La recolec-
cion de plantas medicinales y materiales
para artesania son una de las principales
actividades economicas de la mayoria de
las personas encuestadas. La mayoria de
las familias encuestadas (80 %) viven de
la venta de plantas medicinales en sus
barrios y en comunidades vecinas.

Las olerias -instaladas en la base del
cerro y toda la region circundante a la
ciudad de Tobati- se constituyen en fac-
tores deteriorantes del ambiente, dado
que utilizan mucha madera proveniente
de varios puntos del pais- para calentar
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los hornos.

Reconocimiento de la especie

La pregunta 1 (;Conoce usted estas
plantas llamadas “cactus”?) demostro
que el 94,6 % de los encuestados identi-
fica bien al C. lanosus, en comparacion
a otras especies de cactus con los que
comparte el habitat.

El conocimiento de este recurso esta
muy relacionado a la actividad que reali-
zan los pobladores en la cima del cerro y
sus alrededores, aproximadamente entre
los 170-250 m.s.n.m, conde crece dicha
especie. Los que frecuentan el sitio por
algun motivo —vivan cerca o lejos- son
los que conocen al C. lanosus. También
se percibio que cuando la vivienda de
los pobladores esta alejada de la cima
del cerro, disminuye el conocimiento
sobre el recurso.

Aunque C. lanosus tiene un aspecto
similar a C. stenogonus cuando desarro-
lla porte arborescente, esto no fue moti-
vo de confusion por parte de los pobla-
dores, dado que la especie en estudio se
localiza casi exclusivamente en la cima
y ellos lo identificaban con precision.

Consumo del fruto del C. lanosus y su
apreciacion

Este punto se refiere a las preguntas
2 (;Probo alguna vez su fruto?, ;Qué le
pareci6?), 3 (¢Si no lo probo, se anima-
ria probarlo?) y 4 (;Hay personas de la
comunidad que comen esta fruta?).

En relacion a la pregunta 2, el 58,6 %
de los encuestados menciond que come
o comid alguna vez el fruto del cactus;
el 45,9 % mencion6 que lo probo “ma-
duro”; ninguno lo consumié en estado
verde. Del total de encuestados que pro-
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b6 el fruto (N= 65) el 56% destaca que
es “rico”, “muy rico”, “delicioso” o que
le gusto. Uno de los pobladores expreso
que “comen las criaturas, la gente adul-
ta, los vecinos, todos comen”.

La pregunta ;“Qué le parecio” el fru-
to? no estaba muy clara. Entre los que si
probaron el fruto, algunos respondieron
en relacion al sabor, otros a su acepta-
cion en general y otros expresaron la
relacion entre el color y el estado de ma-
durez del fruto. Lo relacionado al sabor
sera tratado mas adelante.

Esta especie se podria comparar con
algunas especies de Cereus con fru-
tos “muy apreciados por la poblacion”
como C. jamacaru, en el nordeste brasi-
lero (da Silva Andrade, 2008) y C. hild-
mannianus, en el sur del Brasil (Maran-
hao Carneiro et al., 2016).

El consumo y aceptacion del fruto de
C. lanosus por los nifios fue mencionada
por el 30 % (N=33) de los encuestados;
cuatro de ellos comentaron que les gusta
mucho. Los nifios suelen ser los princi-
pales consumidores de frutos silvestres,
en particular si aquellos se encuentran
a su alcance (Martinez-Crovetto, 1968)
como ocurre en el cerro Tobati. Esta
practica forma parte de su temprana ex-
periencia con los recursos naturales de
su entorno (Dujak et al., 2015).

En relacion a la pregunta 3, aquellos
que nunca probaron dicho fruto (41,4 %)
es porque “no les gusta”, le tienen mie-
do, o no les interesa. De las cuatro per-
sonas que expresaron “miedo”, algunas
mencionaron “que puede tener veneno”,
“por no saber sus propiedades quimicas”
y “por si le hace dafio”. Entre otros mo-
tivos expresados de por qué no probaria,
se menciond: porque es “pegajoso”.
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De los que nunca lo probaron, el
38,7% si se animaria a hacerlo; el 18,1
% no se animaria; un 9,9 % no sabe si
se animaria, y el 33,3 % no lo probaria.

El 40% de la poblacion encuestada
no consume frutos de C. lanosus y no
hay mucha predisposicion por parte de
ésta a probarlos. De éstos encuestados,
la cantidad de personas que no lo pro-
baria (no se animaria, no sabe si se ani-
maria o no lo haria) es mayor (61,3%)
que el que s7 lo haria. Cabe destacar que
algunos encuestados de avanzada edad
que no comen el fruto, es porque ya les
dificulta ir al cerro, o porque estan en-
fermos en algunos casos. Por lo tanto,
respondieron que no lo consumen.

En relacion a la pregunta 4 -si cono-
cen de otras personas de su comunidad
que consumen el fruto- el 57,7% de los
encuestados dice que si conoce personas
que lo comen; el 26,1 % menciona que
no conoce; y el 16,2 % no sabe si hay
otras personas de su comunidad que co-
men dicho fruto.

Las respuestas muestran que el fruto
del C. lanosus es consumido por mas de
la mitad de los encuestados, con lo que
se confirma la hipotesis 1: El fruto de C.
lanosus es consumido por pobladores
del Cerro Tobati y apreciado por la ma-
yoria que lo probd.

Consumo del fruto por otras personas
que no son de esa comunidad

Este punto se refiere a la pregunta
5 (¢Hay otras personas que no son de
la comunidad y que vienen a comer los
frutos?) con la cual se quiso indagar si —
ademas de la poblacion local- otra gente
conoce y aprovecha el fruto de este cac-
tus, lo que nos indicaria que el mismo es
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aprovechado por otras personas, ademas
de la poblacion aledafia al recurso.

El 39% de los encuestados respondiod
que si hay gente de otras comunidades
o de otros sitios que vienen al cerro y
comen el fruto del C. lanosus; el 29%
“piensa” o “cree” que no vienen a co-
merlo; otro 40% no sabe; el 1% respon-
dié que puede ser que les guste a otras
personas. El 2% de los encuestados no
respondio. Al decir de los pobladores, el
cerro Tobati es frecuentemente visitado
por pobladores de diversos lugares del
pais, en diferentes épocas del afio.

Casi el 70% de los encuestados des-
conoce que -personas ajenas a la comu-
nidad- lleguen al cerro y consuman el
fruto del C. lanosus. Las respuestas en
este punto pueden ser poco consisten-
tes, considerando que la pregunta fue
ajustada durante el proceso, como se
mencion6 anteriormente. En principio,
indicarian que hay poco conocimiento
-0 existen dudas- por parte de los en-
cuestados de que a otra gente le pueda
gustar comerlos. Esto se debe a que los
lugarefios generalmente no ven que los
visitantes coman en el cerro. Ademas,
indican como un posible motivo que “las
frutas no son abundantes”, posiblemente
refiriéndose a su corto periodo de fructi-
ficacion y maduracion, como fue obser-
vado posteriormente en el campo, o la
baja cantidad de frutos disponibles (baja
fructificacion) en cada temporada. Entre
los visitantes externos se mencionaron a
“turistas” y a “un profesor y estudiantes
que vienen de Asuncion para ir al cerro”.
De acuerdo a lo expuesto, la hipotesis 2
no pudo ser confirmada a cabalidad.
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Forma de aprovechamiento del fruto

En relacion a la pregunta 6 (;Hay
gente de la comunidad que “junta” el
fruto de esta planta?), el 62% de los
encuestados mencioné que no hay gen-
te que “junta” los frutos del C. lanosus;
otro 25% menciond que si hay quienes
lo hacen, y otro 24% no lo sabe.

Esta consulta intent6 saber si habia
otra forma de usar el recurso, ademas de
consumirlo directamente in situ; por ello
se pregunto también si se lo “cosechaba”
0 “recolectaba”. Aunque no todos pare-
cian entender la pregunta, se consiguid
averiguar lo que se queria: los frutos de
C lanosus por lo general- no se cosechan
para llevar a la vivienda, sino que en su
mayor parte lo consumen directamente
en el cerro, como fruta fresca (no proce-
sada), obtenida directamente de la plan-
ta.

La arrancan durante los recorridos
que realizan cuando van a buscar lefia
o a llevar su ganado, o a realizar otras
actividades. Lo consumen “o toparo” (si
lo “encuentran”) “porque tiene su épo-
ca”. Esta forma de consumo “al paso”
era similar a la de los nativos del antiguo
México en relacion al consumo de “no-
pal”, como fue comentada por Gonzalo
Fernandez de Oviedo en su Historia ge-
neral y Natural de la Indias (1535); de
acuerdo éste relato, los nativos lo hacian
“caminando ¢ comiendo esta fructa”,
donde la época de consumo les dura
“mes y medio o dos meses” (Bravo, H.,
2002). También era similar al consumo
del nopal por los Californios, segun lo
expuesto por Francisco Javier Clavijero
(1789) en su Historia de la Antigua Baja
California: “cogido el fruto, estando
maduro...”, “le mondan para comerle;
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y de ésta forma van cosechando y co-
miendo...” (Bravo, 2002). La colecta y
consumo ocasional de frutas silvestres
se reporta también para los guaranies
mby’a de Misiones, Argentina (Marti-
nez-Crovetto, 1968) y de Itapua, Para-
guay (Dujak et al., 2015). De acuerdo
a éstos autores, esa practica les ayuda a
sobrellevar las largas recorridas que rea-
lizan mientras desarrollan sus activida-
des principales -0 visitas a otras comu-
nidades- por lo que la misma representa
una actividad secundaria.

Los pobladores mencionan que el
fruto “tiene su época” en que se lo en-
cuentra, lo cual se pudo comprobar en el
campo, ya que tiene un corto periodo de
fructificacion (2-3 meses) y el proceso
de maduracion es rapido (Pin et al., 2018
ay b) por lo que se explica el aprovecha-
miento puntual in situ. Ademas, las aves
lo consumen rapidamente devorando su
pulpa, compitiendo con las personas que
puedan encontrarlo. El fruto es cosecha-
do en forma esporadica, ocasional, tanto
por hombres, mujeres y nifios.

Arenas (1982) menciona sobre el
aprovechamiento de frutos de algunas
Cactaceas (Monvillea cavendishii, Ha-
rrisia bonplandii y algunas especies de
Opuntia) por la etnia Maka del Chaco:
“se consumen en cualquier momento”,
lo que coincide con C. lanosus; sin em-
bargo también menciona que se “reco-
lectan en cantidad apreciable”, lo que no
ocurre en este caso.

Lo mencionado descarta la 3* hipote-
sis planteada; los pobladores no tienen la
costumbre de cosecharlo y almacenarlo
para su consumo posterior.
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Forma de colecta o extraccion del fru-
to

En relacioén a la pregunta 7 (como
arrancan (extraen) la fruta de esta plan-
ta?), el 68,4 % de los encuestados la
realiza en forma manual cuidando de no
dafiarse con las espinas, y el 6,3 % de
ellos utiliza herramientas de tipo cor-
tante (machete, cuchillo). También se
menciono el uso ganchos (varas de ma-
dera con alambre en el extremo en forma
de gancho). Otro grupo de encuestados
(18,9 %) No sabe como se colecta este
fruto; no identifican una forma determi-
nada o no saben como se obtiene porque
no lo consumen.

De acuerdo a la exposicion de los en-
cuestados, la extraccion del fruto de la
planta se realiza de forma muy sencilla,
con el minimo empleo de herramientas,
dado que este fruto carece de espinas y
solo hay que cuidarse de aquellas pre-
sentes en el tallo. Esto podemos com-
parar con el aprovechamiento del Nopal
por los “californios”, como relata Fran-
cisco Javier Clavijero (1789) citado an-
teriormente, el cual se realizaba con la
ayuda de “una vara o cafia” con gancho
de hueso “para desprender el fruto de la
planta...”. La presencia o ausencia de
espinas en el fruto de los cactus es un
aspecto importante al momento de ma-
nipularlos. Los encuestados no mencio-
naron que lo colectan del suelo, sino que
lo cosechan de la planta; esto se debe, en
parte, a que el fruto no cae facilmente al
suelo estando maduro (e incluso abier-
to), sino luego de ser consumido por las
aves: vacio y seco. Se desconoce si los
frutos maduros caidos al suelo por ac-
cién mecanica (roce de animales, fuertes
lluvias u otras causas) sean colectados y
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consumidos por los pobladores.

Formas de consumo y aprovecha-
miento del fruto

Este apartado recoge los comentarios
de los encuestados relacionados a la for-
ma de consumo del fruto del C. lanosus,
que fueron expuestos en el marco de las
preguntas anteriores. De acuerdo a ello,
se lo ingiere como fruta fresca, en es-
tado maduro; se consume la pulpa, eli-
minando la cascara; el fruto se abre con
la mano o con ayuda de algun elemento
cortante. No se acostumbra a procesar
el fruto para su consumo directo o pos-
terior, aunque dos encuestados mencio-
naron que se hace jugo. Tampoco se lo
guarda o conserva, ni se lo comerciali-
za. La dehiscencia o apertura del fruto,
durante el proceso de madurez, podria
representar un obstaculo para el almace-
namiento, ya que se favorece la conta-
minacion por agentes externos y el con-
sumo por animales (sobre todo estando
por la planta). Sin embargo, al igual que
C. jamacaru (Buxbaum, 1953) la dehis-
cencia no parece presentar problema en
poblaciones manejadas.

El consumo en forma cruda, como
fruta fresca, parece ser una constante en
los frutos de Cereus (Fouqué, A. 1972;
Lopez et al., 1987; Hoyos, J. 1989; Frie-
sen, 2004; Lorenzi et al., 2006), como
ocurre con otras Cactaceae de frutos car-
nosos. Esta forma de consumo se regis-
tra también en varias etnias aborigenes
como los guarani-mby’a (Martinez-Cro-
vetto, 1968), lengua-maskoy (Arenas,
1981), maka (Arenas, 1982), ayoreo
(Schmeda-Hirschmann, 1994 y 1998) y
chorote (Arenas y Scarpa, 2007).
Algunos pobladores expresaron que “los
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frutos rojos son mas maduros, mas dul-
ces”, y los amarillos, “maés agrios” (Ane-
x0 4). El sabor acidulado fue compro-
bado por los investigadores en los frutos
verde-amarillentos o verde-rosados, y el
sabor mas dulce, en frutos rosados, en
ambos casos antes de su dehiscencia. La
madurez del fruto fue estudiada en labo-
ratorio como parte del Proyecto general.

Por otro lado, algunos comentaron
que “es muy dulce; antes que se rom-
pa”. Los frutos abiertos encontrados
en el campo eran de cascara amarilla o
rosada, aunque también se encontraron
ya abiertos de color verde-amarillento o
verde-rosado. No podemos afirmar que
esta apertura natural indique la madurez
del fruto. Un poblador comento6 que “un
fruto semimaduro se puede hacer ma-
durar en un sitio oscuro, en primavera y
verano”.

De acuerdo a lo observado en campo-
y como ya se menciond anteriormente-
el color del fruto en proceso de madura-
cion presenta varias coloraciones, por lo
que seria interesante conocer la relacion
entre el estado de madurez mas aceptado
por la poblacion y la coloracion corres-
pondiente.

El sabor del fruto y caracteristicas or-
ganolépticas

Estos aspectos fueron expuestos
como parte de la pregunta 2 (“qué le pa-
recid?”’) y como comentarios a otras pre-
guntas realizadas; estos tltimos pueden
verse en el Anexo 5.

De los encuestados que probaron el
fruto y dieron su parecer sobre el mismo
(N=84; 76% del total), algunos respon-
dieron especificamente sobre el "tipo" de
sabor: el 28 % respondio que el fruto es
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“dulce” (“he’€”), “medio dulce” o “muy
dulce” (“he’é asy”); otros mencionaron
sabores “agrio” (“hai”) (2 %), “agri-dul-
ce” (3 %), o que “no es dulce” o “no es
muy dulce” (6 %); y dos de ellos (2%)
compararon el sabor con el color: indi-
cando que los rojos son mas dulces y los
amarillos mas agrios o agridulces. Algu-
nos mencionan que tiene sabor a “kiwi”,
que “se parece a mburucuya”, o que es
“similar a una manzana” o a la “guaya-
ba”, aunque esto Ultimo podria referir-
se a su forma. Otros (2%) simplemente
mencionaron que el fruto “no tiene tanto
sabor” o “no tiene sabor raro”.

La preferencia del sabor es muy
personal, por ello algunos dicen que es
“rico” y otros que no lo es. No quedd
muy clara la relacion entre el sabor y el
estado de madurez (no habia preguntas
precisas para este punto) aunque se noto
cierta preferencia por frutos de color
rojo (Anexo 3).

En relacion a la fextura de la pulpa,
los pobladores mencionaron que la pulpa
es: gomosa, “T aysy", “I apovo”, pegajo-
sa, lo cual coincide con lo observado por
los autores. Otra persona menciono que
es “adobativa”. También mencionaron
que “entre las semillitas parece que tiene
espuma", “la pulpa explota en la boca; es
como ese dulce-esponja que se compra”,
lo cual se comprobd principalmente en
frutos sobremaduros, abiertos (parecido
a la manzana de pulpa azucarada). Esto
contrasta con la textura “pegajosa” y
“jugosa” de su pulpa cuando el fruto esta
maduro y cerrado.

El sabor del fruto de C. lanosus se
destaca por ser agradable en compara-
cion con el de C. forbesii que “no tie-
ne mucho sabor” (Friesen, 2004). Otra
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mencion de sabor para frutos maduros de
Cereus sp. es su parecido a “chirimoya
(Annona reticulata)” (Schmeda-Hirch-
mann, 1994). Para los frutos de C. ste-
nogonus -especie muy comin en nuestro
pais, que es aprovechada por pobladores
aborigenes del Chaco y campesinos pa-
raguayos (Arenas, 1981 y 1983; Lopez,
1987; Friesen, 2004)- no se menciona
aspectos del sabor.

CONCLUSIONES

Se confirma que el fruto de C. la-
nosus es conocido y consumido por los
pobladores del cerro Tobati, particular-
mente por aquellos que viven cerca del
recurso y —excepcionalmente- por per-
sonas que frecuentan el sitio por motivos
puntuales. El aprovechamiento de este
fruto -como alimento- es una actividad
esporadica de la poblacion local, cuando
lo encuentran, en sus viajes al cerro (en-
tre los 170-250 m.s.n.m. aprox.) donde
crece dicha especie; sin relevancia para
su economia actual. El fruto se consume
en el campo, crudo, como fruta fresca.
La mitad de los encuestados destaca que
es “rico”. No es una fruta que se busca
y se cosecha en forma expresa, como lo
hacen con otros recursos naturales de los
alrededores (lefia, plantas medicinales).
La extraccion del fruto de la planta se
realiza manualmente, en su mayor parte;
a veces ayudado de alguna herramienta
cortante como el machete.

Se reportan sabores “dulces”,
“agrios”y “agri-dulces”. El fruto presen-
ta textura pegajosa, gomosa, “I aysy”, “I
apovo”.

Este estudio es el primero que reporta
sobre el consumo humano y el sabor del
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fruto de Cereus lanosus en Paraguay.

A fin de ampliar el conocimiento so-
bre el aprovechamiento actual del fruto
de C. lanosus por poblaciones aledafias
al recurso, y sobre su posible utilizacion
por otros sectores de la sociedad (lo que
podria incluir su produccion y comercia-
lizacion) se sugieren encaminar nuevas
investigaciones en base a los siguientes
interrogantes: (Por qué los pobladores
que consumen el fruto no lo cosechan
para almacenarlos o consumirlos en sus
viviendas, preferentemente?, ;Los que
consumen el fruto, por qué no lo culti-
van en sus patios como “frutal” para un
acceso mas facil al recurso?, ;Afecta al
ecosistema el consumo del fruto por la
poblacion local, dado que es una espe-
cie endémica?, ;A qué se debe que al-
gunos pobladores consumen el fruto y
otros no se animan a probarlo?, indagar
sobre las posibilidades de domesticacion
de la especie C. lanosus y los beneficios
que podria brindar a las poblaciones lo-
cales, y ampliar estudios sobre el estado
de madurez fisioldgica y de madurez de
consumo (u organoléptica)
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ANEXO 1. Comunidades encuestadas, cantidad y ubicacion

Cuadro 1. Cantidad de encuestas realizadas en las comunidades de Tobati (Compa-
fifas), entre los meses de Junio a Setiembre de 2016.

o s . N° de N° de
N Compaia (Barrio) Fecha Encuestas Encuestadores
1 Potrero Zona A 14/Jun/16 7 3
(Nandejara Jesucristo)
2 Potrero Zona A 08/Jul/16 24 4
(Nandejara Jesucristo y
Centro)
3 Rosado 03/Ago/16 16 4
4 Rosado 17/Ago/16 16 3
5 Potrero, Zona A (Santa 09/Set/16 29 3
Elena)
6 Potrero, Zona A (Santa 23/Set/16 19 3
Elena)

Total de Encuestas 111

Cuadro 2. Coordenadas de las localidades de censos.

COORDENADAS Altura
N° Compaiiia (Barrio)
SUR OESTE msnm
1 N Potrero Zona A 25°18°209” 57°06°502” 200 aprox.
(Nandejara esucristo)
2 Potrero, Zona A 25°18°209” 57°06° 5027 s/d
(Poli Centro)
3 Potrero, Zona A 25°16°807” 57°05°300” 124
(Barrio Santa Lucia)
4 Rosado 25°16°652” 57°06° 093~ 128
5 Potrero, Zona A 25°237374” 57°09° 593~ 126
(Santa Elena)
6 Potrero, Zona A (Santa Elena) 25° 18’1387 57°05°947” 139
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ANEXO 2. Sexo, edad y ocupacion de los encuestados
REFERENCIAS: F=Femenino M= Masculino AC= Ama de casa

SEXO RANGO N ACTIVIDAD ECONOMICA
DE EDAD (Cantidad)
F 12-16 5 Estudiante Primario-Secundario

19 1 Playera en Estacion de servicio
23 1 Venta plantas medicinales
25 2 Estudiante Universidad (Enfermeria-Contabilidad)
25 1 Agricultora
30 1 Artesana-tejido de crochet

32-45 3 Artesania
43 1 Peluquera
53 1 Encargada de vivienda

19-76 59 AMA DE CASA, 3 Artesania y AC

36-60 2 Comerciante

Total F 77

SEXO RANGO
DE EDAD (Cantidad)

N

ACTIVIDAD ECONOMICA

M 80-82 2 No trabaja mas
21-76 13 Oleros (Oleria)
31-66 6 Agricultor
25-71 6 Artesanos y Vendedores de plantas medicinales
31 1 Quinielero
40 1 Herrero
30-45 2 Constructor
29 1 Locutor de radio
23 1 Navegante
20 1 Estudiante de colegio
Total M 34

SUMA DE ENCUESTADOS= 77 +34 =111
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ANEXO 3. Folleto divulgativo 20.09.2016

préciEncia | B

€O’

T

Sefiores pobladores: Proyeci’o de

Solicitamos su colaboracién para responder las

artaestas investigacion

Muchas gracias! sobre frutos de cactus

Kvaaha’arG apopyré
tuna’'a rehegua
Karai ha kufiakarai:

Rojerure peéme orepytyvémi hagua,
pembohovdivo ko’ porandu !

Aguyje
Elaboracion e flustraciones: Ana Pin (junio, 2016) Paraguay, 2016 -2017
Agradecimientos: Sonia Carmagnola, Victorina Gonzélez, Rosa Degen y Miguel Ruoti Uy,
Este Proyecto es financiado por el CONACYT fravés del Programa PROCIENCIA con recursos
del Fondo para la la 6 FEEI del FONACIDE.

Proyecto de Investigacion / Kuaaha’ard apopyrd :

Potencial nutritivo de los frutos y caracterizacién ecolégica de una especie nativa y endémica de Paraguay: Cereus
lanosus (F. Ritter) P.). Braun (CACTACEAE).

ASOCIACION
ETNOBOTANICA
PARAGUAYA

Financia (Gs.)

CONACYT Quirume’éva Ejecuta, apoya y financia Oipytyvd FCQ / UNA
Consefo Nacional de Clencia Ojapo, oipytyvé, ha ovirume’éva avei Facultad de Clencias Quimicas /
¥ Tecnologia Universkdad Nacional de Asuncién

Proyecto (2 afios)  Apopyrd (2 ary)

Mensaje:
Cuidemos las plantas de nuestros montes|
Son alimentos y medicinas para nosotros

Encuestas a pobladores y los animales
orandu tapichakuérape Marandu: 1
P e R ka'avo fiande ka
/’ :‘} Umiva ha'e hi‘'upyré ha pohd, //

planta tiene az(car, minerales, fibras.

/_/—‘\\} ey b e : W fiandéve ha iiane mymbakuéra pe guard avei
Q9 ! Obletivo: /
/ % Queremos saber si el fruto de esta

o Hupytyré:
— Roikuaase ko tuna’dpa oguereko
- asuka, itavi, tyvi, ha mba’e
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ANEXO 4. Modelo cuestionario Encuesta

Potencial nutritivo de los frutos y caracterizacion ecologica de una especie nativa y endémica de Paraguay:
Cereus lanosus (F. Ritter) P.J. Braun (CACTACEAE).
AEPY ~FCQ /UNA CONACYT-PROCIENCIA 14-INV-205

ENCUESTA ETNOBOTANICA Ne
Fecha: Localidad:
Encuestadores: Método: “Bola de nieve”
Nombre-Encuestado Sexo: Edad:
Ocupacion: Tiempo que vive ahi:

1. Conoce usted estas plantas llamadas “cactus”  Nde piko ei’kuaa ko’a tuna kuera?
(mostrar fotos de otros cactus que se le parecen o pueden confundirles):

Cereus stenogonus S, NO, NOSE Cereus lanosus  SI, NO, NO SE
Monvillea cavendishii Sl, NO, NOSE Monvillea euchlora SI,  NO, NO SE

2. Conoce donde crece Cereus lanosus ? Mo o kakuaave ko tuna?
(si responde ésta, pasara 3y 4)
Enelcerro( ) Fueradelcerro( ) Enbosque( ) Borde bosque ()

3. Sabe qué tipo de ambiente le gusta a esta planta? Mbaeichagua ambiente la o
gustavea ko tuna pe?:
sombra/ kuarahya ( ), sol suave [ kuarahy jope ( ), sol directo/ kuarahy mimbi( )

NO( )
Comentarios:

4. Conoce qué tipo de “plagas” o “enfermedad” de la planta? Reikuaa mba’e ichagua
mba asy o bicho ojagarra ko tuna pe? SI( ) NO () NOSE( )
Comentarios: __

5. Prob¢ alguna vez su fruto?: Nde re uva sapy”a pe tuna yva?
SI( ) Frutaverde? Yvaaky( ); Frutamadura? Yvaaju( )
Qué le parecié? Mbaeichapa he ndeve la tuna yva?

o)

NO( )

6. Sino lo probd, se animaria probarlo? Ha nde ejeanima he” uvo ko tuna yva?
(no es toxico)

SI( ) NOSE () NO( ) PorquéNO?

7. Hay personas de la comunidad que comen esta fruta? Koa ko comunida pe oi la
houva ko tuna yva?
SI( ) Quiénes?
NOSE ( ) NO ()

8. Hay otras personas que no son de la comunidad y que vienen a comer los frutos?
Of otro yvypora ndahaeiva koapegua houva Ko tuna yva?
SI( ) NOSE ( ) NO( )

9. Hay gente de la comunidad que “junta” el fruto de esta planta?  Of yvypora omono 6
a ko'a tuna yva? SI( ) NOSE( )
NO( ) Porqué NOjunta? Mba’ere piko? (comentario):.

10. Los pobladores, como arrancan la fruta de esta planta?  Mba’eichapa o monoé6 hikuai
koa tuna yva?
Con la mano (), con machete ( ), Otraforma ( ):

11. Los animales comen el fruto ? Umi animal kuera hou koa tuna yva? mbaeichagua
animal?
SI( ) Qué animales?:

NOSE( ) NO ()

12. En su patio crece naturalmente este cactus (C. lanosus)? Nde korapype henoi ko
tuna?
SI( ) NO( )

Comentario de los encuestadores:
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ANEXO 5. Comentarios sobre sabor del fruto

Enrelacion al “sabor” del fruto, se elaboro6 una lista de opiniones de los encuestados,
que corresponden principalmente a la pregunta N° 5, y a otros momentos de la en-
cuesta. A continuacion se exponen estas opiniones (al inicio se indica el numero del
formulario de Encuesta):

3. “he’€”; le gustd; come cada vez que puede

4. algunos he’é, otros hai. Los rojos son mas maduros, mas dulces; los amarillos,
mas agrios.

5. muy rico, sabor a kiwi

6. si, es muy dulce; antes que se rompa

7. la pulpa es muy rica, dulce

9. “T aysy” (= es adobativo); no tiene sabor raro

10. “He’€ apovo”

11. dulce, rico

12. no es dulce (pero a sus hijos les gusto porque dicen q es dulce)

13. “He’€; entre las semillitas parece que tiene espuma” (= se refiere a la pulpa)

16. el fruto es mas o menos dulce; algunos son dulces

17. es medio agria

21. es muy rica

22. la fruta es agria, pegajosa, se parece a mburucuya

23. le gusta, aunque no es muy dulce

24. es muy rico

26. muy rico porque es refrescante; es un remedio para el estomago

27. muy rico; es su fruta preferida

28. probo el de las plantas que tienen frutas verdes y amarillas; el rojo no se come
29. es rico, dulce; la pulpa explota en la boca; es como ese dulce-esponja que se
compra

33. rico, no es dulce

34. no tiene tanto sabor

36. le gustan

38. muy rico, tiene sabor

41. es dulce, riquisima

43. es parecido al kiwi; el rojo es mas dulce y el amarillo es agridulce; es gomoso
adentro

45. delicioso; es dulce

46. he’€ asy; es apovo

47. es agridulce

48. esrica

49. medio rico

51. esrico

53. esrico
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55.
56.
58.
62.
63.
64.
67.
69.
70.
71.
75.
79.
81.
83.
84.
86.
88.
89.
90.
91.
92.
95.
96.
98.
99.

Pin, A. et al., Uso alimenticio de Cereus lanosus (Cactaceae)

ANEXO 5. (Continuacion)
muy rica es la fruta
es muy rica
es rica
por adentro es gomosa, aysy
es una fruta rica
es dulce
es dulce
es dulce
es rico, dulce
rico, medio dulce
tiene sabor dulce, he'é
agridulce
es muy rica, sobretodo las frutas rojas, pero también la amarillas
es jugosa y rica
es rica
es rico y dulce
es rica
no es dulce pero es refrescante
comio frutos abiertos y maduros, su pulpa es gelatinosa
es rica similar a una manzana y es de color rojo
es rico, el fruto de color naranja es mas rico que el amarillo
no es muy dulce, pero es jugoso
es algo dulce
le gustd mucho, es similar a la guayaba
la pulpa es blanca, y con semillas negras, es dulce

100. es muy rica

105. he’é, he’é eterei

106. le gusto, medio dulce
111. dulce, es lindo
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Analisis estructural de interacciones in silico de fitoconstituyentes de Solanum ame-
ricanum Mill., Solanum guaraniticum A. St.-Hil y Solanum lycopersicum L. con la pro-
teina tripanotiona reductasa de Leishmania infantum. Leishmania infantum es el principal
causante de leishmaniasis visceral en humanos y en varios mamiferos. Numerosos estudios
sugieren que la tripanotiona reductasa (TR) es un buen blanco para la busqueda de molé-
culas bioactivas capaces de interaccionar e inhibir funciones de esta proteina. El objetivo de
esta investigacion fue determinar in silico los fitoconstituyentes de S. americanum, S. guara-
niticum y S. lycopersicum que demuestran afinidades de interaccion con la TR, mediante el
analisis de acoplamientos moleculares y simulaciones de dinamica molecular. Se evaluaron
un total de treinta moléculas descritas en Solanum americanum, Solanum guaraniticum y
Solanum lycopersicum. Las pruebas de acoplamiento molecular se realizaron entre estas
y el sitio activo de la TR. Todas las moléculas demostraron afinidades de interaccion por la
TR, sin embargo, las que presentaron valores de energia de interaccion significativamen-
te favorables (p<0,001) entre todas fueron la solasodina, la solamargina y la manghaslina.
Posteriormente, el analisis de las simulaciones de dinamica molecular revel6 que solo la
interaccion con la solasodina demostro ser estable y presentar energia libre de interaccion
significativamente favorable (AG, = -4,68+2,57 kcal.mol"'; p<0,05), sin embargo, las interac-
ciones con la solamargina y la manghaslina resultaron desfavorables (AG, = 0,87+0,19 kcal.
mol-1y AG, = 12,799,25 kcal.mol! respectivamente). Los residuos activos de la TR implica-
dos en la interaccion con la solasodina fueron la Lys60, la Tyr198 y la Arg287. Estos hallazgos
sugieren que la proteina TR podria ser un blanco de interaccion del glicoalcaloide solasodina,
pudiendo ser un potencial inhibidor de su actividad enzimatica.

Palabras claves: Solanum, glicoalcaloides, acoplamiento molecular, dinamica molecular.

Structural analysis of in silico interactions of phytoconstituents from Solanum ame-
ricanum Mill., Solanum guaraniticum A. St.-Hil and Solanum lycopersicum L. with
the protein trypanothione reductase of Leishmania infantum. Leishmania infantum is
the main cause of visceral leishmaniasis in humans and several other mammals. Numerous
studies suggest that trypanothione reductase (TR) is a good target to search for bioactive
molecules capable of interacting and inhibiting functions of this protein. The objective of this
research was to determine in silico phytoconstituents from Solanum americanum, Solanum
guaraniticum and Solanum lycopersicum that show interaction affinities to TR, by analysis of
molecular docking and molecular dynamics simulations. A total of thirty molecules described
in S. americanum, S. guaraniticum, and S. lycopersicum were evaluated. Molecular docking
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tests were performed between these molecules and TR’s active site. All molecules demons-
trated interaction affinities to TR; however, the ones which showed significantly favorable
interaction energy values (p<0.001) were solasodine, solamargine, and manghaslin. Sub-
sequently, the analysis of molecular dynamics simulations revealed that only the interaction
with solasodine proved to be stable and present significantly favorable interaction-free energy
(AG, = -4.68+2.57 kcal.mol”; p<0.05); however, interactions with solamargine and manghaslin
were unfavorable (AG, = 0.87+0.19 kcal.mol" and AG, = 12.7949.25 kcal.mol" respectively).
The active residues of TR involved in the interaction with solasodine were Lys60, Tyr198 and
Arg287. These findings suggest that the TR protein could be an interaction target for the gly-
coalkaloid solasodine , and could be a potential inhibitor of its enzymatic activity.

Keywords: Solanum, glycoalkaloids, molecular docking, molecular dynamics

INTRODUCCION durante las tltimas décadas se han ex-
plorado en la busqueda de nuevas mo-

Leishmania infantum es la principal  léculas que tengan como blanco mole-
causante de leishmaniasis visceral en el  cular proteinas vitales de estos parasitos
ser humano y en varias especies de ma-  (Tiuman ef al., 2011). Algunos investi-
miferos (Turcano et al., 2018). Segun gadores han estudiado a la enzima tripa-
datos recabados por el Programa Nacio- notiona reductasa (EC: 1.8.1.12) y han
nal de Control de Zoonosis y Centro An-  observado que pueden ser considerados
tirrabico Nacional (PNCZ y CAN), entre  como blanco molecular para la busqueda
los afios 2016 al 2018 se registraron un y disefio de potenciales inhibidores re-
total de 117 casos positivos, con un pro-  versibles, esto debido en parte a que es
medio de 4 casos por mes y una tasa de  drogable, se encuentra exclusivamente
incidencia de 0,9 por cada 100.000 habi-  en el protozoario y no asi en el hospede-
tantes en el afio 2016, 0,5 en el afio 2017  ro, ademas de que cumple con funciones

y 0,3 en el afio 2018 (MSPBS, 2018). vitales para la supervivencia del parasito
Los farmacos recomendados por la  (Tiwari et al., 2018; Colotti et al., 2013).
Organizacion Panamericana de la Salud Esta proteina cumple funciones de

(OPS) para tratar la leishmaniasis visce-  oxidorreductasa y se encuentra confor-
ral son la anfotericina B liposomal, an- mada por dos cadenas simétricas (proto-
timoniales pentavalentes y anfotericina meros Ay B), estudios estructurales han
B desoxicolato, estos presentan efec- revelado que la misma cuenta con varios
tos adversos afectando principalmente dominios de uniéon a moléculas, el pri-
a rifiones, higado, y corazéon ademas mero es el dominio conocido como in-
de generar hipersensibilidad en los pa- terfaz, conformado por los residuos 48-
cientes, por lo que en algunos casos se 87, 16-65, 334-348, 433-454 y 395-398,
encuentran contraindicados a pacientes los cuales interactiian con la molécula
inmunocomprometidos, a embarazadas de tripanotiona, el segundo dominio es
y a personas con edades menores a 1 y el dominio de uniéon a la NADPH (ni-
mayores a 50 afios (OPS, 2013; Tovary  cotinamida adenina dinucledtido fosfato
Yasnot, 2017). reducido) conformado especificamente

A causa de estos efectos adversos, por los residuos 161-288 y finalmente
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el tercer dominio, el cual es el de unién
a la FAD (flavin adenin dinucleotido),
conformado por los residuos 1-60 y 289-
360 (Colotti et al., 2013; Turcano et al.,
2018). La actividad depende fundamen-
talmente de la transferencia de electro-
nes de la NADPH via FAD a la tripa-
notiona, promoviendo de esta manera
la neutralizacion de las moléculas de
peréxido de hidrogeno producidos por
los macrofagos infectados (Colotti et al.,
2013; Turcano et al., 2018).

Durante las Gltimas décadas, varios
investigadores han realizado la busque-
da de moléculas con usos potenciales
como leishmanicidas en productos na-
turales de origen vegetal (Argiielles et
al., 2016; Salem y Werbovetz, 2006;
Venkatesan et al., 2011). Las plantas son
fuentes de metabolitos secundarios con
principios activos apreciables para la
biomedicina e industrias farmacéuticas,
por sus aplicaciones para el desarrollo
de nuevos farmacos y la busqueda de
moléculas bioactivas (Rungsung et al.,
2015).

En este contexto, el género Solanum
es uno de los mas extensos dentro de la
familia Solanaceae, con un amplio rango
de actividades bioldgicas entre los que
se resaltan las acciones antiprotozoarias,
actividades que dependen directamen-
te de la presencia de una innumerable
cantidad de fitoconstituyentes bioacti-
vos como los alcaloides, las saponinas
esteroidales, los glicosidos, terpenos,
flavonoides, compuestos fendlicos, cu-
marinas y entre otros (Kaunda y Zhang,
2019).

Recientemente, Alvarenga et al.
(2020) han demostrado que el extracto

sus fraccionamientos en cloroformo y
en acetato de etilo presentan actividades
antiprotozoarias contra L. infantum, de-
mostrando reducciones en la cantidad de
protozoarios en un 74-98% a concentra-
ciones de 50-100 pg.mL"!. De igual ma-
nera, Clementino et al. (2018) han repor-
tado que los glicoalcaloides esteroidales
(solasonina, solasodina y solamargina)
que se encuentran en la especie S. lyco-
carpum A. St.-Hil. presentan actividades
leishmanicidas in vitro contra promasti-
gotes y amastigotes de L. infantum.

Abreu Miranda et al. (2013) mencio-
nan que el glicoalcaloide solamargina
extraido de los frutos de S. lycocarpum
presentan actividades leishmanicidas
contra promastigotes de L. amazonen-
sis (IC,; = 1,1 uM). También Hubert et
al., (2013), evaluando las actividades
leishmanicidas de plantas medicinales
demostraron que el extracto obtenido de
la especie S. torvum Sw. inhibe la pro-
liferacion de promastigotes de L. dono-
vani (IC,; = 96,08+4,39 — 86,13+4,30
ug.mL1).

Argiielles et al., (2016) realizando
ensayos computacionales entre varios
alcaloides, muchas de ellas presentes
en especies de Solanum, y la tripano-
tiona reductasa de Trypanosoma cruzi
revelaron que muchos de estos presen-
tan afinidades de interaccion con la en-
zima, entre las que se mencionan a la
(22R,25R)-solasodina, (22S,25R)-sola-
nidina y (22S,2585)- tomatidina, sin em-
bargo, a pesar de presentar afinidades de
interaccion con la enzima, se desconoce
la estabilidad de la interaccion.

Debido a la relevancia epidemiolo-
gica de la leishmaniasis visceral en el

metanolico de S. americanum Mill., y  Paraguay y a la diversidad de fitocons-
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tituyentes que poseen las especies del
género Solanum, se propuso como obje-
tivo principal de esta investigacion el de-
terminar mediante ensayos in silico los
fitoconstituyentes de las especies nativas
S. americanum Mill., y S. guaraniticum
A. St.-Hil y de la especie exotica S. /y-
copersicum L., que presenten potencial
interaccion con la enzima tripanotiona
reductasa de L. infantum por medio del
analisis estructural de los acoplamientos
moleculares y las simulaciones de dina-
mica molecular. Las especies nativas S.
americanum y S. guaraniticum fueron
seleccionadas para realizar esta investi-
gacion debido a que son poco estudia-
das, esto permitirda ir complementando
la informacion cientifica existente de los
mismos a nivel pais.

MATERIALES Y METODOS

Caracterizacion de la drogabilidad
del sitio de union a NADPH y FAD

Las puntuaciones de drogabilidad del
sitio de union a las moléculas NADPH y
FAD (PDB: 2X50) de la enzima tripano-
tiona reductasa, fueron analizados y ca-
racterizados empleando la herramienta
DoGSiteScorer (Volkamer ef al., 2012).
Para ello se determinaron los descripto-
res del sitio drogable como el tamafio,
los grupos funcionales y la composicion
de residuos presente en el mismo.

Analisis de las pruebas de acopla-
miento molecular entre la TR de L.
infantum y fitoconstituyentes de S.
guaraniticum, S. americanum 'y S. ly-
copersicum

Las estructuras moleculares de los fi-
toconstituyentes descritos por Kaunda &
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Zhang (2019) en las especies S. guara-
niticum, S. americanum y S. lycopersi-
cum fueron obtenidas de la base de datos
PubChem (Kim et al., 2016) (Tabla 1).

La estructura de la proteina tripano-
tiona reductasa fue obtenida de la base
de datos Protein Data Bank RCSB (PDB:
2X50) (Baiocco et al., 2011; Berman et
al., 2000). Las estructuras de los fito-
constituyentes y la proteina TR fueron
preparadas aplicando cargas parciales y
agregando atomos de hidrogeno polares
empleando para ello el programa PyRx
0.8 (Dallakyan y Olson, 2015).

Las pruebas de acoplamiento mole-
cular se realizaron con el programa Au-
toDock Vina v.1 (Trott y Olson, 2010)
empleando una grilla de interaccion con
dimensiones de 31x26x41 A3. De los re-
sultados obtenidos fueron seleccionados
para realizar ensayos de acoplamientos
molecular exhaustivos en una totalidad
de cincuenta repeticiones, aquellas mo-
léculas que presentaron afinidades de
unién y valores de energia libre de in-
teraccion favorables. Como control del
ensayo de acoplamiento molecular se
emple6 a la molécula NADPH.

La visualizacion y el analisis de los
complejos resultantes del acoplamien-
to entre los ligandos seleccionados y la
cadena A de la enzima TR se realizaron
empleando el programa Discovery Stu-
dio Visualizer v. 20 (Dassault Systémes
BIOVIA, 2019).

Analisis de las simulaciones de dina-
mica molecular

Las simulaciones de dinamica mo-
lecular se realizaron por triplicados a
modo de minimizar los errores que se
pueden generar en las simulaciones y
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constatar la estabilidad y rendimiento
energético de los ligandos, para ello se
emplearon los programas NAnoscale
Molecular Dynamics 2.14 (Phillips et
al., 2005) y Visual Molecular Dynamics
1.9.3 (Humphrey et al., 1996).

Se utilizaron parametros de campo de
fuerza CHARMM36 (Vanommeslaeghe
et al., 2010) y los datos topologicos de
los ligandos fueron realizados utilizando
la herramienta CHARMM-GUI (Brooks
et al., 2009; Jo et al., 2008; Kim et al.,
2017; Lee et al., 2016). Los complejos
proteina-ligando fueron solvatados con
moléculas de H,O TIP3P en una grilla
con distancias de 2-100 nm (Jorgensen
et al., 1983). Se agregaron también io-
nes sodio (Na") y cloruro (Cl) para neu-
tralizar las cargas parciales del sistema
(Liang et al., 2020). Las dinamicas mo-
leculares fueron isotérmicas e isobaricas
a temperatura y presion constantes de
310 K y 1,02 bar respectivamente, por
un tiempo de 1 ns (1000 ps) con inter-
valos de tiempo de 2 fs, el periodo de
oscilacion fue de 150 fs, las velocidades
fueron azarosas segun la distribucion de
Maxwell, con una constante dieléctrica
del solvente igual a 1.

La estimacion de la estabilidad de
la interaccion se realizd calculando los
valores de RMSD (raiz de la desviacion
cuadratica media), de RMSF (raiz de la
fluctuacion cuadratica media) y ARMSF
(variacion de la raiz de la fluctuacion
cuadratica media) de los sistemas en el
tiempo simulado, para ello se utilizo6 el
programa Visual Molecular Dynamics
1.9.3 (Humphrey et al., 1996).

Los valores de energia libre de union
(AG)) de los ligandos en los complejos
formados fueron estimados utilizando
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el método EIL (Energia de Interaccion
Lineal) (Aqvist ef al., 1994; Hansson et
al., 1998) utilizando para ello la herra-
mienta CaFE (Liuy Hou, 2016).

El analisis de las propiedades de
absorcion, distribucion, metabolismo
y excrecion (ADME) de las moléculas
seleccionadas se realizaron teniendo en
cuenta la regla de los cinco de Lipinski
(Butina et al., 2002; Selick et al., 2002),
para ello se empled la herramienta Swis-
sADME (Daina et al., 2014, Daina et al.,
2017; Daina y Zoete, 2016).

Analisis estadistico de datos

Los valores de energia libre de union
(AG,) obtenidos en las pruebas de aco-
plamiento molecular fueron analiza-
dos mediante el test de Kruskal-Wallis
(Kruskal y Wallis, 1952) con 5% de ni-
vel de significancia y el test post-hoc de
Dunn (Dunn, 1964).

Los resultados de energia libre de
union (AG ) obtenidas en las simulacio-
nes de dinamica molecular fueron anali-
zadas con el test de ANOVA con 5% de
nivel de significancia (previa comproba-
cion de supuestos), y con la prueba post-
hoc de Tukey (5% de nivel de signifi-
cancia), para ello se utiliz6 el programa
Past v. 4.06b (Hammer et al., 2001). Los
graficos estadisticos fueron realizados
empleando los programas Past v. 4.06b
(Hammer et al., 2001) y Microsoft Excel
(2016).

RESULTADOS Y DISCUSION

La tripanotiona reductasa (TR) es
una oxidorreductasa homodimérica con-
formada por dos cadenas A y B, en las
cuales se identifican los mismos sitios de
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union de las moléculas intercambiadoras
de electrones NADPH y FAD (Figura
1.A, B).

Este sitio de union a la NADPH y
FAD demostré una puntuacion de dro-
gabilidad igual a 0,81, lo cual nos sugie-
re que es altamente drogable y utilizable
como blanco para la bisqueda o disefio
de potenciales inhibidores (Volkamer et
al.,2012) (Figura 1.C).

Este sitio de union identificado posee
un volumen de 2577,62 A3, una super-
ficie de 2981,11 A% y una profundidad
de 33 A, con 509 atomos presentes en el
mismo, 78 grupos funcionales con la ca-
pacidad de generar puentes de hidrégeno
(donadores), unos 159 grupos aceptores

A.

de puentes de hidrégeno y un 39% de
hidrofobicidad con 151 grupos capaces
de generar interacciones hidrofobicas.
También se ha identificado la presencia
de residuos apolares en un 47%, resi-
duos polares en un 38%, residuos basi-
cos en un 7% al igual que la presencia
de residuos acidos, destacandose un li-
gero aumento en la cantidad de residuos
apolares en comparacion a la de residuos
polares. Los residuos presentes en este
sitio activo fueron Ala, Arg, Asn, Asp,
Cys, Gln, Glu, Gly, His, Ile, Leu, Lys,
Met, Phe, Pro, Ser, Thr, Trp, Tyr y Val.
Montrieux et al. (2014) emplearon
al acido rosmarinico y al acido cafei-
co junto con otros fitoconstituyentes de

Figura 1: A. Representacion de la tripanotiona reductasa de Leishmania infantum, PDB: 2X50 (Cadena
A: celeste; Cadena B: naranja). B. Region activa de la cadena A en acoplamiento con las moléculas
FAD (rojo) y NADPH (verde). C. Sitio activo de interaccion (naranja) e indice de drogabilidad. D. Sitio
de acoplamiento de las moléculas seleccionadas solasodina (amarillo), solamargina (fucsia), manghas-
lina (negro) en comparacion a los sitios de acoplamiento de la FAD (rojo) y la NADPH (verde)
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Pluchea carolinensis (Jacq.) D.Don y
evidenciaron que ambas moléculas pre-
sentan actividades leishmanicidas contra
L. amazonensis con una IC, de 0,7+0,3
uM y 5,2+1,1 uM respectivamente ante
promastigotes e IC, de 4,8+1,2 uM
y 16,0£1,8 puM respectivamente ante
amastigotes intracelulares, en ambas se
determinaron indices de selectividad de
20 y 11 respectivamente. A su vez, Gar-
cia et al. (2019) y da Silva et al. (2019)
demostraron que ambas moléculas (aci-
do rosmarinico y acido cafeico) son ca-
paces también de inhibir las actividades
de la enzima arginasa de los parasitos L.
infantum 'y L. amazonensis.

De igual manera, los ensayos rea-
lizados con los fitoconstituyentes de la
especie S. americanum, evidenciaron
que las moléculas solamargina y solaso-
dina fueron las que demostraron valores
energéticos mas favorables (AG = -11,3
y -9,4 kcal.mol! respectivamente) entre
todas las moléculas evaluadas. También
se destaca que la energia AG  estimada
en los fitoconstituyentes restantes fue-
ron favorables con valores de entre -7,0
a-9,3 kcal.mol! (Tabla 1).

De entre los fitoconstituyentes estu-
diados de la especie S. lycopersicum se
registré que las manghaslina y el lanos-
terol fueron las moléculas que presenta-
ron energia libre de uniéon mas favora-
bles (AG, =-9,9 kcal.mol"' y AG =-10,2
kcal.mol! respectivamente), los demas
fitoconstituyentes también evidenciaron
valores energéticos favorables de -7,0 a
-9,7 kcal.mol™! (Tabla 1).

Las moléculas que fueron selecciona-
das para llevar a cabo las repeticiones de
las pruebas de acoplamiento molecular
fueron el acido rosmarinico, la solasodi-
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na, la solamargina, la manghaslina y el
lanosterol. El acido rosmarinico revelo
un promedio una energia libre de union
de -8,44 + 0,25 kcal.mol™! (Figura 2).

Con los fitoconstituyentes solamar-
gina y solasodina se registraron en pro-
medio valores de AG iguales a -11,50 +
1,01 kcal.mol ! y -9,70 + 0,62 kcal.mol™!
respectivamente. A su vez, las moléculas
manghaslina y lanosterol, evidenciaron
AG, iguales a -10,11 £ 0,72 kcal.mol™ y
-8,50 = 0,46 kcal.mol! respectivamente.

En estas pruebas se pudo registrar
que la solamargina, la solasodina y la
manghaslina fueron las moléculas que
demostraron valores de AG, significati-
vamente favorables (p<0,001) en com-
paracion a lo obtenido con los demas
fitoconstituyentes (Figura 2).

La solasodina, la solamargina y la
manghaslina revelaron poseer afinida-
des de interaccion por el sitio de union
de la NADPH-FAD vy por residuos del
sitio catalitico de la TR (Figura 1 D, 3A,
B, C).

Los residuos que se encuentran ac-
tivamente participando en la formacion
del complejo TR:solasodina fueron la
Lys60, la Tyr198 y la Arg287. Se re-
gistrd la formacion de puentes de hi-
drogeno entre la solasodina y la Lys60
con distancias promedio de 4,74 A en-
tre ellas. También se pudo identificar la
formacion de interacciones hidrofobicas
entre los orbitales w de la Tyr198 y las
cadenas de alquilo presentes en la sola-
sodina, con distancia promedio de 5,12
A entre ellos.
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Tabla 1: Resultados obtenidos en las pruebas de acoplamiento molecular

Fitoconstituyentes PubChem CID AG, (keal.mol™)
NADPHY - -9,2
Solanum guaraniticum
Acido Rosmarinico 5281792 9,8
Acido Cafeico 689043 7,1
Solanum americanum
Acido 3-Indolcarboxilico 69867 -6,6
Acido 4-hidroxibenzoico 135 -6,1
Acido Corcérico B 9861431 -7,0
Loliolido 100332 -7,0
N-trans-Feruloiltiramina 5280537 -9,3
N-trans-p-Cumaroiloctopamina 23874492 -9,0
N-trans-p-Cumaroiltiramina 5372945 -9,1
Acido p-Cumarico 637542 -6,5
Resveratrol 445154 -8,0
Solamargina 73611 -11,3
Solasodina 442985 -9,4
Solanum lycopersicum
Diosgenina 99474 9,1
Tomatidenol 12442871 -8,7
a-Tomatina (Tomatina) 28523 -9,4
Tomatidina 65576 -9,0
Esculeosido A 10887728 -9,7
Friedelina 91472 -8,9
Manghaslina 11498684 -9.9
B-Sitosterol 222284 -8,5
Clionasterol 457801 -8,9
Stigmasterol 5280794 -89
y-Tocoferol 92729 -7,6
Ergosterol 444679 -9,7
Lanosterol 246983 -10,2
Umbelliferona 5281426 -7,0
Bergamottina 5471349 9,1
Esculetina 5281416 -7,3
Zizibeosido I 11972301 -9,2

+Control
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Figura 2: Valores de energia libre de interaccion (AG ) obtenidas en las pruebas de acoplamiento
molecular de los fitoconstituyentes seleccionados. Control: NADPH, ACR: acido rosmarinico, SOLM:
solamargina, SOLS: solasodina, MANGH: manghaslina, LANS: lanosterol. *p<0,05; *** p<0,001.

De igual manera se identificé la for-
macién de interacciones hidrofobicas
entre el segmento alquilo de la cadena
lateral del residuo Arg287 y la cadena
de alquilo presente en la solasodina, con
una distancia promedio de 5,71 A entre
ambas. Los residuos del sitio bolsillo
de interaccion fueron Gly56, Cys57,
Glyl197, Tlel199, Arg228, Gly286,
Met333 y Leu334 (Figura 3A).

La solasodina se ha descrito en nume-
rosas especies de la familia Solanaceae,
es un glicoalcaloide del tipo esteroidal,
al igual que la solamargina. La solasodi-
na, al igual que las especies que la sin-
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tetizan, son muy valoradas por sus apti-
tudes farmacologicas, ya que las mismas
son empleadas para la produccion de
corticoesteroides, esteroides anabolicos
y drogas con efectos antifertilidad, tam-
bién se le atribuye varias acciones tales
como anticonvulsivo, antioxidante, anti-
inflamatorio, hepatoprotector, inmuno-
modulador, antimicrobiano, entre otras
actividades (Kumar et al., 2019; Mann,
1979).

Las actividades leishmanicidas de la
solasodina fueron atribuidas a las pro-
piedades fisicoquimicas de la molécula,
ya que por su caracter principalmente
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4G,:-10,1110,72 kcal.mol?

Interacciones
[] van der Waals - Interacciones Pi-Anién
[ Puentes de hidrégeno [ interacciones Pi-Sigma
[T Interacciones Carbono-Hidrégeno || Interacciones Alquilo-Alquilo

I interacciones desfavorablesentre [l Interacciones Pi-Alquilo
donadores

Figura 3: Modelos tridimensionales de superficie hidrofobica (azul: hidrofilico, marrén: hidrofobico)
y bidimensionales de los complejos formados con las moléculas seleccionadas. A. Solasodina. B. So-
lamargina. C. Manghaslina
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hidrofobico permitiria a estas moléculas
atravesar la membrana plasmatica de la
L. infantum rica en glicoproteinas ancla-
das con glicosilfosfatidilinositol, y una
vez dentro del citoplasma del parasito
interactuar con posibles blancos protei-
cos (Cham y Daunter, 1990; Clementino
et al.,2018; Ndjakou Lenta et al., 2007).

A su vez, los residuos activos pre-
sentes en el complejo TR:solamargina
fueron Cys57, Tyr198, Arg222, Asn254,
Ala284, 11e285, Arg287 y Met333. La
formacion del complejo se encontraba
estabilizado por la formacion de puen-
tes de hidrogeno entre la solamargina y
los residuos Arg222, Asn254, Ala284,
Arg287 y Met333, con distancias pro-
medios de 4,58, 4,37, 4,59, 6,33 y 5,48
A respectivamente.

También se pudo identificar la for-
macioén de puentes de hidréogeno no con-
vencionales del tipo Carbono-Hidrogeno
entre la solamargina y el residuo 11e285,
con una distancia promedio de 5,98 A
(Gomez-Jeria et al., 2020) (Figura 3B).

Se registr6 ademas la formacion de
interacciones hidrofobicas entre orbita-
les  de la Tyr198 y las cadenas de alqui-
lo de la solamargina, con distancias de
entre 5,07 y 6,09 A, e interacciones entre
las cadenas de alquilo de la Cys57 y de
la solamargina con una distancia prome-
dio de 4,41 A.

También se detectd la existencia de
interacciones desfavorables entre la so-
lamargina y el residuo Thr165, ocasio-
nada por repulsiones entre los atomos
del residuo y del ligando (Dhorajiwala
et al., 2019; Musfiroh et al., 2020). Los
residuos que forman parte del sitio bol-
sillo de interaccion son Lys60, Leul67,
Vall94, Glyl195, Glyl96, Glyl97,
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[le199, Tyr221, Pro255, Gly286,
Gly288, Leu334, Thr335 y Pro336 (Fi-
gura 3B).

Los residuos activos presentes en
el complejo TR:manghaslina fueron
Cys52, Cys57, Arg287, Asp327, Val332,
Leu334, Thr335, Cys364 y Ala365, en-
tre los que se identificaron la formacion
de puentes de hidrogeno entre la man-
ghaslina y los residuos Asp327, Thr335
y Ala365 con distancias promedios de
3,60, 4,16 y 4,33 A respectivamente. Se
pudo registrar también la formacion de
puentes de hidrogeno no convencionales
del tipo Carbono-Hidrogeno con el resi-
duo Arg287 con una distancia promedio
de 4,49 A.

Las interacciones electrostaticas fue-
ron detectadas entre los orbitales © de la
manghaslina y las cargas negativas del
Asp327, con distancia promedio de 6,88
A. También se registro la formacion de
interacciones entre los orbitales © de la
manghaslina y orbitales ¢ de la Leu334
con una distancia de 4,21 A (Figura 3C).

Se pudieron detectar interacciones
hidrofobicas entre grupos alquilo de
la manghaslina y los residuos Leu334,
Cys364 y Val332 con distancias entre
residuos-ligando de 5,09, 5,56 y 5,05 A
respectivamente. Se observo la forma-
cién de interacciones entre orbitales m
presentes en la manghaslina y segmen-
tos alquilo de los residuos Cys52, Cys57
y Leu334 con distancias entre los resi-
duos y el ligando de 5,22, 5,77 y 5,46 A.

También se observo la existencia de
posibles repulsiones moleculares entre
la molécula de manghaslina y el resi-
duo Serl178. Los residuos presentes en
el sitio bolsillo de unién fueron Thr51,
Val55, Gly56, Lys60, Glyl61, Prol64,
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Phel82, Tyr198, 1lel199, Gly202,
Phe203, Gly286, Gly326, Arg33l1,
Met333, Pro336, Ala338, Val366 y
Phe367 (Figura 3C).

De entre los residuos que se encuen-
tran participando en la formacion de los
distintos complejos, la Tyr198 cumple
un rol fundamental en la union de la
NADPH a la TR, donde el anillo aroma-
tico de la cadena lateral de la Tyr sufre
una rotacion de unos 120° para poder
acomodar correctamente al anillo de ni-
cotinico de la NADPH (Baiocco et al.,
2009; Colotti et al., 2013).

Asi también se ha descrito que el re-
siduo Arg228 presente en la TR participa
en la interaccion de la NADPH, especi-
ficamente con el oxigeno (2 y 3) presen-
tes en el 2’ fosfato de la adenina-ribosa
de la molécula (Baiocco et al., 2009).
A su vez, el residuo 11e199 también se
encuentran cumpliendo un papel impor-
tante durante la unién de la NADPH y
la TR, especificamente se encuentra in-
teraccionando con el atomo de oxigeno
(2) del grupo fosfato unido a la adeni-
na, el residuo de Met333 se encuentra
conservado interespecificamente en la
estructura de la TR, la misma también se
encuentra interaccionando con el anillo
de nicotinamida ribosa especificamente
con el atomo de oxigeno (Baiocco et al.,
2009).

Otros residuos que se encuentran
cumpliendo funciones importantes en la
union de la molécula NADPH a la TR
son la Ala365, la Arg222 y la Tyr221, el
primer residuo se encuentra interaccio-
nando con la nicotinamida, el segundo
con los atomos de oxigeno (1 y 3) pre-
sentes en la posicion 2’ fosfato y el ul-
timo interacciona también con los oxi-
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genos (1 y 2) del 2’ fosfato (Baiocco et
al., 2009).

Los residuos Cys52 y Cys57 se en-
cuentran altamente conservados interes-
pecificamente en la estructura de la TR,
estos estan presentes en el sitio cataliti-
co y en un estado oxidado de la enzima
forman puentes de disulfuro entre si,
sin embargo, en el estado reducido este
puente de disulfuro se rompe permitien-
do la entrada de iones de antimonio (III)
y formando una estructura coordinada
tetraédricamente por las dos cisteinas y
el antimonio (Baiocco et al., 2009; Co-
lotti et al., 2013).

Debido al alto costo computacional
que conlleva realizar las simulaciones
de dinamica molecular, fueron selec-
cionadas aquellos ligandos que demos-
traron tener energias de interaccidn mas
favorables, estas fueron las moléculas de
solasodina, solamargina y manghaslina.

Las simulaciones de dinamica mole-
cular realizadas con la solasodina evi-
denciaron un promedio de RMSD de
1,367 £ 0,095 A, la misma fue ligera-
mente menor en comparacion a la obser-
vada en la forma “apo” de la cadena A de
la TR, donde se registré un valor prome-
dio de 1,485 + 0,164 A, observandose
valores semejantes durante los primeros
0,47 ns, sin embargo, los restantes 0,53
ns, se identifica un ligero aumento en los
valores RMSD de la cadena A (Figura
4A). En primera instancia, es importan-
te resaltar que los valores de RMSD nos
dan informaciones sobre la estabilidad
de los complejos durante el tiempo en el
que se realiza la simulacion, ademas de
establecer el periodo de equilibrio y la
calidad de las simulaciones biomolecu-
lares realizadas (Sargsyan et al., 2017;
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Liang et al., 2020).

Se registraron mayores fluctuaciones
(RMSF) principalmente entre los resi-
duos Thr39-Ser87, también en la Serl4,
en la Thr177 y en el Glul85, en compa-
racion a las fluctuaciones presentada por
la cadena A en su forma apo, lo cual nos
indica mayor flexibilidad en los residuos
mencionados, cabe resaltar la notable
disminucion en las fluctuaciones de los
residuos presentes en la cadena A de la
TR, lo cual nos sugiere una estabilidad

—Cadena A [A
——Solasodina

~—Solamargina
—Manghaslina

01 02 03 04 05 06 07 08 09
Tiempo (ns)

1

0.5

ARMSF(A)
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po]

——Solasodina
——Solamargina
——Manghaslina

al evidenciarse menor fluctuacion (mo-
vilidad) (Liang et al., 2020; Martinez,
2015) (Figura 4B). Los valores de RMSF
nos dan las informaciones especificas
acerca de las desviaciones de los atomos
con respecto a la posicion promedio del
complejo a lo largo del tiempo que dura
la simulacién realizada, esto con el fin
de evaluar las interacciones e inferir en
la estabilidad de las mismas (Alvarez
Rojas, 2018; Liang et al., 2020).

B.

25 1

RMSF (A)

' ' —Cadena A [Apo]
~—Solasodina
~— Solamargina
——Manghaslina
40 80 120 160 200 240 280 320 360 400 440 480

Residuos

AG unién (keal.mol?)

Figura 4: A. Valores de desviaciones cuadraticas media de las posiciones atomicas (RMSD) de los
complejos y la cadena A [Apo]. B. Valores de las fluctuaciones cuadraticas media (RMSF) de los
complejos y la cadena A [Apo]. C. Valores de las variaciones de las fluctuaciones cuadraticas media
(ARMSF). D. Valores de energia libre de union (AG ) de las moléculas en union con la TR. *p<0,05

Sin embargo, la variacion de RMSF
(ARMSF) del complejo en relacion a las
fluctuaciones registradas en la forma apo
de la cadena A nos da una mayor infor-
macidn acerca del movimiento que pre-
sentan los residuos en el tiempo simula-
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do, la misma evidencid cuatro regiones
en las que se observa una mayor fluctua-
cion de los residuos la primera involucra
a los residuos Leul0-Serl4, seguida de
una region con altos valores de fluctua-
cion entre los residuos Asp35-Trp92, la
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siguiente region es de menor fluctua-
cioén y se encuentra comprendida entre
los residuos Thr165, Thr177-Asp231,
por ultimo los residuos alojados entre la
Leu283-GIn295 corresponden a los re-
siduos activos que se encuentran en el
sitio activo de union con la solasodina
(Figura 4C).

La dindmica molecular llevada a
cabo con la solamargina evidencié un
promedio de RMSD de 1,536 + 0,192
A, el cual fue ligeramente mayor a lo
observado en la forma apo de la cade-
na A, sin embargo, en la mayor parte
del tiempo simulado no se detectaron
grandes cambios en los valores de las
desviaciones medias calculadas, solo
entre los 0,6-0,78 ns se pudo registrar
un aumento (Figura 4A). Se observaron
mayores fluctuaciones (RMSF) entre los
residuos Ala32-Asp71, Gly77-Cys8&9,
Lys93-Gly127, Thr177-Val194, Ala204-
Asp218, Met282-GIn292 y GIn210-
Leu334, corresponden a residuos que se
encuentran presentes en el sitio activo de
la proteina (Figura 4B,C).

A su vez la dinamica molecular rea-
lizada con la manghaslina registr6 un
promedio RMSD de 1,613 £ 0,177 A, el
cual fue mayor en comparacion a lo de-
terminado con la forma apo de la cadena
A, comportamiento observado en casi la
totalidad del tiempo simulado (Figura
4A). Se observaron mayores movilida-
des en los residuos Leul0-Ser14, Ala32-
Leu72, Phe79-Alal28, Glul41-Leul67,
Leul84-Tyr210, Gly286, Ala293,
Val332 y Val362, los cuales se encon-
traban también formando parte del sitio
bolsillo de uniéon de esta molécula (Fi-
gura 4.B,C).

Los calculos de la energia libre de
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Gibbs de uniéon (AG ) de las moléculas
seleccionadas reveld que la interaccion
con la solasodina fue la que presento va-
lores significativamente favorables (AG
= -4,68 + 2,57 kcal.mol!; p<0,05). Sin
embargo, los valores de energia AG  ob-
tenidas en las simulaciones con la sola-
margina (AG, = 0,87 + 0,19 kcal.mol™)
y la manghaslina (AG, = 12,79 + 9,25
kcal.mol!') demostraron que a pesar de
presentar afinidades de interaccién con
la proteina TR estas fueron desfavora-
bles e inestables en contraste a lo obser-
vado con la solasodina, lo cual se ajusta
también a lo registrado en los valores de
RMSD y RMSF de los complejos (Fi-
gura 4D).

El analisis de las propiedades de ab-
sorcion, distribucion, metabolismo y ex-
crecion (ADME) de las moléculas selec-
cionadas, seglin la regla de los cinco de
Lipinski (1995), ha demostrado que la
molécula solasodina fue la que presento
mayores aptitudes para potencial desa-
rrollo farmacolégico (Tabla 2).

La regla de los cinco de Lipinski re-
quiere que la molécula evaluada posea
peso molecular menor a los 500 Da, un
coeficiente de particion agua-octanol
(LogP) no mayor a un valor de cinco,
este coeficiente nos da una idea acerca
de la lipofilicidad de la molécula, tam-
bién es un requisito de la regla que no
presente un nimero mayor de cinco gru-
pos funcionales donadores de puentes
de hidrégeno y no mayor de diez grupos
funcionales aceptores de puentes de hi-
drogeno (Butina et al., 2002; Chandel et
al., 2020; Daina et al., 2014; Selick et
al., 2002).

La solasodina no evidencié infrac-
ciones a esta regla, sin embargo, las
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Tabla 2: Propiedades ADME de los fitoconstituyentes seleccionados para este estu-

dio.
Propiedades ADME
Fitoconstituyente
Propiedades? Valor Farmacocinética
Solasodina Formula Molecular Cy7H43NO, Absorcion GI* A
Peso Molecular (<500 Da) 412,64 Inhibidor CYP1A2 No
LogP% (<5) 4,25 Inhibidor CYP2C19 No
Donadores de P-H7 (5) 3 Inhibidor CYP2C9 No
Aceptores de P-H (<10) 2 Inhibidor CYP2D6 No
Numero de Infracciones 0 Inhibidor CYP3A4 No
Formula Molecular CysH7NO; s Absorciéon GI B
Peso Molecular (<500 Da) 868,06 Inhibidor CYP1A2 No
LogP (<5) 531 Inhibidor CYP2C19 No
Donadores de P-Ht (5) 9 Inhibidor CYP2C9 No
Aceptores de P-H (<10) 16 Inhibidor CYP2D6 No
Numero de Infracciones 4 Inhibidor CYP3A4 No
Formula Molecular Ci33H40020 Absorcion GI B
Peso Molecular (<500 Da) 756,66 Inhibidor CYP1A2 No
LogP (<5) 2,79 Inhibidor CYP2C19 No
Donadores de P-H7 (5) 12 Inhibidor CYP2C9 No
Aceptores de P-H (<10) 20 Inhibidor CYP2D6 No
]
° H
" Numero de Infracciones 3 Inhibidor CYP3A4 No

iRegla de los 5 de Lipinski, ¥Coeficiente de particion octanol-agua, TPuentes de Hidrogeno, *Gastrointestinal, A:

Alto, B: Bajo.

moléculas solamargina y manghaslina

presentaron un total de cuatro y tres in-
fracciones respectivamente, lo cual hace

que estas moléculas, ademas de presen-
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tar interacciones inestables y desfavo-
rables con la proteina TR, no presenten
aptitudes para su potencial uso farmaco-
légico por una baja absorcion (Tabla 2).
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Ademas, el analisis de las propieda-
des farmacocinéticas de la solasodina,
demostrd otra ventaja por sobre la sola-
margina y la manghaslina que es la alta
absorcion gastrointestinal. También es
importante destacar que ninguna de las
moléculas seleccionadas presentaron
afinidades de interaccion por las pro-
teinas Citocromo P450 (CYP), por las
que pueden no ser consideradas como
potenciales inhibidores de las CYP1A2,
CYP2C19, CYP2C9, CYP2D6 vy
CYP3AA4, proteinas claves en el metabo-
lismo de drogas o xenobioticos (Chandel
et al., 2020; Guengerich, 2008; Guenge-
rich et al., 2005) (Tabla 2).

Numerosos estudios han demostrado
que varias especies del género Solanum
y moléculas bioactivas extraidas de las
mismas presentan actividades leishma-
nicidas. Anwar (2018) reportdé que el
extracto metanolico de S. incanum L.
posee actividades leishmanicidas contra
L. infantum con IC de 27,3 pg.mL".

También Okba et al. (2018) han de-
mostrado que el extracto metandlico de
la especie S. villosum presenta activida-
des leishmanicidas importantes contra
L. infantum (IC, = 2,0 ug.mL"') con una
selectividad relevante.

Clementino et al. (2018) demostra-
ron la actividad leishmanicida del ex-
tracto etanodlico de S. lycocarpum y de
sus alcaloides (solasodina, solasonina,
solamargina), siendo la solasodina la de
mayor efectividad contra L. infantum,
pero con un menor indice de selectivi-
dad.

De igual manera, Martins et al.,
(2014) empleando diferentes fracciones
obtenidas de S. lycocarpum evidencia-
ron que presentan importantes activi-
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dades antiparasiticas y que la molécula
solamargina junto con la solasonina
presentan efectos sinérgicos contra la L.
infantum. También Mans et al. (2016)
destaca que el extracto obtenido de S.
lycocarpum presenta efectos leishmani-
cidas contra promastigotes de L. guya-
nensis, L. mayor 'y L. donovani con una
IC,, promedio de 51, 61 y <16 pg.mL"
respectivamente.

A su vez, Mothana et al. (2014) han
demostrado también que el extracto me-
tanodlico de S. glabratum demuestra acti-
vidades leishmanicidas contra L. infan-
tum (IC, =8,1 pg.mL"). Recientemente,
Alvarenga et al. (2020) empleando el
extracto metanolico de S. americanum 'y
sus fracciones obtenidas en cloroformo
y acetato de etilo, evidenciaron que tam-
bién presentan actividades leishmanici-
das contra L. infantum.

Asi también, Argiielles et al. (2016)
llevando a cabo pruebas de acoplamien-
to molecular entre alcaloides vegetales y
la estructura de la enzima TR de T. cruzi,
evidenciaron que varios compuestos al-
caloides presentan afinidades de interac-
cion por la TR, entre los cuales se en-
cuentra la (22R,25R)-solasodina quien
presentd energia de interaccion favora-
ble con valores de entre -9,78 a 10,54
kcal.mol'. Venkatesan et al.(2011) en
un estudio in silico demostraron que al-
caloides como solasodina y presentaron
afinidades de interaccion por la proteina
TR de L. infantum con un valor de ener-
gia de interaccion de -11,51 kcal.mol™.

En otro estudio Lezama-Davila et
al. (2016) demostraron que el alcaloide
solamargina también presenta actividad
antileishmanicidal in vitro contra L.
mexicana, demostré mayor efecto sobre
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amastigotes son una IC, de 6,03-13,4
UM en comparacion a lo registrado con
promastigotes (IC,, = 35,1 uM). Tam-
bién Chataing et al., (1998) destaca la
accion tripanocida del alcaloide o-so-
lamargina con una inhibicion del creci-
miento del parasito de entre 17,7-87,2%.

CONCLUSIONES

Los resultados obtenidos en este es-
tudio in silico revelaron que varios fi-
toconstituyentes demuestran poseer afi-
nidades de interaccion con la proteina
tripanotiona reductasa de la L. infantum.
Entre los fitoconstituyentes analizados,
los que presentaron mayores afinidades
de interaccion en las pruebas de acopla-
miento molecular fueron la solasodina,
la solamargina y la manghaslina (AG =
-9,70+0,62, -11,50+1,01 y -10,11+0,46
kcal.mol! respectivamente).

Sin embargo, las simulaciones de
dindmica molecular demostraron que
solo la interaccion entre la tripanotio-
na reductasa y la solasodina fue signi-
ficativamente favorable (AG = -4,68 +
2,57 kcal.mol!, p<0,05), en compara-
cion a lo observado con las demas mo-
léculas (AG, = 0,87+0,19 y 12,79+9,25
kcal.mol! respectivamente). El analisis
ADME realizado evidencio solo a la so-
lasodina con aptitudes farmacologicas
en comparacion a la solamargina y la
manghaslina quienes violan la regla de
Lipinski. Se recomienda realizar ensa-
yos in vitro de inhibicion enzimatica con
la TR y el alcaloide a modo de confirmar
su potencial actividad inhibitoria.
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Diversidad de especies vegetales en bosques con distintos grados de perturbacion
en la Reserva Natural Itabd, Itaipu Binacional, Paraguay. Como parte del trabajo sobre
el rol de los servicios ecosistémicos que presenta el Bosque del Alto Parana (Paraguay), se
calculé el indice de Diversidad Vegetal que presenta. Se seleccionaron dos tipos de bosques:
modificado y no modificado en la Reserva Natural ltabd, de la Entidad Binacional Itaipu, Eco-
rregion Alto Parana, departamento Alto Parana, Paraguay. El objetivo fue el de comparar la
diversidad vegetal entre ambos bosques. Para la determinacién de la diversidad, se calculd
la abundancia absoluta y relativa de las especies arbdéreas en aquellos individuos con un
diametro a la altura del pecho (DAP) de 10 cm o mas, en una superficie de 1ha en cada tipo
de bosque. Se utilizaron varios indices, entre los que se destacan los de Margalef y Menhinik,
que proporcionan datos de la riqueza de especies vegetales, y se basan en el niumero total de
individuos y el numero total de especies. También se trabajé con el indice de Shannon-Wie-
ner, que relaciona el niumero de individuos con cada una de las especies de la muestra pre-
sentes en la parcela. Se utilizé el indice de Simpson, que considera la probabilidad de que
dos individuos seleccionados al azar, sean de la misma especie y finalmente se calculd la
similitud de especies, segun Jaccard, Sorensen y Morisita-Horn. Los resultados indican que
ambos bosques no presentan diferencias significativas en cuanto a la diversidad de especies,
ambos comparten entre el 43 y 60% de las especies, con un 54% de similitud.

Palabras claves: Abundancia absoluta y relativa, indices de Diversidad, Ecorregién Alto Pa-
rana, Paraguay

Plant species diversity in forests with different degrees of disturbance in the Itabé Na-
tural Reserve, Itaipu Binacional, Paraguay. As part of the work on the role of the ecosystem
services performed by forests, the Plant Diversity Index was calculated. In the Itabé Natural
Reserve of the Itaipu Binational Entity, Alto Parana Ecoregion, Alto Parana Department, two
types of forests were selected: modified and unmodified. The objective was to compare plant
diversity between both forests. For the determination of diversity, the absolute and relative
abundance of tree species of those individuals with a diameter-at-breast-height (BHD) of 10
cm or more on a surface of 1 ha for each type of forest is calculated. Several types of indexes
were used, among which those of Margalef and Menhinik stand out, which specify the data
of the richness of the plant species, and are based on the total number of individuals and the
number of species. The Shannon-Wiener index was also used, which relates the number of
individuals with each of the species in the sample present in the plot. The Simpson index was
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used, which considers the probability that two randomly selected individuals will be of the
same species; and finally, the similarity of species was calculated according to Jaccard, So-
rensen, and Morisita-Horn. The results indicated that the two forests do not show significant
differences in the diversity of species, both share between 43 and 60% of the species, with a

54% similarity.

Keywords: Absolute and relative abundance, Index of Plant Diversity, forest, Alto Parana

Ecorregion, Paraguay

INTRODUCCION

Los Servicios Ecosistémicos cons-
tituyen todos aquellos beneficios obte-
nidos por la humanidad de un ecosiste-
ma, del cual dependen (Costanza et al.,
1997). Entre los ecosistemas terrestres,
los bosques otorgan una gran variedad
de estos servicios (Balvanera, 2012) y
para valorarlos adecuadamente, se nece-
sita conocer cuales son las especies ve-
getales que los componen y su diversi-
dad especifica. Igualmente lo es el valor
que presentan los ecosistemas boscosos
para la conservacion de la biodiversidad,
ya sea como proveedores de alimentos,
habitat, o por su mismo valor de existen-
cia, (De Bello et al., 2010, Casanoves et
al., 2011).

El bosque sub-tropical himedo y se-
mi-deciduo del Alto Parana se extiende
desde la costa Atlantica hasta el Este
de Paraguay. Fue clasificado por Eiten
(1974) como Bosque Tropical Siem-
pre-verde Mesofitico o Bosque Tropical
de Hoja Ancha, Mesofitico Deciduo Se
caracteriza por estar integrado por espe-
cies tipicas de climas subtemplado-ca-
lido, (Mori et al., 1981; Lopez et al.,
1987; Keel et al., 1993). Segln algunos
autores, se denomina como Mata At-
lantica o Bosque Atlantico (Dinerstein
et al., 1995, Davis et al., 1997, Di Bi-
tetti et al., 2003) y mas especificamente

56

como Bosque Atlantico del Alto Parana
(BAAPA) en la region Oriental del Para-
guay. Este bosque constituye la porcion
mas continental del Bosque Atlantico y
posee una rica diversidad (Cartes, 2000
y 2005). Para este bosque se han cita-
do mas de 70 especies de plantas, todas
amenazadas de extincion y 50 conside-
radas como vulnerables, muchas de gran
valor comercial y endémicas del mismo
(Cartes, 2000, 2005; Fundacion Moisés
Bertoni, 1994). En su estado natural el
BAAPA se caracteriza por no formar
una gran masa continua, debido a que
sus especies son altamente dependientes
del tipo de suelo (Mereles, 2004), alter-
nandose con sabanas mas o menos abier-
tas, que segun Cartes (2004) presentan
un gradiente Sur-Norte y Este-Oeste.
Debido a que el area que ocupan estos
bosques se caracteriza por la heteroge-
neidad edafica, no son uniformes en su
composicion floristica, ya que muchas
de sus especies son propias de determi-
nados tipos de suelos (Mereles, 2004).
La explotacion antropica de los eco-
sistemas boscosos ha sido una constante
en todo el mundo. Esto también ha suce-
dido y contintia en ambas regiones natu-
rales del Paraguay, y muy especialmente
en la Ecorregion Alto Parana. Esta ulti-
ma, caracteristica de la region Oriental,
ha sido el blanco principal, a causa de la
calidad forestal de la madera de las es-
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pecies que habitan en estos bosques. En
la actualidad, debido a la intensa defo-
restacion, solo quedan remanentes bos-
cosos dentro de las Reservas Nacionales
que corresponden al 25% de superficies
boscosas contemplada dentro de la Ley
422/73 (Forestal). Estas areas protegidas
estan completamente rodeadas de areas
de cultivo de commodities pertenecien-
tes al complejo soja.

En muchos casos estos remanentes,
sobre todo aquellos que forman parte de
reservas forestales de propiedades priva-
das, ya se encuentran muy degradados,
la mayoria de ellos inconexos entre si, y
con pocas probabilidades de resiliencia
y homeostasia alguna. Por este motivo
rige la Ley “Que prohibe las activida-
des de transformacion y conversion de
superficies con cobertura de bosques en
la region Oriental”, conocida como Ley
de Deforestacion Cero o pausa ecoldgica
vigente hasta el 2025. La destruccion de
estos bosques tiene como principal con-
secuencia potencial, la pérdida de espe-
cies ain no conocidas y/o mencionadas
para el pais.

Respecto de la pérdida de las espe-
cies, Gonzalez Parini (2005) menciona
varios items: - los endemismos encon-
trados en el bosque alto paranaense, - las
especies amenazadas, -la falta de cono-
cimientos basicos como los taxonomi-
cos y etnobotanicos y -los conocimien-
tos estructurales de los bosques; como
herramientas indispensables para la con-
servacion. Sin embargo practicamente
ninguno de estos puntos fueron tomados
en cuenta durante la pausa ecologica.

Es por ello que urge el desarrollo de
metodologias para cuantificar el valor de
las especies arboreas y de los bosques o
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remanentes de éstos, para el servicio de
conservacion (Hoffmann et al., 2010;
Bennet y Saunders, 2010).

El objetivo del trabajo fue el de cal-
cular los indices de Diversidad de am-
bos tipos de bosques, modificado y no
modificado, para posteriormente compa-
rarlos entre si y, observar las diferencias
significativas. Con esto se generara una
herramienta mas para facilitar linea-
mientos de manejo en las reservas natu-
rales estudiadas.

MATERIALES Y METODOS

Area de estudio

El estudio se llevo a cabo en dos tipos
de bosques de la Reserva Natural Itabo,
Ecorregion Alto Parana (Acevedo et al.,
1992), una de las unidades de conser-
vacion de la Itaipu Binacional del lado
paraguayo y cuya gran masa es conocida
en la actualidad como Bosque Atlantico
del Alto Parana, Figura 1. Se selecciona-
ron dos tipos de bosques: uno de ellos no
modificado, BNM [25° 04’ 34” S - 54°
42’ 35” W]y sin evidencias de perturba-
ciones antrdpicas importantes y el otro
modificado, BM [25° 04* 00” S - 54° 42°
40” W], ubicado en una zona utilizada
anteriormente con fines agropecuarios
previo a la creacion de la reserva, en el
afio 1982, Figura 2.

Composicion floristica
Abundancia

El método demand¢ el diseno de par-
celas de 10.000 m? con 100 m x 100 m
de lado, divididas en 25 cuadrantes de
400 m?, 20 m x 20 m de lado cada uno
(Lamprecht, 1990). La seleccion de las
parcelas se realizo al azar, en los dos ti-
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pos de bosques. Se consideraron aque-
llos individuos cuyos fustes tuvieran un
diametro a la altura del pecho (DAP)
mayor o igual a 10 cm. Todos los arbo-
les fueron marcados con chapas y geo-
rreferenciados, para facilitar su posterior
localizacion.

Se calculo la abundancia absoluta y
relativa de los individuos dentro de las
parcelas, con el didmetro mencionado,
Figuras 3 y 4.

Para cada arbol, se registraron los si-
guientes datos:

-Nombre cientifico y nombre verna-
culo,

-Diametro a la altura del pecho
(DAP), medido a aproximadamente 1.30
m del suelo

-Altura total del mismo en m

-Diametro de copa en m, entendién-
dose esto como la proyeccion al suelo
de dos diametros perpendiculares de la
copa de cada arbol.

Las identificaciones taxondmicas de
las especies en muchos casos fueron he-
chas in situ. Para aquellas especies que
no pudieron ser identificadas a campo,
se realizaron colectas botanicas de los
ejemplares, y fueron determinadas en
gabinete. Las mismas se encuentran de-
positadas en el Herbario de Itaipu.

Posteriormente se elabor6 un listado
de las especies identificadas en ambos ti-
pos de bosques, para cada parcela (Tabla

).

indices de diversidad y similitud

La diversidad es el numero de espe-
cies en una unidad de area, medida por
varios métodos. Existen diversos tipos
de diversidad y para este trabajo se tuvo
en cuenta la diversidad alfa (o), que es
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la riqueza de especies de una comunidad
particular a la que se considera homogé-
nea (Smith, 1997). Para este trabajo, se
utilizaron los siguientes indices:

indices de Riqueza Especifica (Mar-
galef, 1969), segin la siguiente formula:

Dme = S—1
InN

En donde:
S = numero de especies
N = nimero total de individuos

Indice de Diversidad de Menhinik
(Margalef, 1969), también basado en
la relacion entre el numero de especies
y el nimero total de individuos, el que
aumenta al aumentar el tamafio de la
muestra. Para este calculo se utilizd la
siguiente formula:

Dmn = S

N

El calculo de abundancia relativa de
las especies arboreas se utilizo para de-
terminar el indice de Equidad de Shan-
non-Wiener (H) y el Indice de Domi-
nancia y Diversidad de Simpson (D).

El indice de Shannon-Wiener (Mar-
galef, 1969), relaciona el nimero de es-
pecies con la proporcion de individuos
pertenecientes a cada una de ellas, pre-
sentes en la muestra. Ademas, mide la
uniformidad de distribucion de los in-
dividuos entre las especies, mediante la
formula:

H= - Y pi. Inp;
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En donde:
pi = igual a la proporcion entre ni y N
ni = nimero de individuos de la especie i

El Indice de dominancia de Simpson
(Margalef, 1969), considera la probabi-
lidad que dos individuos de la poblacion
seleccionados al azar sean de la misma
especie. Indica la relacion existente en-
tre riqueza o numero de especies y la
abundancia o numero de individuos por
especie. Su expresion es:

pi = igual a la proporcion entre ni y N

ni = nimero de individuos de la especie i
Finalmente se compar¢ la diversidad de
especies arboreas entre ambas parcelas
evaluadas a través de la prueba t de Hut-
cheson (Margalef, 1969), a un nivel de

A -
Figura 1. Mapa y ubicacion de la Reserva Natural Itabo en el Paraguay y el departamento de Alto
Parana. Fuente: Itaipu (2016)

Yy

confianza del 95%. Esta prueba es uti-
lizada para observar la existencia de di-
ferencia significativa entre el indice de
diversidad de Shannon entre dos mues-
tras. La formula utilizada es la siguiente:

Ha - Hb
fSZHa 8%
Donde:

H yH,: Indices de diversidad de Shan-
non para los dos sitios

S?Ha y S?Hb: Varianza de cada sitio eva-
luado.

t =

RESULTADOS
Area de estudio
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Composicion floristica y estructura diamétrica

Figura 2. Ubicacion de los Bosques estudiados en la Reserva Biologica de Itabé. Itaipa (2016)

Tabla 1. Lista de especies que aparecen en ambas parcelas: BM y BNM

Familia Especies BNM BM
Fabaceae Albizia niopoides Burkart X
Sapindaceae Allophylus edulis Hieron. X
Cyatheaceae Alsophila setosa Kaulf. X

Fabaceae Anqdenanthera colubrina (Vell.) Brenan var. cebil X

(Griseb.) Altschul

Annonaceae Annona cacans Warm. X X
Apocynaceae Aspidosperma polyneuron Miil. Arg X

Rutaceae Balfourodendron riedelianum Engler X X
Salicaceae Banara arguta Briq. X

Salicaceae Banara tomentosa Clos X

Meliaceae Cabralea canjerana (Vell.) Mart. X X
Myrtaceae Campomanesia guazumifolia (Cambess.) O.Berg X

Myrtaceae Campomanesia xanthocarpa O. Berg X

Salicaceae Casearia decandra Jacq. X X
Salicaceae Casearia gossypiosperma Briq. X X
Salicaceae Casearia sylvestris Sw. X X
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Urticaceae
Meliaceae
Bombacaceae
Sapotaceae
Sapotaceae
Cardiopteridaceae
Fabaceae
Boraginaceae
Boraginaceae
Boraginaceae
Asparagaceae
Rubiaceae
Sapindaceae
Fabaceae
Sapindaceae
Ebenaceae
Lauraceae
Myrtaceae
Myrtaceae
Moraceae
Fabaceae
Bignoniaceae
Rutaceae
Fabaceae
Aquifoliaceae
Fabaceae
Bignoniaceae
Bignoniaceae
Caricaceae
Tiliaceae
Tiliaceae

Fabaceae
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Cecropia pachystachya Trécul

Cedrela fissilis Vell.

Ceiba speciosa (A. St.-Hil., A. Juss. & Cambess.)
Ravenna

Chrysophyllum gonocarpum (Mart. & Eichler) Engl.

Chrysophyllum marginatum (Hook. & Arn.) Radlk.
Citronella paniculata (Mart.) R.A. Howard
Copaifera langsdorfii Desf.

Cordia americana (L.) Gottschling & J.S. Mill.
Cordia ecalyculata Vell.

Cordia trichotoma (Vell.) Arréab. ex Steud.

Cordyline sellowiana Kunth

Coussarea contracta (Walp.) Benth. & Hook. ex Miill.
Arg.

Cupania vernalis Cambess.

Dalbergia frutescens (Vell.) Britton
Diatenopteryx sorbifolia Radlk.

Diospyros inconstans Jacq.

Endlicheria paniculata (Spreng.) J.F. Macbr.
Eugenia pitanga (O. Berg) Kiaersk.
Eugenia uniflora L.

Ficus enormis (Mart. ex Miq.) Migq.
Guibourtia hymenaeifolia (Moric.) J. Léonard
Handroanthus heptaphyllus (Vell.) Mattos
Helietta apiculata Benth.

Holocalyx balansae Micheli

llex paraguariensis A. St.-Hil.

Inga uraguensis Hook. & Arn.

Jacaranda cuspidifolia Mart. ex DC.
Jacaranda micrantha Cham.

Jacaratia spinosa (Aubl.) A. DC.

Luehea candicans Mart.

Luehea divaricata Mart.

Machaerium paraguariense Hassl.
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Fabaceae
Moraceae
Sapindaceae
Fabaceae
Myrtaceae
Fabaceae
Primulaceae
Primulaceae
Lauraceae
Lauraceae
Lauraceae
Fabaceae
Fabaceae
Nyctaginaceae
Myrtaceae
Rosaceae
Fabaceae
Araliaceae
Fabaceae
Solanaceae
Moraceae
Arecaceae
Apocynaceae
Salicaceae
Rutaceae
Rutaceae
Rutaceae

Rutaceae

Machaerium stipitatum (DC.) Vogel
Maclura tinctoria (L.) Steud.

Matayba elaeagnoides Radlk.
Muellera campestris (Mart. ex Benth.) M.J. Silva &
AM.G. Azevedo

Myrcianthes pungens (O. Berg) D. Legrand
Myrocarpus frondosus Allemao

Mpyrsine parvula (Mez) Otegui

Myrsine umbellata Mart.

Nectandra lanceolata Nees & Mart.
Nectandra megapotamica (Spreng.) Mez
Ocotea diospyrifolia (Meisn.) Mez
Parapiptadenia rigida (Benth.) Brenan
Peltophorum dubium (Spreng.) Taub.
Pisonia zapallo Griseb.

Plinia rivularis (Cambess.) Rotman
Prunus subcoriacea (Chodat & Hassl.) Koehne

Pterogyne nitens Tul.

Schefflera morototoni (Aubl.) Maguire, Steyerm. &
Frodin

Senegalia polyphylla Britton & Rose ex Britton & Killip

Solanum sanctae-catharinae Dunal

Sorocea bonplandii (Baill.) W.C.Burger, Lanj. & Wess.
Boer

Syagrus romanzoffiana (Cham.) Glassman

Tabernaemontana catharinensis A. DC.
Xylosma venosa N.E. Br.

Zanthoxylum caribaeum Lam.
Zanthoxylum fagara (L.) Sarg.
Zanthoxylum petiolare A. St.-Hil. & Tul.

Zanthoxylum rhoifolium Lam.
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BnM

16,03548387
Coussarea contracita

,669354839
6451613
Muellera campestris

Ocotea diospvrifolia
m Ab.r BP
Diatenopteryx sorbifolia

Cabralea canjerana

0 5 10 15 20
%

Figura 3. Abundancia relativa en el BnM, con las 10 especies mas representativas ( n= 498)

BM

9,657947686
Machaerium stipitatum 7,6458752572
7,042253521
Muellera campestris 6,841046278

6,438631791
5,633802817
5,633802817
4,426559356
621730382
3,420523139
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%

Cordvline sellowiana

Nectandra lanceolata B Ab.r Bs

Ocotea diospyrifolia

Figura 4. Abundancia relativa en el BM, con las 10 especies mas representativas (n= 496)
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Estructura diamétrica

Tabla 2 (a): Valores medios y desviacion estandar del diametro (DAP), diametro de
copa y altura y registrados para la parcela del BNM

DAP (cm) Altura (m) Diametro de copa (m)
22,55 +16,11 14,83 +6,56 6,41 +3.54

Tabla 2 (b): Valores medios y desviacion estandar del diametro (DAP), diametro de
copa y altura registrados para la parcela del BM

DAP (cm) Altura (m) Diametro de copa (m)
16,11 +6,11 8.38+2,53 4,77 +£2.30

En el BNM fueron registrados individuos en clases diamétricas hasta 1.40 m,
mientras que en el BM se registraron individuos en clases inferiores a 60.1 cm

450
400
350
300
250
200
150
100

50
0 II I_ o_ - e P

10a 20,1a 30,1a 40,1a 50,1a 60,1a 70,1a 80,1a 90,1a 100,1 110,1 120,1 130,1
20 30 40 50 60 70 80 90 100 al1l0 al20 a130 a 140

DAP

Numero de individuos

centimetros
EBnM HBM

Figura 5: Distribucion de individuos por clase diamétrica en el BNM y el BM

Indices de diversidad y similitud

Tabla 3: Valores de los indices de riqueza de especie de Margalef y Menbhinick,
para ambas parcelas

Parcela Nro de arboles Riqueza de  Indice de Indice de
especies Margalef Menhinick

BNM 496 57 9,02 2,56

BM 498 50 7,89 2,24
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Tabla 4: Valores de indices de diversidad basado en la riqueza de especies segun

Shannon-Wiener y Simpson

Parcela indice de Shan- Uniformidad de  Indice de dominancia
non- Wiener (H") Shannon (E) de Simpson ( DS7)
BNM 3,23 0,80 0,94
BM 3,34 0,85 0,95
Similitud

Tabla 5: Similitud entre la diversidad de especies de ambas parcelas estudiadas
segun los indices de Jaccard, Sorensen y Morisita-Horn

Indice de Jaccard

() (Cs)

Coeficiente de Sorensen

Indice de Morisita-Horn
(CMH)

0,43 0,60

0.54

El resultado obtenido en la Prueba
t de Hutcheson sefiala que no existen
diferencias significativas en la diversi-
dad de especies entre las dos parcelas
(p=0.086).

DISCUSION Y CONCLUSIONES

De los estudios floristicos y foresta-
les en las unidades de conservacion de
Itaipu Binacional lado paraguayo, se
tienen registros desde principios de la
década de 1990, con trabajos presen-
tados por expertos (Romero Pereira y
Pérez-Chena, s/f). En los mismos, se
menciona que unas 262.407 ha corres-
pondian a la vegetacion natural y que los
bosques ocupaban mas de 200.500 ha.
Las especies encontradas en ese periodo
son similares a las encontradas en am-
bas parcelas y son tipicas de los bosques
hiimedos semicaducifolios de la ecorre-
gion Alto Parané y que aparecen hoy en
remanentes de bosques en los departa-
mentos de Canindeyt, Caazapa, entre
otros ejemplos de dichas especies son:
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Balfourodendron riedelianum, Cedrela
fissilis, Cordia trichotoma, Chrisophy-
llum gonocarpum, Holocalyx balansae,
Syagrus romanzoffiana y Handroanthus
heptaphyllus, especies tipicas de los
bosques humedos y semi-caducifolios.
también conocidos como bosques para-
naenses (Mereles, 2007) y acorde con lo
determinado por Stutz de Ortega (1986),
se trata de un bosque denso del tipo hu-
medo y semi-caducifolio, cuyo estrato
arboreo y arbustivo son similares a los
estudiados por Stutz (1983), con com-
ponentes tales como: Myrocarpus fron-
dosus, Cedrela fissilis, Chrysophyllum
gonocarpum, Syagrus romanzoffiana,
Peltophorum dubium, Ocotea dyospiri-
folia, Nectandra megapotamica, Balfou-
rodendron riedelianum, Diatenopterix
sorbifolia, Cordia ecalyculata, Cabra-
lea canjerana, entre las mas comunes.
La vegetacion original del area bos-
cosa de la Reserva Itabd, dentro del
complejo Bosque Atlantico, ha sido re-
ducida en gran parte y debido a su rica
diversidad ha sido reconocida como un
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Hotspots (Galindo y Gusmao da Cama-
ra, 2003). No se tiene idea de las cifras
de endemismos que pueden haber des-
aparecido por la gran pérdida de areas
boscosas que podrian haber albergado a
alguna de estas especies. Segun lo que
se puede apreciar en los Gltimos reportes
sobre endemismos para el Paraguay, la
presencia de estos Ultimos se centra ba-
sicamente en las comunidades vegetales
de los “Cerrados” en los departamentos
de Concepcion y Amambay, (Gonzalez
Parini, 2005; Pefia-Chocarro y De Egea,
2018).

Los resultados de la estructura dia-
métrica senalan historias de uso diferen-
tes entre ambos bosques. Tanto el BnM
y BM mostraron una distribucion de J
invertida, lo que indica que el niimero
de individuos desciende a medida que
aumentan las medidas en el diametro.
Este tipo de distribucion se asocia a una
regeneracion continua, donde la densi-
dad de individuos en las categorias mas
pequefias pueden considerarse suficien-
tes para reemplazar a las clases diamé-
tricas mayores, siendo esto un indicador
de sustentabilidad para diversos tipos de
bosques (Rubin et al., 20006).

Sumado a este tipo de distribucion, la
presencia de arboles en categorias ma-
yores sugiere el bajo grado de alteracion
también en el BnM. Por otro lado, la
escasez de individuos en las clases in-
termedias y mayores por parte del BM,
indicaria una alteracion por disturbio,
tales como entresaca, incendios, compe-
tencia, clima, insectos o enfermedades
(Baker, 1996).

Comparando ambas parcelas, BM y
BnM, las especies pioneras como Ma-
chaerium stipitatum, Muellera campes-

66

tris, Cedrela fissilis, Syagrus romanzo-
ffiana y Peltophorum dubium, sugieren
que el BM se encuentra en un estado su-
cesional menos avanzado.

Con respecto a la diversidad especi-
fica, el resultado obtenido en la Prueba
comparativa t de Hutcheson entre ambas
PPM (p=0.086) (Cj y Cs), se puede in-
ferir que ambas comparten entre el 43
y 60% de las especies y el indice de si-
militud basado en la abundancia de cada
especie (CMH) sefiala una similitud del
54%.

Por lo tanto puede concluirse que am-
bos bosques presentan una diversidad de
especies arboreas bastante similar y que
probablemente las diferencias puedan
atribuirse a las especies pioneras que
han ingresado a causa de la modifica-
cion antropica, al igual que los tipos de
suelos que caracterizan a cada una de las
parcelas y que condicionan la aparicion
de unas u otras especies. También se
destaca la capacidad natural que tienen
los bosques degradados, una vez que los
factores de degradacion son retirados.

Finalmente, una de las mayores ame-
nazas en este tipo de formaciones vege-
tales intertropicos es el cambio climati-
co, pues los bosques son piezas clave en
el proceso de equilibrio entre el oxigeno,
el anhidrido carbonico y la humedad at-
mosférica (Lopez, 2016).
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Analisis computacional de la interaccion in silico de la Agatisflavona con la region de
trimerizacion de la proteina espicula (S) del SARS-CoV-2. La glicoproteina de la espicula
(S) es una de las proteinas mas importantes para el virus SARS-CoV-2 porque cumple un rol
fundamental en etapas iniciales de la infeccion viral y es considerado un blanco molecular
importante para el desarrollo de nuevos farmacos o vacunas. En este estudio se reporta la in-
teraccion in silico del biflavonoide Agatisflavona con la proteina S del SARS-CoV-2. Para ello
se llevaron a cabo pruebas de acoplamiento molecular entre la Agatisflavona y la espicula
S en diferentes conformaciones (abierta y cerrada) a modo de determinar y caracterizar los
sitios de interaccion y los residuos implicados. Los resultados obtenidos sugieren que la Aga-
tisflavona presenta mayores afinidades de unién por el sitio de trimerizacion del homotrimero
viral, con valores favorables de energia union (AGb) de -10,21+0,52 kcal.mol' y -11,19+0,16
kcal.mol"'. Estos hallazgos sugieren que la presencia del biflavonoide en interaccion con la
region de trimerizacion podria también actuar como bloqueante del ensamblaje de la espicula
en su estructura cuaternaria pudiendo interferir con el ciclo replicativo viral, por lo tanto, la
Agatisflavona puede ser considerada para estudios experimentales.

Palabras claves: Glicoproteina S, interaccion molecular, COVID-19, biflavonoide

Computational analysis of the in silico interaction of Agathisflavone with the trimeri-
zation region of the spike protein (S) of SARS-CoV-2. The spicule (S) glycoprotein is one
of the most important proteins for SARS-CoV-2 virus because it plays a critical role in early
stages of viral infection and is considered an important molecular target for the development
of new drugs or vaccines. In this study we report in silico interaction of the biflavonoid Aga-
thisflavone with the S protein of SARS-CoV-2. For this purpose, molecular docking tests were
carried out between Agathisflavone and the spike protein in different conformations (open and
closed) in order to determine and characterize the interaction sites and residues involved.
Results obtained suggest that Agathisflavone exhibits higher binding affinities for the trimeri-
zation site of the viral homotrimer, with favorable binding energy (AGb) values of -10.21+0.52
kcal.mol" and -11.19+0.16 kcal.mol'. These findings suggest that the presence of the bifla-
vonoid in interaction with the trimerization region could also act as a blocker of the assembly
of the spike into its quaternary structure and could interfere with the viral replicative cycle,
therefore, Agathisflavone can be considered for experimental studies.
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INTRODUCCION

Las plantas son fuentes naturales de
sustancias bioactivas, muchas de ellas
con capacidades antivirales, por ello
son ampliamente estudiadas con la fi-
nalidad de encontrar nuevas moléculas
con potencial farmacoldgico (Shakya,
2016). La Agatisflavona es un biflavo-
noide que se encuentra en especies re-
gionales como Caesalpinia pyramidalis,
Ouratea semiserrata, Quratea hexas-
perma, Ouratea polyantha, Anacardium
occidentale y Araucaria bidwillii, y ha
presentado antecedentes de actividades
antivirales contra la Influenza A (HINI1,
H3N2), Influenza B, Adenovirus tipo V,
virus de la Parainfluenza tipo III, virus
sincitial respiratorio, virus del Herpes
(HSV-1, HSV-2, HCMV, VZV) y virus
del Dengue (DENV2, DENV3) (Islam et
al., 2019). Se ha descrito que la misma
es capaz de interactuar con varias pro-
teinas virales de forma no competitiva
inhibiendo de esta manera la actividad
de las mismas (de Freitas et al., 2020;
de Sousa et al., 2015; Islam et al., 2019;
Lin et al., 1999).

Recientemente, Lokhande et al.
(2020) han descrito en un estudio com-
putacional las afinidades de interaccion
que presenta los biflavonoides de la
Rhus succedanea por el sitio catalitico
de la proteasa del virus SARS-CoV-2,
entre estos los que demostraron resulta-
dos favorables de interaccion fueron la
Agatisflavona y la Amentoflavona.

Una de las proteinas mas importantes
del SARS-CoV-2 es la glicoproteina de
la espicula (S), considerada una proteina
de fusion homotrimérica de tipo I, que
se encuentra conformada por tres cade-
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nas (A, B, C) que interaccionan entre si
(trimerizacion) para revelar en su estruc-
tura dos dominios (S1 y S2) (Bosch et
al., 2003; Li, 2016). En el dominio S1
encontramos al segmento mas impor-
tante de la proteina viral que es el RBD
(dominio de union al receptor) y el do-
minio N-terminal (NTD); en el dominio
S2 se localizan en conjunto los dominios
FP (péptido de fusion), HR1 (repeticion
heptad 1), HR2 (repeticion heptad 2),
CH (hélice central), CD (dominio conec-
tor), TM (dominio transmembranoso) y
el dominio C-terminal (CTD) (Beniac et
al., 2006; Li, 2016; Wrapp et al., 2020).

Uno de los procesos fundamentales
en la infeccion del SARS-CoV-2 a las
células humanas es el reconocimien-
to entre la glicoproteina de la espicula
(dominio RBD) y la proteina ACE2
(Enzima Conversora de Angiotensina
2), especificamente con el dominio PD
(dominio peptidasa) de la futura célula
hospedera (Lan et al., 2020). Posterior-
mente se da lugar al clivaje de la glico-
proteina encaminandose a la estructura
postfusion, seguido de la internalizacion
del virus al citoplasma de la célula infec-
tada para luego continuar con el proceso
de replicacion viral (Wrapp et al., 2020;
Yan et al., 2020).

Debido al importante rol que cumple
esta glicoproteina, se ha convertido en
uno de los blancos fundamentales para
la comunidad cientifica en la busqueda y
desarrollo de vacunas o potenciales far-
macos/moléculas bioactivas con capaci-
dades antivirales (Sternberg y Naujokat,
2020). La interaccion de proteinas (anti-
cuerpos) o moléculas pequeiias podrian
neutralizar a la espicula viral, interferir
con la unién receptor-ligando, desesta-
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bilizar a la estructura de la glicoproteina
viral o bloquear su maduracion (trime-
rizacion), y por lo consiguiente lograr
disminuir o contener la carga replicativa
del virus en el infectado mediante el im-
pedimento del proceso de reconocimien-
to virus-células hospederas (Bongini et
al., 2020; Fakih, 2020; Sternberg y Nau-
jokat, 2020; Toelzer et al., 2020; Vanka-
dari, 2020).

En este estudio se registra in silico
las afinidades de interaccion de la Aga-
tisflavona por el sitio de trimerizacion de
la espicula S del SARS-CoV-2, tanto en
las conformaciones abierta y cerrada del
dominio RBD los cuales presentan los
cambios conformaciones en la estructu-
ra proteica. Por lo que la misma podria
bloquear o afectar al proceso de trime-
rizacion de la proteina viral. Se espera
con esta investigacion poder contribuir
con la busqueda y desarrollo de nuevas
terapias que ayuden a combatir a la CO-
VID-19.

MATERIALES Y METODOS

Acoplamiento molecular entre la
Agatisflavona y la espicula del SARS-
CoV-2

Se empled el disefio metodologico
descrito en el esquema de la Figura 1.
Primeramente, se realizd la identifica-
cion de los sitios drogables presentes en
la region de trimerizacion de la espicula
viral del SARS-CoV-2 en sus diferen-
tes conformaciones de la glicoproteina
(ectodominio RBD abierto y cerrado)
(PDB: 6VSB, 6VXX respectivamente)
para ello se empled la herramienta DoG-
SiteScorer (Volkamer et al., 2012).

La estructura molecular de la gli-
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coproteina S del SARS-CoV-2 en sus
conformaciones del ectodominio RBD
abierto y cerrado (PDB: 6VSB, 6VXX)
fueron obtenidas de la base de datos Pro-
tein Data Bank (Berman et al., 2000). Se
eliminaron estructuras quimicas que no
fueran de naturaleza proteica (agua, io-
nes), empleando el programa Discovery
Studio Visualizer v. 20 (Dassault Syste-
mes BIOVIA, 2019).

La estructura molecular de la Aga-
tisflavona (CID: 5281599) se obtuvo de
la base de datos PubChem (Kim et al.,
2016). Se procedid a aplicar campo de
fuerza UFF (Universal Force Field) y el
algoritmo de optimizacion de gradientes
conjugados a la estructura de la Agathis-
flavona. Posteriormente, se proporcio-
naron cargas parciales a las estructuras
teniendo en cuenta los atomos de hidro-
geno (H) polares presentes a pH fisiolo-
gico de 7,4, para esto se empleé el pro-
grama Avogadro (Hanwell et al., 2012).

Las pruebas de acoplamiento mo-
lecular del tipo proteina-ligando entre
la proteina S del SARS-CoV-2 (RBD
abierto, cerrado) y la molécula de Aga-
tisflavona fueron realizadas en una grilla
de acoplamiento de 119x120x169 A’y
119x125x158 A3 respectivamente, estas
se llevaron a cabo de forma exhaustiva
(exhaustividad=20) en un total de cin-
cuenta repeticiones empleando el pro-
grama AutoDock Vina (Trott y Olson,
2010).

La visualizacion y el analisis de los
modelos resultantes de las pruebas de
acoplamiento se llevaron a cabo utili-
zando el programa Discovery Studio Vi-
sualizer v. 20 (Dassault Systémes BIO-
VIA, 2019).
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Figura 1. Esquema metodolégico del estudio

RESULTADOS Y DISCUSION

El analisis de sitios drogables presen-
tes en la region de trimerizacion revelo
la presencia de un sitio altamente droga-
ble con puntajes de drogabilidad de en-
tre 0,80-0,81 con un volumen promedio
de 3536,71 A3, superficie de 3624,07 A2
y una profundidad de 38,85 A, contra el
cual se dirigieron los ensayos computa-
cionales de acoplamiento molecular.

Las pruebas de acoplamiento entre la
Agatisflavona y la proteina S del SARS-
CoV-2 con el ectodominio RBD abierto
evidenciaron que el biflavonoide pre-
senta afinidad de unién por el dominio
S2 de la proteina S (Figura 2A, B). Se
revelaron tres modos de acoplamiento
molecular en sitios diferentes en la pro-
teina viral, sin embargo, el mas favora-
ble fue el primer modelo que presento el
valor de la energia de union (AGb) igual
a-10,21+0,52 kcal.mol'.

Los otros dos modelos restantes de
interaccion presentaron energias de aco-
plamiento iguales a -9,85+0,34 kcal.
mol!y -9,71+0,31 kcal.mol’!, los cuales
son ligeramente mayores a lo observado
en el modelo mas favorable. Este ultimo
exhibi6 afinidades de interaccion por el
sitio de trimerizacion de la proteina vi-
ral, especificamente por residuos de la
cadena A y cadena B, lo cual permite su
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localizacion en el mencionado sitio (Fi-
gura 2C, D).

Se registrdé la participacion activa
de los residuos GIn1010, Argl014 y
GIn954 presentes en la cadena A, y de
los residuos Arg765, Glu773 y Lys776
de la cadena B de la proteina viral (Fi-
gura 2E).

Se registro la formacion de puentes
de hidrogeno entre la Agatisflavona y
los residuos GIn1010(A), GIn954(A) y
Glu773(B). Se pudo identificar la for-
macion de interacciones electrostati-
cas entre la Agatisflavona y el residuo
Lys776(B) (interacciones del tipo Pi-Ca-
tion) y con el residuo Glu773(B) (inte-
racciones del tipo Pi-Anion).

También se observo la formacion de
interacciones hidrofobicas entre enlaces
Pi y cadenas de alquilo de los residuos
Argl014(A) y Arg765(B). El sitio bol-
sillo del acoplamiento se conforma por
la Ile1013(A), Glul017(A), Asp950(A),
Gly769(B), 11e770(B), Val772(B), Leu-
1012(B) y Arg1019(B).

Las pruebas de acoplamiento mole-
cular realizadas entre la Agatisflavona y
la glicoproteina S con la conformacion
cerrada del dominio RBD evidenciaron
también afinidades por el dominio S2 de
la proteina viral, especificamente por las
cadenas A, By C (Figura 3A, B).

Se registrd la formacion de tres mo-
dos de acoplamientos con diferentes
sitios de interaccion con la proteina vi-
ral. El modelo mas favorable de acopla-
miento presentd el menor valor de ener-
gia de union igual a -11,19+0,16 kcal.
mol’, donde la Agatisflavona exhibio
afinidades por residuos presentes en las
cadenas B y C (Figura 3C, D).

Los otros modos presentaron valores
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:-10,21+0,52 kcal.mol*
: -9,8510,34 kcal.mol*
:-9,7110,31 kcal.mol*

Interacciones

[ van der Waals [T Interacciones Pi-Anién

- Puentes de hidrégeno - Interacciones Pi-Alquilo

[T Interacciones Pi-Catién
Figura 2. Sitio de unién de la Agatisflavona en la glicoproteina S del SARS-CoV-2 en conformacion
del ectodominio RBD abierto. A. Representacion tridimensional del sitio de trimerizacion de la proteina
S del virus. Verde: Cadena A, Rojo: Cadena B, Cian: Cadena C, Dominios S1 y S2. B. Modo de aco-
plamiento molecular de la Agatisflavona, sitio 1: modelo azul, sitio 2, modelo naranja, sitio 3: modelo
lila, AGb: energia libre de union. C, D. Vista superior y lateral del sitio mas favorable de interaccion
de la Agatisflavona (modelo azul). E. Representacion bidimensional del modelo de acoplamiento mas

favorable. A: Cadena A, B: Cadena B

de energia libre de union de -10,92+0,10
kcal.mol! y -10,45+0,20kcal.mol™'. Los
residuos activos involucrados en el
acoplamiento fueron Alal1020, Pro728,
Glul017, Lys947, GIn954 y Leul024
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de la cadena B y los residuos Asn1023,
Lys776 de la cadena C. Se detecto la for-
macion de puentes de hidrogeno entre la
Agatisflavona y los residuos GIn954(B),
Lys947(B) y Asn1023(C).
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AG,;: -11,19+0,16 kcal.mol!
AG,,: -10,92+0,10 kcal.mol!
AG,;: -10,45+0,20 kcal.mol!

Interacciones

[] van der Waals - Interacciones Pi-Cation

[ Puentes de hidrégeno [T interacciones Pi-Anién

I Interacciones desfavorables B nteracciones Pi-Sigma
donador-donador/ aceptor- I interacciones Pi-Alquilo
aceptor

Figura 3. Sitio de union de la Agatisflavona en la glicoproteina S del SARS-CoV-2 en conformacion
del ectodominio RBD cerrado. A. Representacion tridimensional del sitio de trimerizacion de la pro-
teina S del virus. Verde: Cadena A, Rojo: Cadena B, Cian: Cadena C, dominios S1 y S2. B. Sitios de
acoplamiento de la molécula Agatisflavona, sitio 1: modelo azul, sitio 2, modelo naranja, sitio 3: mo-
delo lila, AGb: energia libre de union. C, D. Vista superior y lateral del sitio favorable de interaccion
de la Agatisflavona (modelo azul). E. Representacion bidimensional del modelo de acoplamiento mas
favorable. B: Cadena B, C: Cadena C

También se identifico la formacion (interaccidon Pi-Anion) y Lys776(C) (in-
de interacciones electrostaticas entre la  teraccion Pi-Cation). Ademas de la for-
Agatisflavona y los residuos Glul017(B)  macién de interacciones hidrofobicas
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entre la molécula Agatisflavona y los
residuos Alal020(B), Pro728(B) (in-
teracciones Pi-Alquilo) y Leul024(B)
(interacciones Pi-Alquilo, interacciones
Pi-Sigma). Es importante destacar tam-
bién que se identifico la existencia de
interacciones desfavorables con el resi-
duo Glu780(C). El sitio bolsillo de in-
teraccion se conforma por los residuos
Asnl1023(B), Ser1021(B), Leu727(B),
11e726(B), Tle1018(B), Val951(B), As-
p950(B), Argl019(C), Ala1026(C),
Ser1030(C) y Thr1027(C) las cuales
probablemente interaccionan mediante
fuerzas de van der Waals con la Agatis-
flavona (Figura 3E).

Numerosos estudios han sido repor-
tados en los tltimos meses, todos ellos
enfocados en la comprension de los me-
canismos de infeccion del SARS-CoV-2
y en la busqueda de moléculas o farma-
cos con posibles actividades antivirales,
muchos de ellos teniendo como blanco
de accion a la glicoproteina S del virus,
el cual es fundamental para la virulencia
y facil transmision (Hall y Ji, 2020; Li,
2016; Pandey et al., 2020; Wrapp et al.,
2020).

Varios estudios presentan resulta-
dos con moléculas de origen natural
(vegetal en su mayoria) y farmacos ya
existentes en el mercado en los que se
demuestra la inhibicion de la funcion
del ectodominio RBD de la proteina S,
debido principalmente a los efectos neu-
tralizantes mediante la interferencia del
reconocimiento entre el dominio RBD y
la proteina ACE2, y de esta manera la
disminucion en gran medida del éxito en
la replicacion del SARS-CoV-2 en las
células hospederas (Baig et al., 2020;
Elfiky, 2020; Fakih, 2020; Kulkarni et
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al., 2020; Prasanth et al., 2020; Sinha et
al., 2020; Subbaiyan et al., 2020).

Ademas de neutralizar la accion de
la proteina S del SARS-CoV-2 también
desestabilizar o bloquear la trimeriza-
cion de la espicula seria una estrategia
en el que se ha visto buenos resultados
con otras proteinas virales, como es el
caso de la proteina Hemaglutinina (HA)
H3N2 del virus de la Influenza (Kadam
y Wilson, 2017).

Recientemente, Bongini et al. (2020)
sugieren buscar compuestos que puedan
bloquear el ensamblaje de la espicula del
SARS-CoV-2 a su estructura cuaterna-
ria como posible estrategia para luchar
contra el virus, ya que el bloqueo de la
trimerizacion de la proteina interfiere
con el éxito del ciclo replicativo viral.
Vankadari (2020) en un estudio compu-
tacional llevado a cabo con la molécula
Arbidol, evidencioé que esta podria pre-
sentar los mismos efectos en la protei-
na S del SARS-CoV-2 (RBD en confi-
guracion abierta) que con lo descrito en
la proteina HA del virus de la Influenza.
El autor menciona que el Arbidol podria
actuar bloqueando a la trimerizacion de
la glicoproteina viral, teniendo como
blanco de interaccion residuos presentes
en los sitios de trimerizacion de las ca-
denas A, B y C de la proteina S.

A su vez en este estudio, se demostrd
que el biflavonoide Agatisflavona podria
presentar mismos efectos que el Arbidol,
ya que esta molécula también exhibe afi-
nidades por los sitios de trimerizacion
entre cadenas de la proteina S wviral,
lo cual podria mantenerse durante los
cambios conformacionales que podrian
sufrir la espicula viral (RBD abierto-ce-
rrado). Los residuos activos implicados
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en dichas interacciones fueron GIn1010,
Argl014, GIn954, Arg765, Glu773,
Lys776 en la conformacion abierta
del ectodominio RBD, y los residuos
Alal020, Pro728, Glul017, Lys947,
GIn954, Leul024, Asnl023 y Lys776
en la conformacion cerrada del ectodo-
minio RBD. Algunos de estos residuos
observados fueron los mismos descri-
tos en la interaccion con la molécula de
Arbidol (Lys776, Lys947, Asnl1023 y
Leul024) (Vankadari, 2020).

Los resultados obtenidos en este es-
tudio sugieren que la Agatisflavona, pre-
sente en varias especies vegetales de la
region, con importantes actividades anti-
virales y con capacidades de interaccion
no competitivas con proteinas virales
(Abu-Reida et al., 2014; de Freitas et
al., 2020; de Sousa et al., 2015; Islam et
al., 2019; Lin et al., 1999), podria afec-
tar a la trimerizacion de la glicoprotei-
na S del SARS-CoV-2, probablemente
bloqueando o impidiendo dicho evento,
pudiendo ser considerada por ello como
una fuente potencial de desarrollo tera-
péutico para la COVID-19. Sin embar-
go, se recomienda llevar a cabo ensayos
in vitro haciendo un seguimiento de la
trimerizacion y del ensamblaje de la es-
tructura cuaternaria de la espicula viral a
modo de confirmar estas observaciones.
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