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ANTECEDENTES

Sargazo

« EIl sargazo es un conjunto de
macroalgas perteneciente al género
Sargassum.

« También conocida por ser un alga
parda.

* Proviene principalmente del mar de los
Sargazos, una zona del Océano
Atlantico.

Fig. 1. Representacién del sargazo

Ruiz J. C. (2022). ANAHUAC MAYAB NOTICIAS. Desarrollo de fitoterapéuticos de
sargazo
https://merida.anahuac.mx/noticias/desarrollo-fitoterapeuticos-sargazo

3 Wang, M., Hu, C., Barnes , B., Mitchum, G., Lapointe, B., & Montoya, J. (2019). The great Atlantic Sargassum

belt. Science, 83-87. doi:10.1126/science.aaw7912




ANTECEDENTES

Compuesto bioactivo

» Son aquellos compuestos que tienen actividad bioloégica en el organismo y cumplen con un
beneficio a la salud.

» Compuestos potencialmente implicados en la prevencion de procesos patoldgicos.

» Son utilizados con el propdsito de mejorar el estado de la salud o reducir el riesgo de
enfermedades crénicas.

Herrera Chalé, F., Betancur Ancona, D., & Segura Campos, M. R. (2014). Compuestos bioactivos de la dieta con potencial en la prevencion de patologias
relacionadas con sobrepeso y obesidad: péptidos bioldgicamente activos. Nutricién hospitalaria, 29(1), 10-20.




Estructuras Quimicas

Fig. 2. Estructura quimica Fucoidan

Esqueleto de carbono a-L-Fucp-1—3-a-L-Fucp-1—4-
a-L-Fucp-1—3-a-L-Fucp.

Silchenko, A. S., Rasin, A. B., Kusaykin, M. |., Kalinovsky, A. |., Miansong, Z.,
Changheng, L., & Ermakova, S. P. (2017). Structure, enzymatic
transformation,  anticancer activity of fucoidan and sulphated
fucooligosaccharides from Sargassum horneri. Carbohydrate polymers, 175,
654-660.




Fig. 2. Estructura quimica de acidos grasos

a) Acido estearidénico. (SDA)
a) Acido eicosapentanoico. (acido timnodénico)

a) Acido hexadecanoico. (acido palmitico)

Giriwono, P. E., Iskandriati, D., Tan, C. P., & Andarwulan, N. (2019). Sargassum seaweed as
a source of anti-inflammatory substances and the potential insight of the tropical species: a
review. Marine Drugs, 17(10), 590.




Fig. 4. Estructura quimica compuestos fendlicos

Giriwono, P. E., Iskandriati, D., Tan, C. P., & Andarwulan, N. (2019). Sargassum seaweed as
a source of anti-inflammatory substances and the potential insight of the tropical species: a
review. Marine Drugs, 17(10), 590.

Floroglucinol. (un  mondmero de
floratanino)

Tetrafloretelol B. ( un ejemplo del
grupo de floretelol)

Tetrafuhalol A. (un ejemplo del grupo
fuhalol)

Fucodifloretelol A. (un ejemplo del
grupo fucofloretelol)




Fig. 5. Estructura quimica Terpenoides

1".""\--\5"""\--"'_" To T
it < | 151 u.,Lﬁfli-.__ﬁIi'_

£H; tHy

:UF 1

i)

L
S
d

fc) L

Hyt

Lﬂﬁ;%jiixﬁt; mﬁj{%} -2

Y

ai §
ity

o,
"""\-? “THy iy

(il {hl
n iy T,.. rH.I
4y I:I—F:? Cihy l:i:-\.\..rf _""\-\.- '\-I-..\_\___--\.,\_.r\- s r_. -

0T H-.-cf'wﬂ-.w]m-'x r'[wh,:q 2 f] -
ru, "l:l |I-1

@ w

I:II O,
\.I-"n.-u.--'" ,_ﬁ '\-:f"' . wl e P o

ol ik

Giriwono, P. E., Iskandriati, D., Tan, C. P., & Andarwulan, N. (2019). Sargassum seaweed as a source of anti-
inflammatory substances and the potential insight of the tropical species: a review. Marine Drugs, 17(10), 590.
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Fucosterol.
Sargachromenol.
Acido sargaquindico.
Sargachromanol D.
Sargachromanol E.
Sargachromanol G.
Acido isoketocrabdlico.
Loliolida.

Tuberatolida B.
Isonahocol E3.

Acido sargahidroquinoico.




Fig. 6. Estructura quimica Fucoxantina.

Giriwono, P. E., Iskandriati, D., Tan, C. P., & Andarwulan, N. (2019). Sargassum seaweed as a source of anti-
inflammatory substances and the potential insight of the tropical species: a review. Marine Drugs, 17(10), 590.
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Todo-trans-(6’R)-fucoxantina.
9-cis-(6’R)-fucoxantina.
13’-cis-(6’R)-fucoxantina.
13-cis-(6’R)-fucoxantina.
Apo-9’-fucoxantinona.




COMPUESTOS BIOACTIVOS

Tabla 1. Compuestos bioactivos presentes en el Sargassum.

Especies de Sargassum e seco)

S. polycystum, 'S. ﬂuitgns, S. natans, S. Fucoidan 25 80 — 99.1
Spp., S. horneri, S. fusiforme.

S. binderi, S. duplicatum. Acidos grasos 16.6 — 90.8

S. polycystum, .S. fluitans, S. natans, S. Polifenoles 053 — 3.44
Spp., S. horneri.

Sargassum Spp. Terpenoides 0.665

S. horneri, S. binderi Fucoxantina 0.73-1.99

Principal compuesto Rango de contenido (% peso

Soltero, V. A. F., Rodriguez, S. M. T. (2022) Sargazo: compuestos bioactivos y técnicas

analiticas de identificacion y cuantificacion. Depto. De Q. Analitica, 1-15.




ANTECEDENTES

Tabla 2. Técnicas analiticas de identificacion y cuantificacion de los compuestos
bioactivos.

Especies de Sargassum Princip:a\l compuesto Analisis
bioactivo

S. polycystum, S. horneri, S. fusiforme. Fucoidan

S. horneri, S. binderi Acidos grasos

S. polycystum, S. horneri. Polifenoles

S. spp. Terpenoides

S. binderi Fucoxantina

1 Soltero, V. A. F., Rodriguez, S. M. T. (2022) Sargazo: compuestos bioactivos y técnicas analiticas
de identificacion y cuantificacion. Depto. De Q. Analitica, 1-15.




ANTECEDENTES

Tabla 3. Principales aplicaciones de los compuestos bioactivos del Sargassum.

Compuesto bioactivo | Aplicaciones | Propiedades del
Farmacoldégicas compuesto bioactivo

Ingredientes en cosmética, Actividad antiinflamatoria,
Fucoidan Farmacos, Agentes terapéuticos. antivirales, anticoagulantes,
actividad antiviral COVID-19

Acidos grasos Farmacos Efectos antiinflamatorios
Polifenoles Farmacos Efectos antiinflamatorios
Terpenoides Farmacos Efectos antiinflamatorios

Efectos antiinflamatorios, actividad
Fucoxantina Farmacos antidiabética, actividad
anticancerigena

Soltero, V. A. F., Rodriguez, S. M. T. (2022) Sargazo: compuestos bioactivos y técnicas analiticas
1 2 de identificacion y cuantificacion. Depto. De Q. Analitica, 1-15.




Farmacologia

« Es la rama de las ciencias naturales que estudia la accion de ciertas sustancias
quimicas, llamadas farmacos o drogas, sobre las entidades biologicas, especialmente
si se emplean con fines medicinales de uso humano o animal. Esta ciencia se divide
en varias ramas, sin embargo, nos enfocaremos en la comprension del origen de las
interacciones medicamentosas, por ello debemos entender la diferencia entre dos
conceptos basicos: farmacodinamia y farmacocinética.

Consolini, A. E., & Ragone, M. I. (2017). Farmacodinamia general e interacciones medicamentosas. Editorial
de la Universidad Nacional de La Plata (EDULP) https://doi.org/10.35537/10915/67056
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Farmacodinamia

La farmacodinamia: estudia los
efectos y mecanismos de accién
de los farmacos sobre los tejidos,
organos Yy sistemas, empleando
metodologias experimentales de
indole funcional, biofisica,
biogquimica o molecular. Permite
cuantificar la accion para poder
comparar varios farmacos entre si,
y predecir efectos.

Consolini, A. E., & Ragone, M. I. (2017). Farmacodinamia general e interacciones medicamentosas. Editorial

Farmacocinética

La farmacocinética: estudia los
procesos por los cuales pasa un
farmaco después de su
administracion al organismo
(absorcion, distribucion,
metabolismo y excrecion) y es
clave en la determinacion de
efectos terapéuticos o toxicos.

de la Universidad Nacional de La Plata (EDULP) https://doi.org/10.35537/10915/67056




/

\

Mecanismos de accion de

la farmacodinamia

[ Afinidad } Grado de atraccion entre

farmaco y receptor

Capacidad un farmaco de incidir
en una parte concreta del cuerpo

[ Selectividad ]

Cantidad de medicamento, }

[ Potencia ] medido en miligramos,
necesario para lograr un efecto

puede tener un farmaco

Maximo nivel de respuesta que}

[ Eficacia ]

Capacidad de separacién de un
medicamento de su receptor

{ Reversibilidad ]

15 ESCUELA INTERNACIONAL DE FARMACIA PASTEUR. (2022). Farmacodinamia: qué efectos tienen los medicamentos en el cuerpo.

https://escuelafarmacia.com/farmacodinamia-diferencias-farmacocinetica/




PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Fig. 2. Sargazo en Caribe Mexicano

Aguilar C. (2023). LA SILLA ROTA. Sargazo México: 2023 rompera récord con 54 mil toneladas
en playas nacionales.
https://lasillarota.com/nacion/2023/3/27/sargazo-mexico-2023-rompera-record-con-54-mil-

toneladas-en-playas-nacionales-421164.html
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« La acumulacion masiva de sargazo en

las playas del Caribe Mexicano sigue
siendo un problema persistente en la
actualidad, sin embargo, los estudios
cientificos realizados a los compuestos
bioactivos y a sus propiedades, cada

vez son mas prometedores,
permitiendo considerar su
aprovechamiento en el area

farmacoldgica.




HIPOTESIS

* Se espera que los compuestos bioactivos, presentes en el Sargassum,
como: Fucoidan, Polifenoles, Terpenoides, Fucoxantina, acidos
grasos y derivados de lipidos, tengan propiedades bioactivas de
interes para el area farmacologica.
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OBJETIVOS

Continuar con la Investigacion Formativa a través de la Investigacion Documental Especializada en el
tema para:

Conocer la farmacodinamia de los compuestos bioactivos del Sargassum.

Realizacion de diagramas del disefio experimental de todas las etapas correspondientes a los
analisis cuantitativos reportados para muestras de macroalgas del género Sargassum.

Propuesta de aplicacion practica para alguna de las asignaturas experimentales del
Departamento de Quimica Analitica.

Distribucién geografica de los estudios reportados, empleando Google Earth.

Elaboracion de infografia y presentacion de seminario, con base en el analisis y procesamiento
de la informacién de la investigacion

Difusidn de los materiales resultantes de apoyo en formato digital, que se encontrara disponible
en plataforma TIC’sinstitucional de la Facultad de Quimica

https://amyd.quimica.unam.mx/course/view.php?id=662&section=1




METODOLOGIA

 La investigacion documental especializada se realiz6 a través de diferentes
plataformas digitales disponibles, www.bidi.unam.mx (Direccion General de
Bibliotecas, UNAM), htips://scholar.google.es (motor de busqueda de Google
enfocado y especializado en la busqueda de contenido y bibliografia cientifico-
académica) y www.reaxys.com (base de datos referencial en el area de la quimica),

en donde se obtuvieron dieciocho articulos, de fechas desde (2014-2022), resaltando:
Marine Drugs, Science of the Total Environment, Journal of Ethnopharmacology.




RESULTADOS

Fig. 3. Efectos antiinflamatorios del Fucoidan en macréfagos
inducidos por LPS.
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Shanura Fernando, I. P., Asanka Sanjeewa, K. K., Samarakoon, K. W., Kim, H. S., Gunasekara, U. K. D. S. S.,Park, Y. J.,
20 & Jeon, Y. J. (2018). The potential of fucoidans from Chnoospora minima and Sargassum polycystum in cosmetics:
Antioxidant, anti-inflammatory, skin-whitening, and antiwrinkle activities. Journal of Applied Phycology, 30(6), 3223-3232.

Alcance objetivo I. Farmacodinamia

compuestos bioactivos.

En la fig. 3%. Se determind la actividad
antiinflamatoria del Fucoidan obtenido
del Sargassum polycystum (SPF) y
del Chnoospora minima (CMF), por
medio de la produccion de oxido
nitrico (NO) en macrofagos inducidos
por LPS, asi mismo también se
observan los resultados de Ia
viabilidad celular. En la fig. 3b. Se
evalud la expresion de citocinas
proinflamatorias: TNF-a, IL1-B e IL-G y
mediador inflamatorio PGE2.




RESULTADOS

Fig. 4. Efecto del Fucoidan en el potencial de membrana mitocondrial

(AWm) en grupos Fase 1y Fase 2.

AW

(1 B d e = 1T
a¥m
{MEI of SHOC, (3))
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Alcance objetivo I. Farmacodinamia
compuestos bioactivos.

En la fig. 4. Se encuentran los
efectos del tratamiento del Fucoidan
ex vivo en células mononucleares
de sangre periférica humana
(HPBMC). Fase 1: pacientes con
COVID-19 (C-19), sujetos que se
recuperaron recientemente de
COVID-19 (R1, 40+13 dias después
de la infeccion). Fase 2: sujetos
recuperados a los 11 meses post
COVID-19 (R2, 335+20 dias
después de la infeccion).

Diaz-Resendiz, K. J. G., Covantes-Rosales, C. E., Benitez-Trinidad, A. B., Navidad-Murrieta, M. S., RazuraCarmona, F. F., Carrillo-Cruz, C. D.,
& Giron-Pérez, M. |. (2022). Effect of fucoidan on the mitochondrial membrane potential (AWm) of leukocytes from patients with active
COVID-19 and subjects that recovered from SARS-CoV-2 infection. Marine Drugs, 20(2), 99




Alcance objetivo I. Farmacodinamia

compuestos bioactivos. RES U LTADOS

Fig. 5. Efecto de la fucoxantina en el nivel de glucosa en sangre en
ayunas (FBS) y nivel de insulina.

Nivel de glucosa en la sangre en
ayunas:

* Control negativo: 192.5 mg/mL

* Metformina: 107.6 mg/mL

i el LR
. .

*  Fucoxantina: 120.17 mg/mL

* Fucoxantina encapsulada: 151.5 mg/mL

Nivel de insulina:

Grupo 1: control normal. * Control negativo: 0.35 miclU/mL

Grupo 2: ratones diabéticos como control negativo. e Metformina: 2.32 miclU/mL

Grupo 3: ratones diabéticos tratados con metformina como control positivo (recibieron 50 mg /kg en 0,3 ml de

., . Fucoxantina: 2.04 miclU/mL
solucion salina normal).
Grupo 4: ratones diabéticos tratados con fucoxantina en dosis de 400 mg/kg de peso corporal. *  Fucoxantina encapsulada: 1.72 miclU/mL

Grupo 5: ratones diabéticos tratados con fucoxantina encapsulada en PS en dosis de 400 mg/kg de peso
corporal.

Oliyaei, N., Moosavi-Nasab, M., Tamaddon, A. M., & Tanideh, N. (2021). Antidiabetic effect of fucoxanthin extracted from Sargassum angustifolium on
22 streptozotocin-nicotinamide-induced type 2 diabetic mice. Food Science & Nutrition, 9(7), 3521-3529.




Alcance objetivo Il. Diagramas de diseno experimental.

Fig. 6. Diagrama de disefo experimental de Fucoidan.
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Shanura Fernando, I. P., Asanka Sanjeewa, K. K., Samarakoon, K. W., Kim, H. S., Gunasekara, U. K. D. S. S.,Park, Y. J., & Jeon, Y. J. (2018). The potential of fucoidans from
Chnoospora minima and Sargassum polycystum in cosmetics: Antioxidant, anti-inflammatory, skin-whitening, and antiwrinkle activities. Journal of Applied Phycology, 30(6),

3223-3232.
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Alcance objetivo Il. Diagramas de diseno experimental.

Fig. 7. Diagrama de disefio experimental de compuestos fendlicos.
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Herath, K. H. I. N. M., Kim, H. J., Lee, J. H., Je, J. G., Yu, H. S, Jeon, Y. J., & Jee, Y. (2021). Sargassum horneri (Turner) C. Agardh containing polyphenols attenuates
particulate matter-induced inflammatory response by blocking TLR-mediated MYD88-dependent MAPK signaling pathway in MLE-12 cells. Journal of Ethnopharmacology,

265, 113340

Cromatografia liguida de alta rescauciin |

de fase reversa, con detecior makiz de
dindas (HPL C-DrAD)

Comumna C18(250mm, 4.6mm, Spm)
Dissdventa A aguaidcide 1ormdco 0.13%
Digpdvente B acetanibnlo

Irmyenesdn 20 L

Monileres simultdnes: 270, 324, 373 nm

Extudics
reaizados

pesados’ Pl Ba e hidrocamimas
"'::: arorilicos polcicicns )

| Estudics realizados en cehilas RAW
G4

Actividad anticsidants.
Actridad antiinfiamatana




Alcance objetivo Il. Diagramas de diseno experimental.

Fig. 8. Diagrama de diseiio experimental de fucoxantina.
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Oliyaei, N., Moosavi-Nasab, M., Tamaddon, A. M., & Tanideh, N. (2021). Antidiabetic effect of fucoxanthin extracted from Sargassum angustifolium on
streptozotocin-nicotinamide-induced type 2 diabetic mice. Food Science & Nutrition, 9(7), 3521-3529. 2 5




Alcance objetivo Il. Diagramas de diseno experimental.

Fig. 9. Diagrama de disefno experimental de terpenoides.
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Nie, J., Chen, D., Ye, J., Lu, Y., & Dai, Z. (2021). Preparative separation of three terpenoids from edible brown algae Sargassum fusiforme by high-speed
countercurrent chromatography combined with preparative high-performance liquid chromatography. Algal Research, 59, 102449.
doi:10.1016/j.algal.2021.102449




Alcance objetivo ll. Diagramas de diseno experimental.

Fig. 10. Diagrama de diseio experimental de acidos grasos.
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Alcance objetivo IV. Distribucién geografica de los estudios reportados del Sargassum.

29 Imagen tomada de Google Earth Version 9.185.0.0




DISCUSION DE RESULTADOS

Se observd que el Fucoidan obtenido del Sargassum y de Chnoospora, inhibid la sobreproduccion de NO en
macroéfagos inducidos por LPS en 40% con una concentracion de 100 pg/mL, la concentracion de 25 pg/mL
no tuvo un efecto notable quedando casi el 100% de producciéon de NO, la concentracion de 50 pg/mL,
tampoco tuvo un efecto notable quedando el 80% de produccién de NO. El Fucoidan no sélo reducia la
produccion de NO, también incrementd la viabilidad celular, produccion de células vivas y funcionales, en un
100% con una concentracion de 100 ug/mL, las concentraciones de 25 uyg/mL y 50 pyg/mL, incrementaron la
viabilidad celular de un 80 a 90%, respectivamente.

El Fucoidan también tuvo una respuesta positiva frente a la produccién de la prostaglandina E2 (PGE2), el
factor de necrosis tumoral (TNF-a), la interleucina 1-p (IL-1B) y la interleucina-6 (IL-6), se observd que para
las concentraciones de 25, 50 y 100 pg/mL, la citocina que mas redujo su produccion fue la TNF-a en 80, 60 y
30 %, respectivamente, sin embargo, con la concentracion de 100 ug/mL, todas las citocinas proinflamatorias
se redujeron drasticamente en comparacion con las células estimuladas solo con LPS.
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DISCUSION DE RESULTADOS

En la fase 1, los sujetos (R1), recuperados de COVID-19 a los 40113 dias después de la infeccion, que fueron
tratados con 20 ug/mL de Fucoidan, mostraron una mejora en el AWm, con respecto al R1 basal, el grupo (C-
19), pacientes con COVID-19, que se les administré la misma dosis de Fucoidan no tuvieron un cambio
notable en el AWm. En la fase 2, los sujetos (R2), recuperados de COVID-19 a los 11 meses después de la
infeccidn, mostraron que al ser tratados con 20 y 50 ug/mL de Fucoidan, se restauré el AWm de mejor
manera, respecto a los sujetos de R2 basal.

Observamos que el control negativo de ratones con diabetes tiene un valor muy alto de FBS, siendo de 192.5
mg/dL, la metformina es un farmaco que ayuda controlar los niveles de azucar en la sangre, esto se
comprueba al ver que el grupo de ratones diabéticos que fueron tratados con este farmaco, redujeron su valor
de FBS a 107.6 mg/dL, comprobando la eficiencia de la metformina como medicamento, sin embargo,
observamos que la fucoxantina y la fucoxantina encapsulada en almidon poroso, también redujeron los
niveles de FBS, siendo de 120.17 y 151.5 mg/dL, respectivamente, son valores un poco mas altos que la
metformina, sin embargo, esto comprueba que la fucoxantina tiene capacidad de reducir los niveles de FBS
de una persona con diabetes tipo 2.
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DISCUSION DE RESULTADOS

A su vez, también se comprueba el efecto antidiabético de la fucoxantina, al medir los niveles de insulina de
los grupos de ratones con diabetes tipo 2, el control negativo tiene un valor muy bajo de insulina, 0.35
miclU/mL, el grupo tratado con metformina aumenté de buena manera los niveles de insulina, 2.32 miclU/mL,
siendo el valor mas alto, no obstante, los grupos tratados con fucoxantina y fucoxantina encapsulada
reportaron valores de 2.04 y 1.72 miclU/mL, respectivamente.

En la literatura se encuentran diferentes métodos de extraccién para los compuestos bioactivos presentes en
el Sargassum, muchos de ellos dependen del abuso de una gran cantidad de disolventes, sin embrago, los
meétodos de extraccion mencionados en el presente trabajo utilizan disolventes como agua y etanol, en la
mayoria de los casos, ademas de utilizar enzimas como catalizadores, que posteriormente seran inactivadas
por calor y podran volver a utilizarse, eso sin mencionar, que en algunos casos los residuos terminan siendo
otro compuesto bioactivo de interés, que podria ser utilizado para los estudios, es debido a esto que estos
meétodos de extraccion pueden ser considerados como “amigables con el medio ambiente”, minimizando la
cantidad de residuos desechables.
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CONCLUSIONES

I. El Fucoidan puede funcionar como agente antiinflamatorio y como agente terapéutico a largo plazo en
pacientes recuperados de COVID-19, mostrando mejoras significativas con concentraciones >20 uM/mL.

ll. La fucoxantina podria convertirse en un potencial tratamiento para disminuir la glucosa en ayunas y
aumentar los niveles de insulina en personas con diabetes tipo 2.

lll. Los métodos de extraccion de compuestos bioactivos del Sargassum son considerados como amigables
para el medio ambiente debido a la disminucion de disolventes toxicos, la reutilizacion de enzimas y la
reduccion de residuos.

V. El analisis cuantitativo y cualitativo de una muestra, mediante una técnica analitica de instrumentacion,
ayudara a que el estudiante cuente con mas herramientas al momento de entrar al campo laboral.

V. El Sargassum es una macroalga que cuenta con continuos estudios de sus propiedades a lo largo del
mundo, debido a la amplia gama de posibles aplicaciones de sus compuestos bioactivos.
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