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RESUMEN

Introduccion: Ecuador posee una gran diversidad vegetal, entre la
que destaca la Urera laciniata, una especie con potencial
etnofarmacoldgico.

Objetivo: Evaluar la actividad antimicrobiana y antioxidante de
extractos hidroetandlicos de las hojas de Urera laciniata secadas a
diferentes temperaturas.
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Métodos: Se cuantificaron los contenidos de fenoles y flavonoides totales. La
actividad antioxidante se determiné mediante los ensayos DPPH y ABTS. Las
concentraciones minimas inhibitoria y bactericida (CMI y CMB) se evaluaron
mediante el método de microdilucién en caldo. Los metabolitos se identificaron
mediante cromatografia liquida de ultra-alto rendimiento acoplada a
espectrometria de masas (UHPLC-MS).

Resultados: El extracto hidroetandlico obtenido a 25 °C fue el mas activo en la
prueba de microdilucion, inhibiendo a Staphylococcus aureus ATCC 29213 (CMI:
32,25 mg/mL; CMB: 62,5 mg/mL). Asimismo, presentd los valores mas bajos
de ICso en los ensayos antioxidantes (DPPH: 403,82 mg/L; ABTS: 894,87 mg/L).
Mediante UHPLC-MS se identificaron doce metabolitos; los principales
flavonoides fueron luteolina-7-glucurénido (indice de coincidencia = 0,93) y
apigenina-6,8-digalactésido (indice de coincidencia = 0,92).

Conclusiones: Los resultados respaldan la investigacion y aplicacion potencial
de la Urera laciniata, especialmente en los campos cosmético y medicinal, debido
a su capacidad antioxidante y su efecto frente a una cepa de Staphylococcus
aureus asociada a infecciones cutaneas.

ABSTRACT

Introduction: Ecuador has a rich plant diversity, among which the Urera
laciniata, a species with ethnopharmacological potential, stands out.

Objective: To evaluate the antimicrobial and antioxidant activity of
hydroethanolic extracts of Urera laciniata leaves dried at different temperatures.

Methods: Total phenols and flavonoids contents were quantified. Antioxidant
activity was determined using the DPPH and ABTS assays. Minimum inhibitory
and bactericidal concentrations (MIC, MBC) were evaluated by the broth
microdilution method. Metabolites were profiled by ultra-high-performance liquid
chromatography coupled to mass spectrometry (UHPLC-MS).

Results: The hydroethanolic extract obtained at 25 °C was the most active in
the microdilution test, inhibiting Staphylococcus aureus ATCC 29213 (MIC 32.25
mg/mL; MBC 62.5 mg/mL). It also presented the lowest IC50 values in
antioxidant assays (DPPH 403.82 mg/L; ABTS 894.87 mg/L). Twelve metabolites
were identified by UHPLC-MS. The main flavonoids were luteolin-7-glucuronide
(match index=0.93) and apigenin-6,8-digalactoside (match index=0.92).

Conclusions: The results support the research and potential applications of U.
laciniata, especially in the cosmetic and medicinal fields, due to its antioxidant
capacity and its effect against a strain of Staphylococcus aureus associated with
skin infections.
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INTRODUCCION

Ecuador es reconocido como uno de los paises mas biodiversos del mundo;
alberga aproximadamente el 10 % de las especies vegetales globales en solo el
0,06 % de la superficie terrestre, con un alto porcentaje de endemismo en
regiones como los Andes y la Amazonia.®®

Esta riqueza botanica sustenta el uso tradicional de plantas medicinales, las
cuales representan una fuente invaluable de metabolitos secundarios como
alcaloides, terpenoides y fenilpropanoides, con aplicaciones farmacéuticas,
cosméticas y agroindustriales.>® La Organizacion Mundial de la Salud ha
impulsado estudios exhaustivos sobre medicamentos basados en plantas, al ser
estas menos tdxicas, con menores efectos secundarios y mas accesibles,
especialmente en paises en desarrollo donde el 80 % de la poblacién depende
de la medicina tradicional.®%

Dentro de la familia Urticaceae, los géneros Urtica y Urera destacan por su uso
etnomedicinal. Mientras Urtica spp. se ha estudiado ampliamente, especies de
Urera, como Urera laciniata, permanecen subexploradas, a pesar de su empleo
ancestral por comunidades amazodnicas para tratar afecciones reumaticas,
infecciones, malaria, Ulceras y dolores musculares.>:®

Esta especie, distribuida en América Central y Sudamérica, carece de validacién
cientifica que respalde sus propiedades bioldgicas reportadas, lo cual limita su
aprovechamiento industrial.(”? Estudios en especies cercanas, como Urera
baccifera, han demostrado actividad antimicrobiana frente a Staphylococcus
aureus y Escherichia coli, asi como capacidad antioxidante vinculada a fenoles y
flavonoides.®

A pesar de la importancia etnomédica de la U. laciniata, no existen
investigaciones sobre su composicién fitoquimica relacionada con la actividad
antimicrobiana y capacidad antioxidante, por lo que este es el primer estudio en
reportar su actividad antimicrobiana y antioxidante, asi como en cuantificar los
fenoles y flavonoides totales. Por otra parte, diversos autores destacan que
factores, como la temperatura de secado, influye, en la estabilidad de
metabolitos termolabiles. 10

La industria cosmética y farmacéutica demanda alternativas naturales para
combatir el estrés oxidativo y patdgenos resistentes. Los antioxidantes
sintéticos, aunque eficaces, presentan riesgos —irritacion cutdnea y toxicidad
créonica—, mientras que los antimicrobianos convencionales enfrentan creciente
resistencia.(112) Extractos vegetales ricos en polifenoles y terpenoides emergen
como candidatos prometedores, pero su eficacia depende de métodos de
extraccion optimizados y caracterizacién fitoquimica rigurosa. (319

Este estudio busca cerrar la brecha entre el conocimiento tradicional y la
evidencia cientifica en U. laciniata. El objetivo es evaluar el perfil fitoquimico, la
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actividad antimicrobiana de extractos hidroetandlicos de U. laciniata frente a
Staphylococcus aureus, Escherichia coli y Candida albicans. A la vez, determinar
la capacidad antioxidante mediante ensayos DPPH y ABTS, y analizar el impacto
de la temperatura de secado en las actividades bioldgicas.

METODOS

La investigacion se realizd en el laboratorio de biologia molecular y bioquimica
de la Universidad Regional Amazdnica Ikiam, Ecuador, bajo el permiso MAATE-
BDI-CM-2023-0310. El estudio se centrd en la especie vegetal Urera laciniata.
El trabajo de campo y los analisis de laboratorio se desarrollaron entre mayo y
octubre de 2023. Este periodo abarcé desde la recoleccidon del material vegetal
hasta la finalizacion de los ensayos antimicrobianos y antioxidantes.

El universo de estudio lo constituyeron poblaciones de Urera laciniata ubicadas
en las cercanias de Puerto Misahualli, Napo (coordenadas 1°05'35,4"S
77°39'10,7"W). De este universo, se recolectd una muestra de 0,9 kg de hojas
adultas y sin dafos fisicos. Esta cantidad de material vegetal fue seleccionada
con base en protocolos estandarizados para la extraccidn de metabolitos
secundarios y en estudios fitoquimicos previos con especies del mismo género,
los cuales han demostrado que este peso es suficiente para obtener un
rendimiento adecuado de extracto para la realizacion de réplicas de los ensayos
bioquimicos planeados.

Las muestras fueron transportadas en bolsas herméticas en cadena de frio al
laboratorio, donde se lavaron con agua destilada, se redujeron de tamafo con
tijeras estériles y se secaron a 25, 40 y 60 °C durante cinco dias. Posteriormente,
se trituraron hasta obtener un polvo fino.

La extraccion de metabolitos secundarios se realizd mediante maceracion al 10
% (m/v) durante cinco5 dias en oscuridad, con sonicacion diaria de 30 minutos,
utilizando una disolucion hidroetandlica (70:30 v:v, etanol 96 %: agua). Los
extractos se filtraron al vacio, se concentraron en un rotavapor y se liofilizaron
a -80 °Cy 120 mTorr en un equipo BTP-9E LOVE (Genevac).

Los extractos hidroetandlicos se sometieron a la elaboracién de perfiles
fitoquimicos mediante métodos estandarizados*> con algunas modificaciones.
La evaluacion cualitativa de terpenoides (ensayo de Salkowski), alcaloides
(ensayo de Dragendorff), taninos (prueba de gelatina-NaCl) y fenoles (ensayo
de cloruro férrico) se clasifico6 como fuertemente positiva (+++), positiva (++),
débilmente positiva (+) o no detectada (-).

Cuantificacion de metabolitos secundarios
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Fenoles totales

Se siguid el método de Molole et al.,*® con modificaciones. Se prepararon
disoluciones madre de los extractos HE25, HE40 y HE60 a 5 mg/mL en agua tipo
1 y etanol al 80 % (50:50 v:v). Se transfiriéo 200 uL de cada extracto a tubos de
ensayo, se afiadié 80 pL de reactivo Folin-Ciocalteu y 1 720 pL de agua tipo 1,
y se incubd por 5 minutos en oscuridad. Luego, se afadié 200 pL de carbonato
de sodio (7 % m/v) y 1 800 pL de agua tipo 1, y se incubd por 60 minutos en
oscuridad. La absorbancia se midié a 750 nm en un espectrofotometro UV-VIS
(Shimadzu-3600 Plus). La curva de calibracion se elaboré con acido galico (0,5
mg/mL) en concentraciones de 20 a 140 ug/mL.

Flavonoides totales

Con la metodologia de Chandra et al.,(*”) se prepararon disoluciones madre de
los extractos HE25, HE40 y HE60 a 5 mg/mL en agua tipo 1 y etanol al 80 %
(50:50 v:v), diluyendo a 0,625 mg/mL con metanol. Se mezcld 2 mL de muestra
con 2 mL de cloruro de aluminio, incubando 15 minutos en oscuridad. La
absorbancia se midié a 438 nm. La curva de calibracidn se elaboré con
quercetina (0,5 mg/mL) en concentraciones de 0,5 a 15 ug/mL.

Actividad antioxidante
Ensayo DPPH

Se siguid el protocolo de Brand-Williams et al.,(*® con modificaciones. Se
prepararon disoluciones madre de los extractos HE25, HE40 y HE60 en etanol al
96 % (v:v), con concentraciones de 3 000, 8 000 y 6 000 mg/L,
respectivamente. Se realizaron diluciones especificas para cada extracto y se
midié la absorbancia a 515 nm en un lector de placas (Glomax Discover,
Promega). La actividad antioxidante se calculd mediante el porcentaje de
inhibicion del radical DPPH:

r

A —
Porcentaje de inhibicion = (1 " )x 100

Donde A es la absorbancia de la muestra con DPPH, A’ es la absorbancia de la
muestra sin DPPH, y A es la absorbancia del DPPH solo. El valor de ICso se
determiné utilizando un modelo sigmoideo logistico en RStudio.

Ensayo ABTS
Se siguid la metodologia de Re et al.,(**) con modificaciones. Se prepard una

disolucién de radical ABTS y persulfato de amonio, incubando 12 horas a
temperatura ambiente en oscuridad. Se midié la absorbancia a 752 nm en un
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espectrofotdmetro UV-VIS (Shimadzu-3600 Plus). Se utilizd Trolox como
estandar en concentraciones de 2,5 a 87,6 mg/L. Las muestras se prepararon
en concentraciones de 50 a 2 000 mg/L y se midié la absorbancia. La actividad
antioxidante se calculé utilizando la misma ecuacion del ensayo DPPH.

Actividad antimicrobiana
Preparacidon de microorganismos

Se emplearon cepas de Escherichia coli ATCC 25922, Staphylococcus aureus
ATCC 29213, Candida albicans ATCC 10231, Pseudomona aeruginosa ATCC
27833 y un aislado clinico de Klebsiella pneumoniae resistente a ampicilina. Las
cepas se activaron segun Proafio-Bolafios et al.,?® sembrando 500 pL de cada
cepa en 20 mL de caldo Mueller Hinton (MHB) e incubando a 37 °C hasta alcanzar
108 UFC/mL. Las bacterias se diluyeron a 106 UFC/mL, mientras que el hongo
se trabajo a 105 UFC/mL.

Ensayo de difusion en agar

Se utiliz6 el método de perforacidn en agar. Se inoculd6 100 pL de cada
microorganismo en agar Mueller Hinton (MHA) y se colocd 2 pL de cada extracto
vegetal disuelto en DMSO al 1 % (250 mg/mL). Las placas se incubaron a 37 °C
por 18 horas. Los controles positivos fueron ampicilina (1 mg/mL) para bacterias
y fluconazol (1 mg/mL) para hongos, y el control negativo fue DMSO al 1 %. La
actividad antimicrobiana se evalué mediante la presencia o ausencia de halos de
inhibicion.

Determinacion de la concentracion minima inhibitoria (CMI)

Se utilizaron microplacas de 96 pocillos, colocando 100 pL de cada concentracion
del extracto (250; 125; 62,5; 31,5; 15,63; 7,82; 3,91; 1,96; 0,98 y 0,49
mg/mL) mas 100 pL de suspensién bacteriana. Los controles incluyeron 200 uL
de MHB (control positivo) y 100 pL de DMSO al 1 % mas 100 pL de suspension
bacteriana (control negativo). Las placas se incubaron a 37 °C por 18 horas y se
leyd la absorbancia a 560 nm en un espectrofotometro de microplacas (Glomax,
Promega).

Determinacion de la concentracion minima bactericida (CMB)

Se sembré 10 L del contenido de cada pocillo de la microplaca en cajas Petri
con MHA y se incubdé a 37 °C por 18 horas. La menor concentracién sin
crecimiento bacteriano se establecié como la CMB.

Disefio experimental y analisis estadistico

El estudio empled un disefio completamente aleatorizado con tres tratamientos
definidos por la temperatura de secado (25, 40 y 60 °C). Todos los ensayos se
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realizaron por triplicado, y los resultados se expresan como media + desviacion
estandar. El analisis de los datos se realizé en RStudio (version 2024.12.1)
mediante un analisis de varianza (ANOVA) de una via, seguido de una prueba
post-hoc de Tukey para la comparacién de medias, a fin de determinar la
influencia de la temperatura de secado sobre los metabolitos secundarios y las
actividades bioldgicas. Se considerd un valor de p < 0,05 como estadisticamente
significativo.

Cromatografia liquida acoplada a espectrometria de masas

El anadlisis de los extractos para la identificacion de metabolitos se realizd
mediante cromatografia liquida de ultra alta resolucién (UHPLC) acoplada a
espectrometria de masas de tiempo de vuelo cuadrupolo con ionizaciéon por
electrospray (ESI-QTOF-MS) Waters Xevo G2-XS (Waters, Milford, EE. UU). Se
disolvieron 50 mg de cada extracto en un solvente hidroetandlico (70:30
etanol:agua); las muestras fueron sonicadas, centrifugadas y filtradas antes del
analisis.

La separacion se llevo a cabo en una columna ACQUITY UPLC CSH C18 (1,7 um,
2,1 x 50 mm) a 40 °C, utilizando un gradiente de fases mdviles compuestas por
agua y acetonitrilo, ambas con 0,1 % de acido férmico. Los parametros de
ionizacién negativa incluyeron un voltaje capilar de 2 kV, temperatura de
desolvatacion de 500 °C y un rango de masas de 100-1200 *m/z* para escaneo
completo (MS1), y adquisicion dependiente de datos (DDA) con energias de
colisién de 20 y 40 eV.

Los datos brutos se procesaron eliminando la interferencia de la leucina,
convirtiéndolos a formato mzML con ProteoWizard, y luego se deconvolucionaron
en MZmine 4.5.20 para generar archivos de espectros (.mgf) y abundancias
(.csv). Estos archivos se analizaron en la plataforma GNPS mediante el algoritmo
Feature-Based Molecular Networking (FBMN), aplicando filtros de error de masa
(£10 ppm) y similitud espectral (coseno =0,7) para validar las identificaciones.
Los metabolitos que cumplieron estos criterios fueron clasificados como nivel 2
segun los estandares de la Metabolomics Standards Initiative (MSI), basandose
en la comparacién con bibliotecas de espectros MS/MS.

RESULTADOS

El rendimiento de extraccion de los extractos hidroetandlicos de U. laciniata varid
segun la temperatura de secado. El extracto HE25, obtenido a 25 °C, presenté
el mayor rendimiento con un 4,69 % (10,36 g de extracto liofilizado a partir de
220,57 g de muestra inicial). El extracto HE40, secado a 40 °C, mostré un
rendimiento de 3,89 % (8,07 g de extracto a partir de 207,20 g de muestra).
Por ultimo, el extracto HE60, secado a 60 °C, registrdé el menor rendimiento de
2,69 % (5,53 g de extracto a partir de 186,70 g de muestra). Estos resultados
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indican que el rendimiento de extraccion disminuyé a medida que aumento la
temperatura de secado.

La tabla 1 muestra la valoracién del estudio fitoquimico cualitativo de los
extractos hidroetandlicos.

Tabla 1. Analisis fitoquimico cualitativo de los extractos hidroetandlicos de U.

laciniata
Metabolitos HE25"t | HE40"t | HE60"t
Alcaloides - - i}
Terpenoides - - -
Taninos - - i}
Compuestos fendlicos ++ ++ T+

*HE25: extracto hidroetandlico T = 25 °C; HE40: extracto hidroetandlico T =
40 °C y HE60: extracto hidroetandlico T = 60 °C. t Valoracidn cualitativa - no
detectado, ++ positivo

Determinacion de fenoles, flavonoides y actividad antioxidante

El contenido total de fenoles y flavonoides en los extractos se presenta en la
tabla 2. El extracto HE40 mostrd la mayor concentracion de fenoles totales
(0,0237 £ 0,0002 mg GAE/g), seguido de HE60 (0,0191 £ 0,0007 mg GAE/g) y
HE25 (0,0190 + 0,0005 mg GAE/g). En cuanto a los flavonoides, HE60 presentd
la mayor concentraciéon (0,00208 + 1,14e° mg QE/g), seguido de HE40
(0,00192 + 6,40e° mg QE/g) y HE25 (0,00158 + 1,34e% mg QE/qg). El analisis
estadistico mostré diferencias significativas (p < 0,05) entre los grupos. La
prueba post-hoc de Tukey confirmdé que la capacidad antioxidante, evaluada
mediante DPPH y ABTS, vario significativamente en funcién de la temperatura
de secado, lo que evidencia la influencia de este parametro en la eficacia de los
extractos.

La actividad antioxidante se evalué mediante los ensayos DPPH y ABTS, cuyos
resultados se detallan también en la tabla 2. El extracto HE25 mostrd la menor
concentracién efectiva media (ICso) para inhibir el 50 % de los radicales DPPH
(403,82 mg/L), seguido de HE40 (1026,13 mg/L) y HE60 (3650,13 mg/L). En el
ensayo ABTS, los valores de ICso fueron 894,87 £ 17,2 mg/L para HE25, 1183,71
+ 11,91 mg/L para HE40, y 966,67 * 8,68 mg/L para HE60. Se observaron
diferencias significativas (p < 0,05) entre los grupos en ambos ensayos.
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Tabla 2. Resultados de fenoles, flavonoides y actividad antioxidante de los
extractos hidroetandlicos de U. laciniata

Fenoles totales Flavonoides totales DPPH ‘ ABTS+
Extractos” -
(mg GAE/g) £ DET# (mg QE/g)/ DET# ICso (mg/L) £ DET# ICsp (mg/L) £ DEt=
HE25 0,0150 £ 0,0005 * 0,00158 = 1,34e%5 2 403,82 £ 7,64 ° | 894,87 +£17,2°
HE40 0,0237 £ 0,0002 *® 0,00192 + 6,40e'™ P 1026€,13 £ 70,54 ° 1183,71 + 11,91 °
HE&SO 0,0151 £ 0,0007 * | 0,00208 % 1,14e™ b | 3650,13 £ 161,19° 966,67 = 8,68 ¢

*HE25: extracto hidroetanodlico T = 25 °C; HE40: extracto hidroetandlico T =
40 °C y HE60: extracto hidroetandlico T = 60 °C. tDE: desviacion estandar. *
letras diferentes indican diferencias significativas entre grupos segun la prueba

de Tukey (p < 0,05)

La evaluacién de la actividad antimicrobiana mediante difusion en agar se
presenta en la tabla 3. Los extractos HE25, HE40 y HE60 mostraron halos de
inhibicién frente a Staphylococcus aureus ATCC 29213. Sin embargo, no se
observd actividad inhibitoria frente a Escherichia coli ATCC 25922, ni Candida

albicans ATCC 10231.

Tabla 3. Actividad antimicrobiana exploratoria de extractos hidroetandlicos de
U. laciniata

Extractos Presencia o ausencia de halos de inhibicién
vegetales” SA EC CA PA KP
(250 mg/mL) ATCC ATCC ATCC ATCC AmpR
HE25 + - - - -
HE40 + - - - -
HE60 + - - - -

(+): presencia de halos de inhibicién. (-): ausencia de halos de inhibicion.
“Extractos. HE25: extracto hidroetanodlico de hojas secas a 25 °C. HE4O0:
extracto hidroetandlico de hojas secas a 40 °C. HE60: extracto hidroetandlico
de hojas secas a 60 °C. SA ATCC: Staphylococcus aureus ATCC 29213. EC
ATCC: Escherichia coli ATCC 25922. CA ATCC: Candida albicans ATCC 10231.
PA ATCC: Pseudomona aeruginosa ATCC 27833. KP AmpR: Aislado clinico de
Klebsiella pneumoniae resistente a ampicilina

Determinaciéon de la concentracion minima inhibitoria (CMI) y concentracién
minima bactericida (CMB)
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Los valores de CMI y CMB de los extractos hidroetandlicos de U. laciniata se
detallan en la tabla 4. Los extractos HE25 y HE40 presentaron una CMI de 31,25
y 62,5 mg/mL, respectivamente, frente a S. aureus ATCC 29213. La CMB para
HE25 y HE40 fue de 62,5 mg/mL, mientras que para HE60 no se alcanzé la CMB
en el rango de concentraciones evaluadas (>250 mg/mL).

Tabla 4. Valores de CMI y CMB de diferentes extractos de U. laciniata frente a
S. aureus ATCC

. | Staphylococcus aureus ATCC 29213
Extractos vegetales

CMIt CMB#*
HE25 31,25 62,5
HE40 62,5 62,5
HE60 62,5 >250

*HE25: extracto hidroetandlico de hojas secas a 25 °C. HE40: extracto
hidroetandlico de hojas secas a 40 °C. HE60: extracto hidroetandlico de hojas
secas a 60 °C. T CMI: concentracidon minima inhibitoria (mg/mL) # CMB:
concentracidon minima bactericida (mg/mL)

La tabla 5 presenta los metabolitos secundarios identificados en extractos
hidroetandlicos de hojas secas, preparados a diferentes temperaturas (25 °C,

40 °C, 60 °C).
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Tabla 5. Metabolitos nivel 2 de identificacion de extractos hidroetandlicos de
U. laciniata

ID | Extractos’ Nombre del R_T [M-H] Formula Error | Match Clase
[ ‘ compuesto | (min.) molecular | (ppm) | Score
Lutec;lina 5- - 7 : Hayonoide
1 HE25 N 3,81 461,0720 C21H18012 -0,002 0,93 (flavona,
glucurénido s
‘ glucurdnido)
' ' ' ' ‘ ' ‘ Disacarido
2 HE25 Sucrosa 0,58 341,1084 C12H22011 1,80 0,91 (carbohidrato)
3 HE25 Luteolina 3,81 | 285,0399 | CisHia0c 0,31 0.81 Flavonokle
‘ ‘ (flavona)
A'pigenAina ‘ ' ‘ | Flavonoide
4 HE25 €.8- 2,52 593,1506 Ci7H2a015 0,60 0,92 (flavona,
digalactdsido diglicésido)
Luteolina 3'- | ‘ | Flavonoide
X HE25 o- 3,81 461,0720 C21H15012 -0,002 0,88 (flavona,
glucurénido glucurénido)
i ) ‘ Il | | Disacarido
6 HE40 Sucrosa ‘ 0,58 341,1084 Ci12H22013 ‘ 1,13 0,89 (carbohidrato)
[ Flavonoide
7 HE40 Vicenin 2 2,52 593,1506 Ci7H2a015 0,60 0,73 (C-glucésido
de apigenina)
8 HE40 Luteolina 3,81 | 285,0399 | CisHi00¢ 0.31 0.71 Havonalde
‘ ‘ (flavona)
Abig.énina ' ' ‘ ' ‘ | Flavonoide
9 HE40 €,8- 2,52 593,1506 C27H20015 0,60 0,52 (flavona,
digalactésido | ‘ diglicdsido)
‘ ' | Disacarido
10 HE40 Trehalosa 0,58 341,1084 C12H22011 -1,13 0,85 (carbohidrato)
' I [ I [ | Disacarido
11 HEGO Sucrosa 0,58 341,1084 C12H22011 1,13 0,55 (carbohidrato)
Apigenina | i ' Tl | Flavonoide
12 HEGD €.8- 2,52 593,1506 C27H20015 0,60 0,52 (flavona,
digalactoésido diglicdsido)

*HE25: extracto hidroetandlico de hojas secas a 25 °C. HE40: extracto
hidroetandlico de hojas secas a 40 °C. HE60: extracto hidroetandlico de hojas
secas a 60 °C

El analisis por LC-MS/MS permitié identificar varios metabolitos secundarios en
los extractos. Los compuestos se clasificaron en flavonoides (luteolina y sus
derivados, apigenina diglicésidos) y disacaridos (sucrosa, trehalosa), cuya
distribucién varid significativamente con la temperatura de extraccion. El
extracto HE25 (25 °C) estuvo dominado por flavonoides termolabiles como
luteolina 7-glucurdénido (ID1) y luteolina 3'-O-glucurénido (ID5), con match
scores altos (0,88-0,93). El HE40 (40 °C) contuvo vicenin 2 (ID7) y trehalosa
(ID10), mientras que en el HE60 (60 °C) se redujo la diversidad de flavonoides,
preservandose principalmente apigenina 6,8-digalactésido (ID12) y sucrosa
(ID11).
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DISCUSION

Los resultados de este estudio demuestran que los extractos hidroetandlicos de
Urera laciniata poseen actividad antimicrobiana selectiva frente a
Staphylococcus aureus (CMI = 31,25 mg/mL; CMB = 62,5 mg/mL) y capacidad
antioxidante moderada (ICso DPPH: 0,403 mg/mL; ABTS: 0,894 mg/mL), con el
extracto HE25 (secado a 25 °C) como el mas eficaz.

Estos hallazgos sugieren un potencial uso en el desarrollo de productos
cosméticos o fitofarmacéuticos dirigidos a infecciones cutaneas causadas por S.
aureus, un patégeno prioritario por su capacidad de desarrollar resistencia a
antibioticos.V) Sin embargo, la ausencia de actividad frente a Escherichia coli,
Candida albicans, Pseudomona aeruginosa y Klebsiella pneumoniae limita su
espectro de aplicacién, lo que podria atribuirse a diferencias estructurales en las
membranas microbianas.®

La metodologia empleada, basada en maceracion hidroetandlica, fue eficiente
para extraer metabolitos termolabiles, pero presenté limitaciones. Los valores
de CMI y CMB fueron superiores a los reportados para U. baccifera,®
posiblemente debido a diferencias en la polaridad del solvente (etanol vs.
metanol) y la degradacion parcial de compuestos a 40 °C y 60 °C.?V) Esta
degradacion se ve respaldada por los bajos rendimientos de extraccion a
temperaturas mas altas y por la menor concentracion de fenoles (0,0190-0,0237
mg GAE/g) y flavonoides (0,00158-0,00208 mg QE/g), en comparacién con
estudios en especies afines, lo que sugiere que el perfil fitoquimico de U. laciniata
es particularmente sensible al calor.

En cuanto a la actividad antioxidante, los valores obtenidos mediante el ensayo
ABTS revelaron que el extracto HE25 presentd la concentracion inhibitoria media
mas baja entre las muestras evaluadas (ICso = 0,894 mg/mL). No obstante,
dicha concentracion resultd superior a los valores reportados para U. urens
(0,038 mg/mL) y U. dioica (0,33 mg/L).® En el ensayo de DPPH, se observd
una tendencia comparable, donde el extracto HE25 exhibié la menor
concentracién requerida para alcanzar el ICso (0,403 mg/mL), similar a U. urens
(0,245 mg/mL)® e inferior a los valores documentados para otras especies del
mismo género, como U. dioica (0,33-1,5 mg/mL),?? U. leptophylla (3,0 mg/mL)
y U. baccifera (2,407 mg/mL).(®

Se destaca que la actividad antioxidante se vio significativamente influenciada
por la temperatura de secado. La marcada diferencia en la potencia del extracto
HE60 entre los ensayos DPPH y ABTS sugiere que los mecanismos de accién
antioxidante (transferencia de electrones vs. secuestro de cationes) se ven
afectados de manera diferencial por el calor, posiblemente debido a la
degradacion preferencial de ciertas clases de compuestos fendlicos. Estos
hallazgos refuerzan la hipétesis de que la seleccidn del solvente y las condiciones
de procesamiento, como la temperatura de secado, son determinantes para
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maximizar la recuperacién de metabolitos hidrofilicos y mejorar la actividad
antioxidante.(®®

Por su parte, la actividad antimicrobiana de U. laciniata contra S. aureus coincide
con hallazgos en otras especies de Urera, por ejemplo, Modarresi-Chahardehi et
al.,(® en U. dioica L. (CMI = 66,66 mg/mL),?® en U. urens L. (CMI = 5 mg/L)
y especies cercanas como U. baccifera (CMI = 0,15 mg/mL)® vy Cecropia
pachysthacya (CMI = 6,5 mg/mL);?” aunque estas Ultimas presentaron mayor
eficacia. Esta discrepancia en la potencia podria explicarse por el uso de
hidroetanol en lugar de otros solventes que pudieran favorecer la extraccion de
terpenoides lipofilicos.®

A pesar de solo haber identificado actividad antimicrobiana frente a una de las
cinco cepas utilizadas en el estudio, los resultados resultan importantes, ya que
S. aureus es un patégeno Gram positivo, al cual se le atribuyen infecciones
cutaneas, respiratorios y sistémicas.!?) Esto sugiere importantes aplicaciones en
el campo de los fitofarmacos y de la cosmética, donde el extracto podria ayudar
a potenciar la accién de varios productos para la piel.

La distribucién diferencial de metabolitos segun la temperatura de extraccién
puede explicar las variaciones en las actividades bioldgicas observadas. La
sensibilidad al calor de glucurénidos, como la luteolina 7-glucurdnido y luteolina
3'-0O-glucurdnido, explica su predominancia en extracciones a baja
temperatura,?®?°) mientras que la presencia de trehalosa en HE40 podria actuar
como crioprotector, estabilizando compuestos fendlicos durante la extraccion, y
la sucrosa en HE60 podria prevenir la degradacidn oxidativa a altas
temperaturas.9

En cuanto a la relacion estructura-actividad, los flavonoides identificados ejercen
efectos antioxidantes mediante la eliminacion de radicales libres, donde los
grupos hidroxilo (-OH) en luteolina y apigenina donan electrones para neutralizar
especies reactivas de oxigeno (ROS). Adicionalmente, estos compuestos pueden
quelar iones prooxidantes (Fe2*, Cu2*), reduciendo la peroxidacion lipidica.
Especificamente, la luteolina 7-glucurénido ha demostrado capacidad
antioxidante en macrofagos al suprimir ROS inducidos por lipopolisacaridos.?®

Ademads, estos metabolitos pueden alterar las membranas celulares. Los
glucurénidos de Iuteolina (ID1, ID5) dafan la integridad de membranas en
bacterias Gram+ (S. aureus) y hongos (C. albicans), y reducen su viabilidad en
80 % a 500 pg/mL.?82% E| vicenin 2 (ID7) y la apigenina 6,8-digalactésido han
sido reportados con potencial antimicrobiano. Ellos inhiben metaloproteinasas
en bacterias, y suprimen la ADN girasa bacteriana y la sintesis de peptidoglicano,
criticos en la replicacion microbiana y en la degradacién de matriz extracelular
durante infecciones. %

En futuras investigaciones, se recomienda explorar la actividad bioldgica y
composicién de hojas frescas, junto con la optimizacion de métodos de
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extraccion mediante la evaluacién de solventes alternativos como metanol o
fluidos supercriticos, asi como ajustar parametros clave como el tiempo de
maceracion y la relacién sélido-liquido, con el fin de mejorar el rendimiento de
compuestos bioactivos.®

Asimismo, se sugiere estudiar las interacciones sinérgicas entre fenoles,
flavonoides y otros compuestos para comprender mejor los mecanismos de
accion antimicrobiana y antioxidante.*® Finalmente, es importante analizar el
impacto de factores ambientales —estacionalidad, ubicacion geografica y
condiciones de almacenamiento— en el perfil fitoquimico de U. laciniata, ya que
estos factores pueden influir significativamente en la concentracion y estabilidad
de los metabolitos bioactivos. Estas directrices permitiran profundizar en el
conocimiento de esta especie y maximizar su potencial en aplicaciones
farmacéuticas y cosméticas.

CONCLUSIONES

Este estudio confirma que Urera laciniata posee actividad antimicrobiana
selectiva frente a Staphylococcus aureus y capacidad antioxidante moderada,
con el extracto HE25 como el mas prometedor. Ademas, en este extracto se
maximiza la obtencién de flavonoides bioactivos termolabiles como los
glucurénidos, particularmente adecuados para aplicaciones que requieren alta
biodisponibilidad, lo que sugiere su potencial uso en el desarrollo de cremas
tépicas donde los glucurdnidos podrian favorecer la penetracidn cutanea.

Los resultados respaldan su potencial en aplicaciones cosméticas, aunque se
requieren optimizaciones metodoldgicas para mejorar la eficacia. Futuras
investigaciones deben centrarse en explorar otros métodos de extraccidn mas
efectivos y en evaluar la seguridad y eficacia in vivo, de manera que se consolide
el valor de U. laciniata en la medicina tradicional y la biotecnologia.
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