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Abstract

Since ancient times and to date, plants are an important resource that provides us with chemical
compounds that can help us to treat diseases; despite this, there are still a large number of species that
are used in folk medicine for which there is no scientific information to support their medicinal use or
they have close relatives that can indicate their chemical and pharmacological potential. An example of
this are the plants of Alchemilla and Lachemilla genus, which have been shown by botanical and
phylogenetic studies to be related. The genus Alchemilla has been more studied in European and
Middle East countries, mainly metabolites of the flavonoid families, tannins and other phenolic
compounds with pharmacological studies that support their therapeutic effects. As for the genus
Lachemilla, which is present in Latin America, it has not been so well studied, but being closely related
to Alchemilla, it may have a high pharmacological potential, since phenolic chemical compounds may
also be present that could be used by its biological properties, in addition to the important contributions
that can be made to the knowledge of the chemical composition of this genus of plants. In the present
review, an analysis was made of the chemical and pharmacological studies reported in the last two
decades of both genders, which led to the observation that there is great potential in the genus
Lachemilla.

Alchemilla, Lachemilla, Phytochemistry, Pharmacology, Therapeutic potential

Introduccion

El uso de la Medicina Tradicional es ancestral y data desde que el hombre tuvo conciencia de que podia
emplear los recursos que le rodeaban para curar sus enfermedades. Por esta razon, se conoce que las
plantas contienen principios activos de accion terapéutica definida, que pueden emplearse para
modificar favorablemente los trastornos patoldgicos originados por las enfermedades y recuperar la
salud.

A pesar del gran conocimiento que se tiene de que las plantas son una de las principales fuentes
de productos naturales con actividad bioldgica, reportan que se estima que solo el 6% de la flora
terrestre se ha investigado farmacol6gicamente y el 15% fitoquimicamente (Cragg y Newman, 2013),
quedando aln un gran numero de especies que se utilizan actualmente en la medicina tradicional por
ser estudiadas.

La importancia del aislamiento y caracterizacion de los compuestos quimicos presentes en las
plantas radica, en que existen algunos principios activos que pueden ayudar al tratamiento de alguna
enfermedad, o pueden representar una plataforma de informacién cientifica basica que puede ser
utilizada para la generacion de compuestos con un mayor rango de aplicaciones o efectos mucho
mayores a menores dosis.

Por lo tanto, la busqueda de plantas medicinales tradicionales como fuentes de productos
naturales con potencial bioactivo es constante, y nos planteamos el llevar a cabo una revisién sobre un
género distribuido en Latinoamérica que no ha sido tan explorado como lo es Lachemilla, pero que esta
directamente relacionado con el género Alchemilla, del cual, diversos estudios realizados
principalmente en Europa y Medio Oriente, han demostrado la presencia de compuestos fendlicos
(principalmente taninos y flavonoides), con gran actividad antioxidante, y los estudios in vitro e in vivo
indican que dichas plantas tienen actividad antitumoral, antiinflamatoria y cicatrizante entre otras.

Durante el desarrollo de la presente revision se abarcaran aspectos sobre ambos géneros, su
relacion, estudios fitoquimicos y farmacoldgicos, asi como el potencial que tiene el género Lachemilla.
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Materiales y métodos

Las palabras clave para realizar la busqueda en la literatura de la informacion para esta revision fueron
Alchemilla+phytochemistry, Alchemilla+pharmacology, Lachemilla, Lachemilla+Phytochemistry y los
nombres especificos de las especies que se han reportado en Latinoamérica, contemplando informacion
publicada en un periodo de 20 afios (Enero 2000-Octubre 2020). La revision se realizd utilizando el
buscador Google Académico, Springer Link, PubMed, WorldWibeScience y Europe PMC para
localizar los articulos cientificos relacionados con el tema, considerandose para este documento
alrededor de cien articulos que mencionaban resultados de algun estudio quimico o bioldgico, aunque
se revisaron muchos mas, de los cuales varios se descartaron por enfocarse s6lo a realizar descripciones
botanicas de especimenes, considerarse que la informacion no era clara o0 no aportaba datos suficientes
para la presente revision.

Resultados y discusion
Descripcion de los géneros y su relacion

El género Alchemilla pertenece a la familia Rosaceae, incluye mas de 1000 especies distribuidas en
Europa, Asia y el este de Africa, pero principalmente en Turkia, Iran e Iraq (Ozbilgin et al., 2019;
Afshar et al., 2015). Al género se le conoce con los nombres en inglés de “Lady’s Mantle “o “lion’s
foot” por las caracteristicas de Alchemilla vulgaris que es el espécimen mas estudiado del género. Son
plantas herbéceas perennes o a veces subarbustivas, a menudo rastreras o decumbentes; estipulas
envolventes, mas o menos folidceas, unidas al peciolo, aparentando una hoja multipartida o una vaina
multilobada, hojas alternas, las inferiores pecioladas, las superiores similares, por lo comun sésiles y
con menor numero de divisiones; se caracteriza por tener flores pequefias, casi diminutas, sin pétalos y
namero reducido de estambres (1-4) que tienen anteras, las flores son a veces solitarias, con frecuencia
agrupadas; pétalos ausentes; estigmas capitados o claviformes; frutos en forma de aquenios, encerrados
en el hipantio persistente (Rzedowski y Rzedowski, 2005).

En cuanto al género Lachemilla, es un grupo morfolégicamente muy variable que incluye
hierbas perennes, subarbustos y arbustos. Comprende cerca entre 60 y 80 especies y se encuentra entre
2200 y 5000 m de altitud, las plantas estan distribuidas
desde el norte de México hasta el norte de Chile y Argentina (Figura 1), (Morales-Briones, 2016;
Morales-Briones y Tank, 2019). En México el género esté representado por al menos 10 especies que
se pueden encontrar en habitats subalpinos y alpinos desde el bosque de pinos de montafia hasta las
elevaciones zacatonales (Morales-Briones, 2016).

Figura 1 Distribucion del género Lachemilla en Latinoamérica (representado por los puntos rojos)
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El género Lachemilla comprende hierbas perennes o pocas veces pequefios arbustos. Las hojas
son simples, lobuladas, tripartidas o pinnaticompuestas, con estipulas. Las flores se disponen en cimas
glomeruladas o laxas o son solitarias. Cada flor presenta un hipantio que es una prolongacion del
receptaculo, en el que estan insertos el céliz, epicéaliz y los estambres, carece de pétalos; el céliz tiene 4
sépalos, el epicaliz es un verticilo exterior al caliz, generalmente con 4 episépalos (a veces 2 o
ausentes) alternos a los sépalos; los estambres son 2 o raramente 3 0 4 y estan en el borde interno del
disco del hipantio, las anteras son extrorsas; el gineceo puede tener uno a 10 carpelos encerrados en el
hipantio, cada carpelo presenta un évulo basal. El fruto es seco e indehiscente con uno a 10 aquenios.
Los caracteres taxondémicos mas utilizados para la identificacion de las especies son: Habitat,
pubescencia, estipulas, hojas, inflorescencia, céliz y epicéliz, carpelos y frutos (Romoleroux, 2004).

Lachemilla se cre6 como una seccion del género Alchemilla, sin embargo, se menciona que
otros autores lo trataron como un género distinto, y a partir de ahi las referencias bibliograficas los
mencionan como géneros diferentes, aunque Lachemilla y Alchemilla comparten algunas
caracteristicas morfoldgicas, pero difieren en varios aspectos, como son: la distribucion geografica, el
namero de estambres y la posicién de los estambres y anteras. (Romoleroux, 2004). Incluso en paginas
oficiales internacionales, asi como herbarios o la CONABIO en México, se manejan de forma indistinta
0 como sinénimos ambos géneros (The Catalogue of Life Partnership, 2019; CONABIO, s.f., UNAM,
s.f.). En varios trabajos filogenéticos han publicado estudios que intentan aclarar su taxonomia y
diferenciar claramente ambos géneros, sin embargo, hasta la fecha adn los limites no son claros y se
menciona que se requiere de una revision completa y exhaustiva (Morales-Briones et al., 2018;
Morales-Briones y Tank, 2019).

Estudios fitoquimicos

En las dos ultimas décadas se ha visto un constante estudio de especies del género Alchemilla,
principalmente de aquellas que crecen en regiones de Turquia, Bulgaria y Serbia (Gréafico 1). El
namero de especies de las cuales se reportd un estudio quimico fue de veinticinco, siendo A. mollis y A.
vulgaris las més estudiadas, con un 9y 22 % respectivamente del total de los articulos revisados, cabe
resaltar que en afios anteriores a los considerados para esta revision también estas especies eran las
mas estudiadas y que por lo tanto, se observa que aun se realizan investigaciones enfocadas a analizar
los compuestos presentes en especies colectadas en otras regiones o paises, por el amplio potencial de
estos especimenes tanto quimica como farmacolégicamente.

Grafico 1 Lugar de origen de los especimenes que fueron estudiados quimicamente en las dos Gltimas
décadas
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Los metabolitos presentes en las plantas del género Alchemilla son diversos, pero se ha
reportado principalmente la presencia de flavonoides (agliconas y glicosidados con diferentes
azucares), taninos y otros compuestos fenolicos, también se han identificado terpenos, cumarinas,
acidos grasos e incluso aminoacidos, pero son pocos los estudios que han indicado su presencia, la
mayoria de las investigaciones se han enfocado a la busqueda de compuestos fenolicos.

Es importante mencionar que el 81 % de las especies con estudios quimicos tienen flavonoides
libres o glicosidados, en el 34 % se han encontrado taninos y también un 34 % de los especimenes
tienen otros compuestos fendlicos presentes, tales como derivados de acido salicilico, acido
clorogénico, etc., lo cual indica la abundancia de este tipo de metabolitos en las plantas de este género.
En el Grafico 2 se pueden observar los compuestos quimicos mas reportados en las especies,
dividiéndose en compuestos de la familia de los flavonoides (azul), de los taninos (rosa) y otros
compuestos fendlicos (amarillo), el 58 % de las especies presenta dos mas metabolitos de las familias
analizadas, y aproximadamente el 32% contiene metabolitos de los tres grupos de compuestos
principales.

Grafico 2 Metabolitos mas reportados en el género Alchemilla
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Respecto a estudios quimicos realizados a plantas del género Lachemilla, a pesar del gran
parecido e incluso sinonimia botéanica con el género Alchemilla sdlo existe un reporte, el publicado por
Gonzaélez et al., (2014), en donde se estudié a Lachemilla orbiculata colectada en dos localidades de
los andes ecuatorianos, en ambos especimenes se aislé e identificd estigmasterol, adicionalmente se
cuantificd por técnicas in vitro el contenido de flavonoides lo cual nos indica que estan presentes en
éste género, aungue en ese estudio no se logro purificar y caracterizar a ninguno.

Farmacologia de ambos generos

Se han realizado estudios farmacoldgicos in vitro e in vivo para investigar las propiedades biologicas de
plantas del género Alchemilla, aunque este aspecto ha sido menos analizado que la parte quimica; la
mayoria de reportes pertenecen a las especies mas estudiadas que son A. mollis y A. vulgaris, con un
total de 17 y 34 % respectivamente de las investigaciones publicadas, de las cuales, la diferencia
principal es el lugar donde se realizo la colecta, encontrandose especimenes de diferentes regiones o
paises, en la mayoria de los articulos se han confirmado muchas de sus propiedades bioldgicas (Tabla
1).
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Tabla 1 Compendio de estudios fitoquimicos y bioldgicos en plantas del género Alchemilla

Especie

Estudio Estudio Bioldgico

Fitoquimico

Referencia

Alchemilla achtarowii Trendafilova et al., 2012
X X Vitkova et al., 2013
Alchemilla alpina X Falchero et al., 2008; Olafsdottir et al., 2001
Alchemilla armeniaca X Kaya, et al., 2012b
Alchemilla barbatiflora X Renda et al., 2018
Alchemilla bursensis X Kaya, et al., 2012b
Alchemilla caucésica X Matthaus y Ozcan, 2014
Alchemilla cimilensis X Kaya, et al., 2012b
Alchemilla diademata X Barbour et al., 2004
Alchemilla erythropoda | X X Tirk etal., 2011
Alchemilla X Kaya, et al., 2012b
erzincanensis
Alchemilla faeroensis X Olafsdottir et al., 2001
Alchemilla fissa X X X Krivokucéa et al, 2015
Alchemilla glabra X X X X X X Denev et al., 2014;
X X X Krivokuca et al, 2015
Alchemilla haumanii X Lemmaetal., 2019
Alchemilla hirsutiflora X Kaya, et al., 2012b
Alchemilla X Kaya, et al., 2012
hirtipedicellata
Alchemilla X X Turk et al., 2011; Kaya, et al., 2012b
ikizdereensis
Alchemilla japonica X X Yunetal., 2015
Alchemilla X X Nikolova et al., 2012
jumrukczalica X X Vitkova et al., 2013
Alchemilla mollis X X Kiipeli et al., 2015;
X X [ X Karatoprak et al., 2017
X X X Oz, etal., 2016
X X Hwang et al., 2018
X Makau et al., 2013; Ozbek et al., 2017
X Nedyalkov et al., 2015; Stanilova et al., 2012
X X Trendafilova et al., 2011
X X Ducksteina et al., 2012; Karatoprak et al., 2017
X X Sytar et al., 2016
X Turkera y Yildirim, 2015; Usta et al., 2014
Alchemilla monticula X X X Krivokuéa et al., 2015
Alchemilla orduensis X Kaya et al., 2012b
Alchemilla oriturcica X X Tirk et al., 2011; Kaya et al., 2012b
Alchemilla persica X X X Kiipeli et al, 2015
X X X Afshar et al., 2015
X Ozbilgin et al., 2019
X X X Oz, etal., 2016
X X Ergene et al., 2010
Alchemilla procerrima X Kaya, et al., 2012
Alchemilla sericata X Kaya, et al., 2012
Alchemilla sp. X X Comdrat et al., 2009
X X X X Tufan et al., 2014
Alchemilla stricta X Kaya et al., 2012
Alchemilla trabzonica X Tirk et al., 2011
Alchemilla viridiflora X X X Krivokuéa et al, 2015
Alchemilla vulgaris X X Mandrone et al., 2018;
X X Shrivastava et al., 200
X X X Filippova, 2017; Takir et al., 2014; Takir et al., 2015
X X Said et al., 2011
X X X [ X X Boroja, et al., 2018
X X X Dimins et al., 2013; Ducksteina et al., 2012
X X X X X X Tasi¢-Kostov et al., 2019;
X Plotnikov et al., 2006
X X X X X El-Hadidy et al., 2019; Juric et al., 2020; Neagu et al., 2015; Vlaisavljevic et
al., 2019
X Condrat et al., 2012; Ili¢-Stojanovi¢ et al., 2017
X Augspole et al., 2018; Mazzio et al., 2012
X X X X Patente n® US 6,395,309 B1, 2002
X Arnold et al., 2015; Choi et al., 2018; Oktyabrsky et al., 2009; Shrivastava y
John, 2006; Shrivastava et al., 2007
X X X X Valcheva-Kuzmano et al., 2019
X Canli et al., 2017; Schink et al., 2018; Vitullo et al., 2011
X X X Abd-Hamid et al., 2017
X Ahmed y Zhang, 2019; Olafsdottir et al., 2001;
Alchemilla X Fraisse et al., 2000
xanthochlora X X X Ondrejovi¢ y Ondrigova, 2009
X Jamous et al., 2018
X Falchero et al., 2009
X Herbrechter et al., 2020

T = Taninos; F = Flavonoides; OF = Otros compuestos fendlicos; AA = Actividad antioxidante; Al = Actividad
antiinflamatoria; AM = Actividad antimicrobiana; OA = Otra actividad
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Debido a la presencia de compuestos fenolicos, las investigaciones se han enfocado
principalmente a evaluar actividades relacionadas con sus beneficios, es por ello que en su mayoria son
estudios de su actividad antioxidante, antiinflamatoria y antimicrobiana, ya que es sabido que los
flavonoides y taninos participan positivamente en la inhibicion de radicales libres, de enzimas que
participan en procesos de inflamacion y sobre la membrana de bacterias (Nagula y Wairkar, 2019;
Salaritabar et al., 2017; Goérniak et al., 2019), pero también se han comprobado las propiedades de
plantas del género para la disminucion de la endometriosis, actividad contra virus y hongos,
propiedades vasorrelajantes, quelantes, cicatrizantes, entre otras (Kipeli et al, 2015; Makau et al.,
2013; Boroja et al., 2018; Takir et al., 2014; Oktyabrsky et al., 2009; Oz, et al., 2016). En la grafica 3
se muestra un analisis general del nimero de especies de las que se ha reportado algin estudio
bioldgico de los anteriormente mencionados.

Grafico 3 Actividades biologicas mas evaluadas en plantas del género Alchemilla
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En el caso de las especies del género Lachemilla, los estudios biol6gicos son muy escasos, sélo
hay un estudio in vitro donde se evalud la actividad antioxidante de L. orbiculata (Argoti et al., 2011) y
otro mas donde se hizo un estudio in vivo con resultados positivos de las propiedades diuréticas del
extracto de diclorometano de Lachemilla pinnata (Ayca et al., 2014). Existen reportes que hacen
referencia a estudios etnobotanicos de L. pinnata, L. procumbens y L. vulcanica, donde se menciona
que las plantas son utilizadas por sus propiedades cicatrizantes, antiinflamatorias, sedantes, etc., las
cuales podrian estar relacionadas con la presencia de flavonoides y otros compuestos fendlicos como
pudieran ser derivados del acido salicilico. En la tabla 2 se resume la informacion referente a estudios
quimicos y farmacoldgicos de plantas de este género.

Tabla 2 Estudios fitoquimicos y bioldgicos de plantas del género Lachemilla

Especie Estudio Fitoquimico = Estudio Farmacolégico Referencia
F T | OF AO Al AM OA
Lachemilla orbiculata X Gonzélez, Romoleroux, & Malagén, 2014
X Argoti et al., 2011
Lachemilla pinnata X X Ayca et al., 2014
Lachemilla procumbens X Perry,1929
Lachemilla vulcanica X Ansoli et al., 2010

T = Taninos; F = Flavonoides; OF = Otros compuestos fenolicos; AA = Actividad antioxidante; Al = Actividad
antiinflamatoria; AM = Actividad antimicrobiana; OA = Otra actividad
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Potencial terapéutico de los géneros Alchemilla 'y Lachemilla

Aunque los estudios quimicos de plantas del género Alchemilla en los ultimos 20 afios representan un
porcentaje muy bajo de las especies que pertenecen a dicho género, hay que recordar que desde hace
mas de 60 afios se han realizado investigaciones de algunas de las especies, pero que a pesar de eso aln
en las ultimas décadas no se ha dejado de investigar incluso especies con un gran nimero de articulos
como lo son A. mollis y A. vulgaris, las dos mas representativas del género, y que incluso a la fecha
muestran un gran potencial por el tipo de compuestos presentes.

Es bien conocido que los flavonoides tienen propiedades antioxidantes, antiinflamatorias,
antialergénicas, anticancerigenas, antivirales, antimicrobianas y antifangicas (Nagula y Wairkar, 2019;
Salaritabar et al., 2017; Gorniak et al., 2019). Al igual que los taninos y otros compuestos fendlicos
(Sharma et al., 2019), lo cual nos indica su gran potencial farmacoldgico, incluso para el tratamiento de
otros tipos de problemas médicos en los que en afios recientes se ha visto la participacion positiva de
los flavonoides, en este campo ain no esta tan explorado el uso de Alchemillas, como puede ser su uso
para el tratamiento del cancer. A continuacion, se mencionan algunas de las propiedades bioldgicas
relacionadas con las familias de compuestos presentes en este género.

Actividad antioxidante de polifenoles.

Las aplicaciones terapéuticas de bioflavonoides estan ampliamente reportadas para el
tratamiento de enfermedades como la inflamacion, problemas cardiovasculares, respiratorios, diabetes,
etc. Esto se debe a sus propiedades antioxidantes, es decir, estabilizan la estructura de radicales libres
oxidandose ellos (Nijveldt et al., 2001), lo que les permite actual por varias vias dependiendo
principalmente de su estructura, como se puede observar en la Figura 2, siendo cuatro los principales
mecanismos por los cuales puede ejercer su efecto a) inhibicidn de las especies reactivas de oxigeno, b)
inmovilizacion de leucocitos, ¢) inhibicion del 6xido nitrico y d) inhibicién de la xantina oxidasa, todos
mecanismos que llevan a desencadenar procesos bioldgicos perjudiciales para la salud (Nagula y
Wairkar, 2019).

Figura 2 Principales mecanismos de actividad antioxidante de flavonoids
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En la naturaleza, los flavonoides generalmente estan glicosidados, es decir unidos a azucares,
peor también pueden encontrarse libres (en forma de agliconas); se sabe que las agliconas tienen mas
actividad antioxidante que los flavonoides glicosidados, se piensa que puede deberse a que se eliminan
grupos hidroxilo unidos directamente a los anillo aromaticos, inhibiendo de alguna forma su capacidad
de eliminar especies reactivas de oxigeno (ROS) o unirse a metales. Ademas, el tamafio mas grande de
las moléculas glicosidadas puede impedir el paso a traves de las membranas, lo que puede también
conducir a una menor actividad antioxidante. Una de las ventajas de las moléculas glicosidadas es que
se incrementa su solubilidad en agua, mejorando su absorcion en el intestino (Akhlaghi y Foshati,
2017). Los compuestos presentes en muchas de las plantas del género Alchemilla pueden estar
actuando como antioxidantes a corto y largo plazo, considerando que estan presentes tanto agliconas
como flavonoides glicosidados, lo que podria dar un efecto a corto y largo plazo.

Actividad antiinflamatoria de compuestos fendlicos.

Esté reportado que los flavonoides como quercetina y sus derivados, kaempferol y derivados de
las catequinas, tienen actividad antiinflamatoria ya comprobada, conociéndose de forma especifica los
mecanismos de accion. En general, podemos decir que la quercetina y sus derivados reducen la
respuesta inmune, el kaempferol actta inhibiendo la rutas que disminuyen la respuesta inflamatoria,
ademas, la catequina y sus derivados inhiben o disminuyen las enzimas proinflamatorias (Salaritabar et
al., 2017), lo que explica por qué estas plantas hayan dado resultados positivos al evaluar su actividad
antiinflamatoria, debido al alto contenido de cualquiera de los compuestos ya mencionados y que como
se pudo ver en el Gréafico 1, son los metabolitos mayoritarios presentes. Al igual que la actividad
antioxidante, hay varios mecanismos de accion por lo que un flavonoide puede ejercer su efecto,
aunque se sabe, que es muy probable que actlen en varios sitios a la vez, aunque su principal
mecanismo puede ser el efecto sobre enzimas generadoras de eicosanoides y su efecto sobre la
expresion de moléculas proinflamatorias, tal como lo menciona Kim et al., 2004 (Figura 3).

Figura 3 Mecanismos de accion de flavonoides (F) sobre la respuesta inflamatoria

I Inflammatory slimuﬂ

Inflammatory |

Response ]
5 ol
sy
PLA, | \\_j?/ Eicosanoids Protein kinases
/(' PKC, PTK
~ ®) COX-2 @ MAPK
o 2 iNOS o :
& TNF-a SAID
[L-1B, -6 ®

Vil

o

Fuente: Kim et al., 2004

nucleus

Actividad antimicrobiana de polifenoles.

En contraste con los efectos protectores de flavonoides en las membranas, se demostrd que las
catequinas rompen la membrana bacteriana al unirse a los lipidos de la bicapa y al inactivar o inhibir la
sintesis de enzimas intracelulares y extracelulares. En particular, las catequinas presentes en gran
numero en plantas del género, se sabe que tienen actividad tanto en bacterias gram positivas como
bacterias gram negativas, ya que rompen la membrana bacteriana. Los flavonoides como la quercetina
y sus derivados, pueden disminuir el espesor de la bicapa lipidica e incluso llegar a romper la
monocapa de lipidos, asi como inhibir la produccién de alginato, que trae como consecuencia efectos
sobre la adherencia de los microorganismos, y tambien inhiben el quorum sensing (Goérniak et al.,
2019) (Figura 4).
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Figura 4 Representacion grafica de los mecanismos de accion de los compuestos fendlicos en la
ruptura de la membrana celular
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Efecto neuroprotector de los flavonoides.

Estudios recientes han demostrado que los flavonoides pueden jugar un rol importante en los
sistemas receptores en el cerebro, demostrando efectos en el sistema nervioso central previniendo la
neurodegeneracion asocida a problemas de Parkinson. Se ha visto que son capaces de inhibir enzimas
como son las aldosa reductasas, lipooxigenasas, entre otras enzimas, las cuales pueden desencadenar
enfermedades neurodegenerativas. También se ha podido comprobar mediante estudios de docking
molecular el potencial de los flavonoides para el tratamiento del Alzheimer (Panche, et al., 2016).

Actividad anticancerigena de flavonoides.

Los flavonoides actlan para prevenir muchos tipos comunes de cancer. El efecto preventivo y
protector esta relacionada con su fuerte potencial anticancerigeno, antimutagénico y antiproliferativo,
mediante la modulacion de enzimas y procesos inflamatorios. Aun no estan claros todos los
mecanismos mediante los cuales pueden participar, pero siguen en estudio por su amplio potencial en
esta area (Lotha, Sivasubramanian, 2018).

Panche et al., (2016) mencionan que los flavonoides pueden ayudar a prevenir el carcinoma
ejerciendo efectos inhibitorios sobre ciertas isoenzimas del citocromo P450 responsables de la
produccién de procarcinogénicos. Menciona que otro mecanismo de accion es que pueden ayudar a la
produccién de enzimas del metabolismo tales como la glutation-S-transferasa, quinona reductasa y
uridina 5-difosfo-glucuronil transferasa, mediante las cuales los carcindgenos se desintoxican y, por lo
tanto, se eliminan del cuerpo.

En particular la quercetina, flavonoide presente en un gran nimero de especies del género
Alchemilla, tiene comprobado potencial para el tratamiento del cancer, incluyendo propiedades
antiproliferativas y antioxidantes. Esta reportado que induce la apoptosis, lo que reduce el crecimiento
de tumores en cerebro, higado, colon y otros tejidos, también inhibe la proliferacion de células
malignas (Anand et al., 2016).
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Actividades bioldgicas de taninos.

Los taninos al igual que los flavonoides, tienen comprobada accion antiinflamatoria,
antioxidante, anticonvulsiva y antitumorales, debida a la eliminacion o bloqueo de especies reactivas de
oxigeno. El &cido elagico en particular, polifenol presente en plantas del género Alchemilla, presenta
muy buena actividad antioxidante debido a la estabilidad de sus radicales libres al oxidar a los radicales
libres (Evtyugin, 2020). Muchos estudios revelan que el kaempferol y la quercetina, al igual que otros
flavonoides, pueden inhibir la enzima CYP3A4, la cual es la enzima mas abundante en el higado y tiene
un efecto benéfico para metabolizar una cantidad significativa de carcindgenos y medicamentos
(Umesh et al., 2018).

En particular el &cido eldgico presente en plantas del género Alchemilla inhibe el crecimiento de
células cancerigenas y también causa apoptosis 0 muerte celular normal en esas células cancerosas. Las
propiedades antiproliferativas del acido elagico se deben a su capacidad para inhibir directamente la
unién al ADN de ciertos carcindgenos, incluidos los hidrocarburos aromaticos policiclicos y
nitrosaminas. También se sabe que regula negativamente el factor de crecimiento similar a la insulina
(IGF-11) y activa la expresion genes supresores de tumores, y estudios indican que puede inhibir ciertas
enzimas del citocromo P450 involucradas en la generacion de mutagenesis (Khanam et al., 2015).
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Conclusiones

La revision de los estudios quimicos y farmacologicos realizados a plantas del género Alchemilla y
Lachemilla muestran una relacion entre ambos géneros, que hace interesante el enfocarse a estudiar el
tipo de metabolitos presentes en el género Lachemilla.

Los compuestos fendlicos identificados en el género Alchemilla, principalmente flavonoides
como la quercetina, kaempferol y catequinas y sus derivados, asi como taninos, entre ellos el acido
elagico y &cido galico, y otros compuestos fendlicos tales como acido clorogénico y salicilico, con
comprobada actividad antioxidante, antiinflamatoria y antimicrobiana entre otras, nos lleva a pensar
que si estan presentes también en plantas que crecen en Latinoamérica como lo son las Lachemillas, se
podra contar con una buena fuente de estos compuestos y gran potencial terapéutico para el tratamiento
y prevencion de diversas enfermedades, no solo para ser utilizadas con las propiedades ya reportadas en
el género Alchemilla, sino también para el tratamiento del cancer, el cual estd comprobado, también
puede prevenirse y tratarse mediante el uso de compuestos fenolicos.
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