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RESUMEN: Se evalu6 la actividad antimicética de extractos acuosos obtenidos a partir de invertebrados marinos capaces de
aglutinar y/o hemolizar glébulos rojos humanos. Se seleccionaron cuatro especies cuyos extractos mostraron poscer actividad
hemoglutinante: la anémona Phymantus crucifer, las esponjas Aplysina fistularis e Ircinia felix y el molusco bivalvo Isognomon alatus.
Asi mismo, fueron evaluadas cinco especies de holoturias que mostraron actividad hemolitica: Ludwigothuria mexicana, 1..grisea,
Fossothuria cubana, Istchopus badionotus y Trachytionidinm occidentale. 1.os extractos acuosos fueron probados sobre las cepas micdticas
Mucor sp., Drechslera sp., Aspergillus niger, A. flavus, A. origae, Fusarinm avenacenm, Candida albicans (silvestre), C. parapsilosis y una
cepa certificada de Candida albicans (ATCC 10231). El crecimiento de A. niger, A. flavus y A. orizae fue inhibido por los extractos de
las especies que mostraron poseer actividad hemolitica (L. mexicana, 1. grisea, T. occidentale e 1. badi s) inhibiendo también esta
ultima a la especie F. avenaceum 'y C. parapsilosis, mientras que F. cubana inhibié solamente a A. niger. La actividad antimicética

detectada en los extractos acuosos de las holoturias, podria estar relacionada con la presencia de hemolisinas o saponinas. Las
especies que exhibieron actividad hemoglutinante no produjeron inhibicién del crecimiento micético.

ABSTRACT: Antifungal activity of aqueous extracts obtained from marine invertebrates able to agglutinate and/or cause lysis
of human erythrocytes was tested. Four species that showed haemolytic activity were studied The anemone Phymantus crucifer, the
sponges Aplysina fistularis and Ircinia felix, the bivalve mollusc Isognomon alatus. Also five cucumber sea species that showed
haemolytic activity were also chosen: Ludwigothuria mexicana, 1. grisea, Fossothuria cubana, Istchopus badionotus and Trachytionidinm
occidentale. The aqueous extracts of these species were tested on fungal strains of Mucor sp., Drechslera sp., Aspergillus niger, A. flavus,
A. orizae, Fusarinm avenaceum, Candida parapsilosis, C. albicans (wild) and on a certified strain of C. albicans (ATCC 10231). The
growth of A. niger, A. flavus and A. origae was inhibited by extracts of species with haemolytic activity such as: L. mexicana, 1. grisea,
T. occidentale and 1. badi 5, the latest also inhibited the growth of F. avenaceum and C. parapsilosis, whilst I. cubana inhibited only
A. niger. This antifungal activity displayed by cucumber sea extracts could be related to haemolysins or saponins. Species that
showed haemagglutinating activity did not inhibit fungal growth of species here tested.

INTRODUCCION

Se reconoce que la presencia de sustancias
biolégicamente activas en los organismos marinos esta
fundamentalmente asociada a los mecanismos que los
mismos desarrollan para su alimentacién y defensa
quimica contra depredadores u otras especies que
comparten el habitat, asi como a la existencia de agentes
naturales antibioticos, antivirales, inmunomoduladores
o anticancerigenos que protegen a la especie contra
diferentes infecciones (GARCiA e¢f al., 1994).

La quimica de productos naturales marinos ha sido
objeto de intensas investigaciones en los ultimos 30 afios
(FAULKENER, 1993; segtin JONES & SEATON, 1994), que

han sido dirigidas principalmente al descubrimiento

de nuevas sustancias con valor farmaceutico,
bioquimico, para usos en veterinaria y agricultura, etc.;
como bactericidas, antivirales, antiparasitarios,
antitumorales, anticoagulantes, antiinflamatorios,
insecticidas y antifingicos.
Actividad antimicética ha sido detectada en
extractos de diferentes especies marinas; en esponjas (L1
et al., 1995; D’AURIA ef al., 1995); en ascidias (LINDQUIST
& FenicaL, 1990; TsukamoTo ef al., 1994); en moluscos
(ANDERSON ¢7 al., 1992); en tunicados (Guyor, 1989);
en holoturias (KitaGawA e al., 1989a, 1989b; Mivamoro

et al., 1990).
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La presencia de hemaglutininas o lectinas en
invertebrados marinos ha sido demostrada por diversos
autores (FIsHER & Dinuzo, 1990; Tripp, 1992; MErcY &
RAVINDRANATH, 1993) y saponinas y hemolisinas han
sido aisladas y caracterizadas por KITAGAWA e7 al., (1989a,
1989b) y LIANG et al., (1992).

Asimismo, se ha comprobado la actividad hemolitica
de extractos de invertebrados marinos, especificamente
de holoturias (ENCARNACION ¢f al., 1996).

La elevada diversidad bioldgica de nuestros mares, el
creciente interés mundial por detectar bioactivos de
utilidad para la humanidad y los escasos estudios
realizados en nuestro pafs, motivé la presente
investigacién, cuyo objetivo fue detectar actividad
antimicoética de extractos acuosos de invertebrados
marinos, capaces de aglutinar y/o hemolizar globulos
rojos humanos.

MATERIALES Y METODOS

Se colectaron ejemplares de invertebrados marinos,
cuyos extractos fueron capaces de aglutinar y/o
hemolizar glébulos rojos humanos. Los especimenes
fueron colectados en la bahia de Mochima, costa norte
de la peninsula de Araya y en la costa sur del Golfo de
Cariaco, utilizando equipo de buceo auténomo. Las
especies fueron colocadas en cavas con agua del sitio de
colecta por un tiempo superior a 4 horas, que se estimé
suficiente para permitir la excreta de metabolitos
digestién  del
Posteriormente, los organismos se lavaron con agua de

provenientes de la alimento.
mar para eliminar adherencias o particulas extrafias y se
colocaron en bolsas plasticas con hielo seco para su
transporte hasta el laboratorio. Cada espécimen fue
fragmentado en porciones cubicas de aproximadamente
1 cm por lado, con el propésito de remover la fauna
endobionte, constituida principalmente por poliquetos
y moluscos bivalvos

Las especies colectadas fueron la anémona Phymantus
crucifer, las esponjas Aplysina fistularis e Ircinia felix y
el molusco bivalvo Isognomon alatus, todas con actividad
hemaglutinante (FArRINAs & LINErRO, 1997) y las

holoturias  Ludwigothuria — mexicana, L.  grisea,
Trachytyonidium  occidentale, Fossothuria cnbana e
Istchopus  badionotus, cuyos extractos exhibieron

actividad hemolizante (FARINAS & LINERO, 1997).
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En el laboratorio, los ejemplares de cada especie
fueron homogeneizados con buffer fosfato salino (PBS)
en ambiente frio. El homogenizado se centrifugd
durante 10 min a 3500 rpm, y el sobrenadante
constituyé el extracto acuoso a utilizar en los
bioensayos pertinentes.

Para la determinacién de actividad antimicética se
aplico la técnica descrita por GOREN ef al., (1990; segin
HEeNRIQUEZ, 1995) y probada sobre ocho especies de
hongos: Candida albicans (silvestre), C. parapsilosis,
Aspergillus niger, A. flavus, A.
Mucor sp., Drechslera sp. y una cepa certificada de C.
albicans (ATCC 10231).

origae, F. avenaceum,

RESULTADOS

De los extractos acuosos de los invertebrados
analizados, Unicamente las holoturias mostraron
actividad antimicética. L. mexicana, L. grisea e I.
badjonotus inhibieron el crecimiento de las especies A.
orizae, A. flavus y A. niger. El extracto de L. mexicana
inhibi6 el crecimiento de estos hongos con halos de
inhibicién de 17mm, 15mm y 20mm, respectivamente,
L. grisea inhibi6 el crecimiento con halos de inhibicién
de 19mm, 13mm y 15mm, respectivamente e I.
badionotus con halos de 20mm, 14mm y 15mm,
respectivamente. Hsta dltima especie también inhibio
el crecimiento de F. avenacenm y C. parapsilosis, con
halos de 12mm y 11mm de didmetro, respectivamente.
F. ¢ubana inhibié sélamente el crecimiento de A. niger
con halo de 20mm de didmetro (Tabla 1).

Tabla 1. Actividad antimicética de los extractos de invertebrados
marinos que mostraron actividad hemolizante y/o hemaglutinante,
sobre diferentes cepas de hongos patégenos (didmetro del halo de

inhibicién expresado en milimetros).

CEPAS MICOTICAS

Especies A orizae A flavus A niger  Foavenacenm  C. parapsilosis
FE cubana 0 0 20 0 0
L. mexicana 17 15 20 0 0
L. grisea 19 13 15 0 0
L badinotus 20 14 15 12 11

T. occidentale 11 11 18 0 0
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DISCUSION

La actividad antimicética determinada en este trabajo
coincide con los resultados obtenidos por otros autores
(Stonik & Eryakov, 1988; MivyamMoTo ef al., 1990)
quienes detectaron esta actividad en extractos acuosos
de holoturias.

Cabe destacar que los extractos acuosos de las
holoturias activas provocan asimismo la hemolisis de
los glébulos rojos (FARINAS & LINERO, 1997). A este
respecto, STABILI ef al., (1992) sefialaron que la actividad
litica que poseen las holoturias puede ser debida tanto a
las saponinas como a las proteinas liticas o hemolisinas.
Las saponinas son sustancias liticas potentes que se
encuentran en los tibulos de Cuvier y en la piel de las
holoturias. ILas hemolisinas son proteinas involucradas
en mecanismos de defensa que se encuentran en el fluido
celémico de estas especies. Por otro lado, estos
compuestos son capaces de interrumpir la integridad
estructural de la membrana de los glébulos rojos,
provocando la liberacién de la hemoglobina contenida
en ellos (BENNINGTON & JAMES, 1991).

Las saponinas son consideradas como miembros de
un grupo de diversos triterpenos o glucdsidos
esteroidales capaces de lisar globulos rojos (BENNINGTON
& JamEs, 1991). En el caso de las holoturias, su toxicidad
se debe a la presencia de saponinas y esta accion litica es
mas potente que la lisis provocada por las saponinas de
origen terrestre. Por otro lado, las holoturias tropicales
son mas toxicas que las holoturias de otras latitudes
geograficas, debido a su alto contenido en glicésidos
(StoNik & Eryakov, 1988).

Lo anteriormente expuesto permite suponer que la
relacién entre la hemolisis y la actividad antimicotica,
observada en los extractos acuosos de las holoturias
estudiadas en este trabajo, sea debida a la presencia de
saponinas.

En este estudio no se aprecié actividad antimicotica
de los extractos hemaglutinantes, lo cual aparentemente
es comun puesto que no se ha evidenciado relacion entre
actividad antimicotica y hemaglutinante.
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