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Resumen

La inhibicion en la actividad de ciertas enzimas esenciales puede generar disturbios en la fisiologia de algunos
organismos como insectos, plantas y microorganismos y en muchos casos puede conducir a su muerte. Por
otro lado, la inhibicién de estas proteinas logra modificar factores implicados en la manifestacion de
determinadas enfermedades. Entre las enzimas que muestran estas caracteristicas podemos mencionar a
tirosinasa, p-hidroxifenilpiruvato dioxigenasa (HPPD) y acetilcolinesterasa (AChE). Debido a la necesidad de
nuevas drogas con accién inhibidora de las mencionadas enzimas,los investigadores estan explorando el
mundo vegetal con el fin de obtenerlas,ya que se ha comprobado que las plantas son capaces de sintetizar
esta clase de moléculas. Plantas nativas de nuestra regién presentan esta propiedad. Continuando con la
bdsqueda de compuestos bioactivos obtenidos de plantas, se propone en este proyecto obtener nuevos
agentes naturales altamente efectivos en inhibir las nombradas enzimas a partir de 100 plantas nativas de la
region central de Argentina. Los compuestos aislados pueden ser utilizados directamente o servir como
modelo para la sintesis de anélogos. En primer lugar se determinaré la efectividad de los extractos obtenidos a
partir de las plantas seleccionadas como inhibidores de HPPD (utilizando el método del enol-borato) con el fin
de seleccionar el mas potente. A partir de este extracto y de aquellos seleccionados como mas potentes en
inhibir tirosinasa y AChE se aislaran, mediante aislamiento bioguiado, e identificaran el/los compuesto/s
responsables. Este proceso serd llevado a cabo por técnicas cromatogréficas y espectroscopicas y el
seguimiento de actividad se realizar4 mediante el método de enol-borato, dopacromo y Ellman para HPPD,
tirosinasa y AChE,respectivamente. Posterior a determinar el nivel de actividad (IC50) de cada compuesto
aislado se estudiara el posible efecto sinergista que pudieran ejercer al combinarlos entre ellos (si mas de un
compuesto es aislado de una planta) y con compuestos comerciales. Si los resultados muestran que los
extractos ensayados y los metabolitos activos presentes en ellos exhiben alta efectividad en inhibir las
enzimas, ellos pueden surgir como agentes terapéuticos eficaces para el tratamiento de ciertas enfermedades
gue las involucran y de esta manera mejorar la calidad de vida de los pacientes afectados. Estos productos
pueden dar lugar a las compafiias farmaceuticas a producir drogas no convencionales como nuevas
alternativas medicinales. Por otro lado estas sustancias pueden derivar en novedosos herbicidas,
antimicrobianos o insecticidas.Dado que todas las plantas propuestas crecen facilmente en Argentina, la
produccion de estos medicamentos significaria nuevas fuentes laborales para nuestro pais. El hecho de poder
obtener y posteriormente utilizar estos productos aumenta en forma sustancial el aprovechamiento que
podemos darle a nuestra rica flora nativa.
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