RESUMEN

Enr este trabajo, los alocaloides isogquinalinicos
apomoy fina, armepavina, berberina y coclawrina fueran
analizados  en relacidn con su capacidad de induciv efectos
genatédxicos  en células procarictas. Con excepcidn de  la
apomoy fina, ya descrita como inductora de mutaciocnes por
corrimienta  del marco  de lectura del ADN en células de

Salmonella typhimurium en el Ensayo de Ames, los demas

alcaloides no fueron capaces de inducivy efectos genotéxicos
en células procarictas analizadas mediante el Ensayo de Ames
y el Cromotest 506,

La berberina, agente intercalante gue presenta varias
acCiones farmacol dalcas, inclusive Dault 1 [ droga

antineoplasica, fue estudiada también en célulea de levadura

y de linfoocitos periféricos humanos. Este alcaloide no fue
capaz de inducir efectos citaotdxicos, mutagénicos o recombi-

nogenicos significativos en  ceélulas e Saccharomy:-es

cerevisiae tratadas en ausencia de crecimiento celular. Froar

otra  parte, ensayos  realizados durante el crecimiento

celular de las linajes, mostraron que la berberina induce un




importante efecto citotdxico y citostatico tanto en  linajes

proeficientes como deficientes en sistemas de reparacidn del

ADN . Entre los diferentes mutantes estudiados, los  linajes

que presentan mutacidn v deficientes en la reparacidn
de rupturas de cadena del ADN fueron los que mostraron mayor
sensibilidad al efecto letal de la berberina, lo gque sugiere
que, probablemente, este alcaloide cause este tipo de
lesicnes en las células tratadas. Las bajas tasas de
mutantes por  corrvimiento del marco de lectura del ADN vy
mitocondrias, as i como de recambinantes VERCIPY GCas,
shtenidas en células de levaduras tratadas durante el
crecimienta  celular, indicaron gque la berberina no es un
agente mutagénico potente. También en células de linfooitos
periféricas humancos tratadas in vitro, la berberina indujo
una significativa inhibicidn de la proliferacidn
linfocitaria, principalmente scbre los linfocitos del  tipo
B, responsables de la inmunidad humeoal .

La semejanza de los efectos inhibidores inducidos por
1a berberina con los de otros agentes intercalantes cuya
actividad antineocplasica demostrd ser consecuencia de  la

interaccidn con  enzimas  topoisomerasas I, nos  lleva a




sugerir un mecanismo de accidn semejante para la berberina.

También se discuten las posibles interaccicones del alecaloide

con estas enzimas.




