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PROGRAMA DE FORTALECIMIENTO INSTITUCIONAL 
  UMSA - ASDI - 2013-2017 

PROYECTO DE INVESTIGACION APLICADA  
“BIOMOLECULAS DE INTERES MEDICINAL Y COMERCIAL” 

”ANTIPARASITARIOS” 
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TACANA I Y II 

GUARANI 
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Trabajo en la Comunidad Tacana de Buena Vista – CIPTA   
PROYECTO UMSA-SIDA BIOMOLECULAS 2013-17 

118 Especies Colectadas y Organizadas por usos:  
45 plantas problemas de piel,  
44 para Sistema digestivo,  
24 para dolor e inflamación,  
10 para Riñones,  
7 Para problemas cardiacos,  
6 par fiebre,  
6 para ojos,  
6 para Sistema respiratorio  
27 otros usos 

Alcides Serato 

Natalio Marupa 

Benigno  Chao 



Acullico de hoja de Erythroxylum coca suele ser muy importante 
Permite pausar el trabajo llevarlo al ritmo local 
Facilita la comunicación - Intercambio de historias 
Duendes vs Trafico en la ciudad 

DURANTE EL TRABAJO  
DE CAMPO 



PRIORIZACION DE INVESTIGACIONES M.Sc. EN BOLIVIA y PH. D. CANDIDATOS EN LUND 

IIFB   
Biodiversidad de  

Tierras Bajas 
 La Paz 

UMSA 

LUND 
Muestras acorde 

A líneas de 
Investigación 

Evaluaciones  
Anti-parasitirias (IIFB) 

Giardia 

Plantas y Moléculas para   Evaluaciones Biológicas 

PARASITOS PROTOZOARIOS 

Plasmudium   Trypanosoma 

Leishmania 

NUEVAS PLANTAS MEDICINALES TACANA 

IIFB-LUND 2013 



L. mexicana 

L. amazonensis 
L. garhani 
L. pifanoi 
L. venezuelensis 

CLASIFICACION TAXONOMICA DE PARASITOS 
PATOGENICOS DE ESPECIES DE LEISHMANIA   

a Modified from C. M. Lezama-Dávila y A. P. Isaac-Márquez, “Inmunobiología 
 de las Leishmaniosis”, Universidad Autónoma de Campeche, México, 1995. 

Leishmania 

Viannia 

COMPLEJO 
  GENERO L. donovani 

L. chagasi 
L. infantum 
L. archibaldi 

L. tropica 
L. killicki L. tropica 

L. major L. major 

L. aethiopica 

L. mexicana 

L. braziliensis 
L. peruviana 

L. guyanensis 
L. panamensis 

L. guyanensis 

ESPECIES 

FAMILIA 
Crithidia 
 
Leptomonas 
 
Herpeptomonas 
 
Blastocrithidia 
 

Leishmania 
 
Sauroleishmania 
 
Trypanosoma 
 
Phytomonas 
 
Endotrypanum 

TRYPANOSOMATIDAE 
SUB-GENERO 

L. donovani 

L. aethiopica 

L. lainsoni 

L. braziliensis 

Mapa de Riesgo de Leishmaniasis en Bolivia 



Leishmaniasis: Tratamientos en uso en Bolivia 

Pentamidina isotionate 
(Pentacarinat ®) 

Stibogluconato Sodium 
(Pentostam®) 

Amfotericina B 
Miltefosina  

Méglumina antimoniate 
(Glucantime®)  

TODOS MUY TOXICOS !! 

Estudios Eficacia Clínica 
Hospital de Palos Blancos 



Primera Fase evaluamos 241 extractos crudos contra (L. spp-promastigote / T. cruzi-epimastigote) 

91,3% 

2,9% 5,8% 

INACTIVAS 

MODERADAS 

ACTIVAS 

74,5% 
82,5% 

4,2% 13,3% 11,3% 14,2% 

INACTIVAS 

MODERADAS 

ACTIVAS 

ESTUDIOS DE EXTRATOS NUEVOS - PROYECTO BIOMOLECULAS 2013-17 

Leishmania amazonensis (Lma);  L. braziliensis (M2904)  Trypanosoma cruzi (epymastigote)  





Programa UMSA-ASDI-SAREC- Período 2007 – 2012 

”Estudios Clínicos de la Evanta en el Tratamiento de Leishmaniasis cutanea” 

Proyecto Facultativo: Enfermedades Infecciosas 

•Universidad Mayor de San Andrés - UMSA  
•Facultad de Ciencias Farmacéuticas y Bioquímicas 

•IIFB - CIDME-SELADIS  

•Universidad de Estocolmo 

•Departamento de Inmunología 
 

•Proyecto OSCAR  

•Seguimiento de pacientes 
 

•Hospital de Palos Blancos 

•Centro de Estudios 
 

•Consejo Indigena de los Pueblos Tacana – CIPTA 

•Comunidad de Santa Rosa de Maravilla 
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   2% 

Total de cepas estudiadas 98 
(No es un estudio epidemiológico)  



Usos Tradicionales Tacana (Mosetene-Tsimane) Evanta (Galipea longiflora)  
Diarreas; Diarrea con sangre; Disentería; Parásitos intestinales; Enflaquecimiento 

y debilidad en niños y bebes; Fortificante para adultos y la Espundia.  
 

Este árbol  de la Familia Rutaceae y se distribuye en los bosques tropicales de los 
últimos contrafuertes andinos de los departamentos del Beni y La Paz. 

Galipea longiflora  
Yuruma Huana Epuna  

Evanta 

Galipea longiflora – EVANTA 
(Yuruma Huana Epuna) 

246 Especies 
16 Comunidades 
40 Co-autores 
1999 



DURANTE EL TRABAJO DE LABORATORIO 

Leishmania spp 

Trypanosoma cruzi 



[MS+1]= 206 (C15 H11 N)  

[MS+1]= 236 (C16 H13 N O)  

[MS+1]= 200 (C14 H17 N)  

[MS+1]= 278 (C18 H15 N O2)  

COMSPOSICION DE LOS ALCALOIDES 
TOTALES DE EVANTA POR GC-MS 
(UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA) 

90% 



Composición de CAT-2FQ  (28.8%)  
por GC – MS después de Precipitar  

la 2-fenil-quinolina 



Trabajo  de Campo Composición CAT-Evanta, GC, Norte de La Paz 

96.0% 

96.9% 96.2% 

98.6% 



2-fenil-quinolina (2FQ) 
Sólido Blanco, Pf 750C 

65 al 70% en peso 

ALCALOIDES TOTALES - CAT 

Aceite Remanente 
Amarillo Irritante 

(CAT-2FQ) 
30 al 35% en peso  



J. Calla-Magarinos, A. Giménez, M. Troye-Blomberg and C. Fernández (2009) “An Alkaloid Extract of Evanta, Traditionally Used as Anti-
leishmania Agent in Bolivia, Inhibits Cellular Proliferation and Interferon- Production in Polyclonally Activated Cells” Scandinavian Journal 

of Immunology 69, 251–258  

CAT controla la reacción inflamatoria 
crónica, contribuye a la reducción de 
la patología en la lesión. 

Wenner Gren Institute of Immunology 
Stockholm University 

CAT reduce la proliferación celular e induce la 
producción de IFN-.  No estimula células B,T 
ni macrófagos J774, pero interfiere con la 
activación de células T de ratones y humanos. 

El efecto de  CAT sobre parásitos, a 10 
ug/ml, es más intenso que el alcaloide 
principal puro 2-fenil-quinolina 

EFECTOS INMUNOLOGICOS DE CAT Y 2-FENIL-QUINOLINA SOBRE ROEDORES 

Jacqueline Calla-Magariños, “Bioactive leishmanicidal alkaloids molecules from Galipea longiflora  Krause 
with immunodulatory activity” Doctoral Thesis from the Department of Immunology, Wenner-Gren Institute, 

Stockhol University, Sweden 

CAT no presenta toxicidad (DL0) hasta 10g/Kg. 

Encima de 2g/Kg presenta algunas modificaciones, temporales en riñones, hígado y cerebro. 

Vania Cecilia Herrera Choque “Toxicidad de extractos de alcaloides totales de la Galipea longiflora Krause (Evanta) en fase preclínica”. 
Tesis de Maestría en Ciencias Biológicas y Biomédicas, Mención PARASITOLOGIA. UMSA (2008).  



ESTUDIOS ESPECIALES SOBRE CAT Y 2-FENIL-QUINOLINA 

CAT PRESENTA ACTIVIDAD GASTRO PROTECTORA 
A 250mg/Kg SEMEJANTE al Omeprazol 30mg/Kg 

Francielle Zanatta, Renan Becker Gandolfi, Marivane Lemos, et al. (2009) 
“Gastroprotective activity of alkaloid extract and 2-phenyl-quinoline obtained 

from the bark of Galipea longiflora Krause (Rutaceae)” Chemico Biological 
Interactions 180 312–317 
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Controle 

50 mg/kg 

125 mg/kg 

250 mg/kg 

Omeprazol 30 mg/kg 

Eduardo Breviglieri, Luisa Mota da Silva, Thaise Boeing, Lincon Bordignon 
Somensi, Benhur Judah Cury, Alberto Gimenez, Valdir Cechinel Filho, Sérgio 

Faloni de Andrade (2017), “Gastroprotective and anti-secretory mechanisms 
of 2-phenylquinoline, an alkaloid isolated from Galipea longiflora” 

Phytomedicine 25, 61–70. 

F. Campos-Buzzi, M. Fracasso, BK Clasen, JC Ticona, A. Giménez and V. 
Cechinel-Filho. “Evaluation of antinociceptive effects of Galipea longiflora 
alkaloid extract and major alkaloid 2-fenilquinoline” Methods and Findings 

in Experimental and Clinical Pharmacology, 2010, 32 (10): 707-711 
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[MS+1]= 206 (C15 H11 N)  
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O

O

[MS+1]= 308 (C19 H17 N O3)  

 

50-80% 

50<IC50<100 
ug/mL 

 

 

15-45% 

20<IC50<30 
ug/mL  

 

 

 

1-5% 

25<IC50 <50 
ug/mL  

 

CAT 
IC50 20-30 ug/mL 

96-98% Composición Química de Alcaloides Totales CAT en Formulaciones Farmacéuticas  

“Estudios químicos, biológicos y farmacológicos de Galipea longiflora, Krause”. 
A. Giménez, et al.  Revista Boliviana de Química. Vol 22 No 1, 94-107, (2005).  



TALLERES CON PERSONAL  
HOSPITAL DE PALOS BLNACOS 

SOBRE LA EVANTA 



EJEMPLOS DE APARENTE CURA CLINICA y FRACASO DESPUES DE 2 MESES DE TRATAMIENTO DIARIO CON 
CREMA Y JARABE DE EVANTA (Junio 2007 a Diciembre 2012) 

2 M PTT Fin TT Inicio TT 
2 meses 2 meses 4 meses 

6 M PTT 

Paciente LC-03-CCR-160284 

60 pacientes  
en 6 años!! 

GLUCANTIME 
Fin TT Inicio TT 2 meses 1 semana 

1 S PTT 4 meses 

Paciente LC-E04-CSE-160985 

Eficacia de 
Evanta cercana 

Al 70% 
Eficacia de 
Glucantime 

Cercana al 93% 



UNIDAD EDUCATIVA  
CHARCAS II 
2010 - 2014 

STRONGYLOIDES HYMENOLEPIS UNCINARIA TRICHURIS ASCARIS ENTEROBIUS 



Parásitos/Muestra 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 

# de Muestras 2 11 9 23 26 9 7 4 0 1 1 

Numero de parásitos por muestra en la Escuela Charcas II  
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 # de parásitos / muestra Prevalencia de helmintos y protozoarios 

Decocción de Evanta en jugo de naranja  Albendazol 



LECCIONES APRENDIDAS  DE LOS ESTUDIOS 
CLINICOS Y ESTUDIOS DE CAMPO  

IDH-UMSA-ASDI 

• LA MEDICINA TRADICIONAL PUEDE SER UNA ALTERNATIVA REAL 
PARA LEISHMANIASIS 
 

• EL TRATAMIENTO DE EVANTA ES EFICAZ EN CERCA DE UN 70% DE 
LOS PACIENTES CON LEISHMANIA Y REQUIERE DE SEGUIMIENTO 
MEDICO 

 

• TRATAMIENTO CON EVANTA SOBRE PARASITOS INTESTINALES ES 
EFICIENTE PERO NO ES SUFICIENTE REQUIERE SEGUIMIENTO 
MEDICO 
 

• EL TRATAMIENTO A BASE DE EVANTA NO ES TOXICO Y NO 
REPORTA EFECTOS ADVERSOS 

 

• DEBEMOS RECONOCER EL ORIGEN DE LA INFORMACIÓN DE LOS 
GRUPOS ETNICOS Y ENCONTRAR FORMAS EQUITATIVAS 
CUANDO EXISTA APROVECHAMINETO ECONOMICO 

Don Rogelio Chuqui Crespo 

Doctor Honoris Causa  
UMSA -01/10/2010 



Para los Investigadores Si 
Pero hay que considerar costo-beneficio 

La industria requiere  
de Mayor evidencia 

Para los Médicos depende 
de la enfermedad 

Paz M., Vázquez F., et al. (2007) "Establecimiento de  
Cultivos in vitro de una Rutaceae de la Amazonia  

Boliviana”  Acta Farmacéutica Bonaerense.  
26(1) 15-19. 

ESTUDIOS 
INTERNACIONALES 

 
LEISHMANIASIS CUTANEA 

CAUSADA POR 
Leishmania aethiopica  

EN ETIOPIA 
AFRICA 

N



Podría nuestra experiencia 
de validacion clínica ser 

replicada en Etiopia? 

Etiopia, reporta entre 20,000 a 30,000  
nuevos casos de leishmaniasis por año 

Bolivia, reporta entre 2,000 a 2,500  
nuevos casos de leishmaniasis por año 

ESTUDIOS MOLECULARES Y MECANISTICOS SOBRE LOS ALCALOIDES DE LA EVANTA Y 
PRODUCCION DE FORMAS FARMACEUTICAS A BASE DE EVANTA PARA UN ESTUDIO PILOTO 

DE VALIDACION DE LA EFICACIA CONTRA LA LEISHMANIASIS CUTANEA EN ETIOPIA. 



PORQUE DESARROLLAR ESTUDIOS EN ETIOPIA ? 
Bolivia en Sud América y Etiopia en el África, (similitudes y grandes diferencias), extensión territorial diferencia menor al 2.5%, 

Etiopia tiene una población (88 millones) 8.8 veces mayor que la Boliviana (10 millones),  
82% población en Etiopia, vive zona rural (69 millones)/20 veces la población rural Bolivia (3,4 millones).  

            Etiopia y Bolivia en Números 
           Datos Generales  Etiopia   Bolivia   

Tamaño Km2   1.127.127  1.098.581  

Población (censo 2012)  88.320.987  10.027.254  

Población de 0-14 años  41%   36%   

Poblaciçón Rural  82%   34%   

Población vive $us 1.25/día 39%   14%   

Desarrollo Humano(Ranking) Bajo (174)  Medio (108)  

Gasto per capita Salud($us) 15   89   

Esperanza de vida al nacer 61años   65años   

Esperanza de vida saludable 41años   54años   

Casos diagnosticado LC/año 20.000-30.000  2.500   

Casos diagnosticado LV/año 4.500   -   

Bolivia mayor incidencia de LC, en la región (33 casos / 100.000 habitantes, 2.500 nuevos 
casos por año) Glucantime, Anfotericina B y Miltefosina, tratamientos para la LC, LMC y LV 

(pago estimado, $us 4.5).  
Mientras que en Etiopia se reportan entre 20.000 a 30.000 casos nuevos de leishmaniasis por 
año y no tiene registrados tratamientos para LC y LV (pago estimado, $us 20 por tratamiento). 





1. CONSEGUIR EL REGISTRO SANITARIO 
2. CONSEGUIR EL CERTIFICADO DE BUENAS PRACTICAS  
DE MANUFACTURA 
3. PROSEGUIR CON EL PROCESO DE EXPORTACION 

ESTRUCTURA – ORGANIZACIÓN - FUNCIONAMIENTO 
COMO LA INDUSTRIA – MUY DIFERENTE AL LABORATORIO 
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