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RESUMEN

Introduccion: Silybum marianum es una especie vegetal cuyos frutos contienen
silimarina, se utiliza principalmente para trastornos hepaticos y cuya composicion
de flavonolignanos varia segun las condiciones edafoclimaticas.

Objetivo: Determinar el contenido de silimarina en frutos de poblaciones de
Silybum marianum que crecen en la region de Ayacucho.

Métodos: Las muestras de Silybum marianum se recolectaron en los distritos de

Socos, Quinua y Acos Vinchos, provincia de Huamanga, region Ayacucho. El
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extracto seco de sus frutos se obtuvo mediante extraccion acelerada utilizando
acetona como solvente. La silimarina fue identificada mediante
espectrofotometria UV-VIS, espectroscopia infrarroja por transformada de Fourier
y cromatografia liquida de alta resolucién. La cuantificacion de silimarina se llevd
a cabo mediante espectrofotometria, el contenido de fenoles totales se determind
por el método de Folin-Ciocalteu, el contenido de flavonoides se evalué mediante
el método de tricloruro de aluminio, y su actividad antioxidante se midio utilizando
el método del 2,2-difenil-1-picrilhidracilo.

Resultados: Se obtuvieron extractos secos de color amarillo de aspecto cristalino.
La silimarina se identificé a una longitud de onda de 288 nm, con un andlisis de
espectroscopia infrarroja por transformada de Fourier que mostré similitudes
superiores al 70 %. El extracto proveniente de Acos Vinchos presenté el mayor
contenido de silimarina (75,2 + 1,9 %), mientras que el de Quinua destacé por su
mayor contenido de fenoles totales (60,6 + 0,2 mgGAE/g) y flavonoides (16,7
mgRUE/q).

La actividad antioxidante de los extractos mostro una correlacion directa con el
contenido de compuestos fendlicos (r = 0,963). Ademas, se identificaron los
flavonolignanos isosilicristina, silicristina, silidianina, silibina A, silibina B,
isosilibina A e isosilibina B.

Conclusiones: El estudio confirmé que el contenido de silimarina y la actividad
antioxidante en los frutos de Silybum marianum presentan una variabilidad
significativa segun su procedencia dentro de la regiéon de Ayacucho.

Palabras clave. silimarina; flavonolignanos; actividad antioxidante; Silybum

marianum.

ABSTRACT
Introduction: Silybum marianum is a plant species whose fruits contain silymarin,
mainly used for liver disorders and whose flavonolignan composition varies

according to soil and climatic conditions.

(G evrric___| Esta obra esta bajo una licencia: https://creativecomons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES




eCiMED

’ EDITORIAL CIENCIAS MEDICAS

Objective: To determine the silymarin content in fruits of Silybum marianum
populations growing in the Ayacucho region.

Methods: Samples of Silybum marianum were collected in the districts of Socos,
Quinua and Acos Vinchos, province of Huamanga, Ayacucho region. The dry
extract of its fruits was obtained by accelerated extraction using acetone as
solvent. Silymarin was identified by UV-VIS spectrophotometry, Fourier transform
infrared spectroscopy and high-performance liquid chromatography.

Silymarin quantification was carried out by spectrophotometry, total phenol
content was determined by the Folin-Ciocalteu method, flavonoid content was
evaluated by the aluminium trichloride method, and antioxidant activity was
measured using the 2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl method.

Results: Yellow dry extracts of crystalline appearance were obtained. Silymarin
was identified at a wavelength of 288 nm, with Fourier transform infrared
spectroscopy analysis showing similarities higher than 70 %.

The extract from Acos Vinchos had the highest silymarin content (75.2 + 1.9 %),
while that from Quinoa was notable for its higher content of total phenols (60.6 +
0.2 mgGAE/g) and flavonoids (16.7 mgRUE/q).

The antioxidant activity of the extracts showed a direct correlation with the content
of phenolic compounds (r = 0.963). In addition, the flavonolignans isosilicristin,
silicristin, silydianin, silybin A, silybin B, isosilybin A and isosilybin B were identified.
Conclusions: The study confirmed that silymarin content and antioxidant activity
in Silybum marianum fruits show significant variability according to their origin
within the Ayacucho region.

Keywords: silymarin; flavonolignans; antioxidant activity; Silybum marianum.
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Introduccion

Silybum marianum (L.) Gaertner, conocido como cardo mariano, es una planta
medicinal utilizada tradicionalmente para tratar trastornos hepaticos y
enfermedades de la vesicula biliar.(") Su principal compuesto bioactivo es la
silimarina, una mezcla de flavonolignanos (silibina, silicristina y silidianina)
localizados predominantemente en el tequmento del fruto.? Compuestos que han
demostrado propiedades antihepatotéxicas, antioxidantes, antiinflamatorias,
antialérgicas y antitumorales.3 Adicionalmente, los frutos contienen flavonoides
(taxifolina, quercetina y apigenina) que contribuyen a su actividad bioldgica.®

La composicién de silimarina varia segun factores edafoclimaticos, estado de
maduracion de los frutos, condiciones de estrés hidrico y procesamiento.*® Estas
variaciones pueden influir significativamente en la actividad farmacoldgica, por lo
que es fundamental identificar y cuantificar sus componentes para garantizar la
eficacia y sequridad de los productos derivados.® En Europa, el uso de extractos
con al menos 70 % de silimarina ha sido aprobado para el tratamiento de danos
hepaticos de etiologia toxica y como coadyuvante en cirrosis y hepatitis crénica
inducida.®

En Peru, Silybum. marianum crece de manera silvestre en regiones como
Cajamarca, La Libertad, Junin, Pasco, Puno y Ayacucho, adaptandose a altitudes
de 2000 - 4000 msnm.("® En Ayacucho, la planta, conocida localmente como
“eskarsina” o “isqana” se encuentra en terrenos baldios y bordes de carreteras,
siendo utilizada como forraje para ganado. Aunque sus hojas son empleadas en
infusiones para problemas del corazén, el uso terapéutico de las semillas es poco
conocido.(”

Pese a la presencia de Silybum marianum en el pais, las investigaciones sobre su
contenido y composicion de flavonolignanos son escasas. Dado el interés
farmacolégico de la silimarina como protector hepatico y su creciente
comercializaciéon en diferentes formas farmacéuticas es prioritario desarrollar

estudios que aprovechen esta especie como materia prima medicinal.®
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En este contexto, la investigacion tuvo como objetivo determinar el contenido de
silimarina en frutos de poblaciones de Silybum marianum que crecen en la region

de Ayacucho, Peru.

Métodos

El estudio se realiz6 en los laboratorios del Centro de Analisis y Control de Calidad
de Medicamentos y Fitomedicamentos (CEDACMEF) de la Escuela Profesional de
Farmacia y Bioquimica de la Universidad Nacional de San Cristobal de Huamanga
(UNSCH) de Ayacucho, Peru.

Los frutos provenientes de los distritos de Socos, Quinua y Acos Vinchos, provincia
de Huamanga, region Ayacucho fueron recolectadas durante el mes de septiembre.
La autenticacion botanica de Silybum marianum (L.) Gaertner fue realizada por la
bidloga Laura Aucasime Medina, especialista en taxonomia y sistematica de
plantas. Los frutos se separaron de forma manual de los capitulos y se liberaron
del pappus. Se examiné el color y se determiné las dimensiones del fruto usando

un vernier digital.

Extraccion de silimarina
La extraccion de silimarina se realizé por el método de extraccion acelerada con
solventes (ASE) utilizando el instrumento Dionex ASE 150 (Dionex Corporation).
Para ello, 2 g de frutos secos y molidos se colocaron en una celda de extraccion
de acero inoxidable de 10 mL (provisto de un filtro) y se procedié al desengrasado
con n-hexano a 50 °C. Luego se procedio a la extraccion con acetona a 70 °C. Las
condiciones de extraccion del ASE fueron 2 ciclos estaticos, 5 min de tiempo
estatico, volumen de enjuague de 66 % y un tiempo de purga de 160 min. El extracto
liquido obtenido se concentrd en un rotavapor y el solvente residual se elimino en
una estufa a 40 °C por 30 min. Se obtuvo extractos de color amarillo anaranjado y

consistencia de semiblanda a seca.®
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Analisis del contenido de silimarina

Identificacion en el ultravioleta
Se transfirio 25 mg de estandar de referencia de silimarina a un matraz volumétrico
de 10 mL, al que se le adicioné 4 mL de metanol que se calenté a 60 °C en bafo
maria hasta que se disolvid y luego se completé a volumen con metanol. Luego se
transfirieron 200 pL de la solucion en un matraz volumétrico de 10 mL y se diluyo
a volumen con metanol. Los extractos de Silybum marianum se procesaron de
acuerdo con lo descrito para el estandar. Se examino espectrofotométricamente
la solucidn del estandar y de los extractos en celdas de 1 mL y se realiz6 un barrido
espectral de 200 a 400 nm en un espectrofotometro Vis/UV-Vis GENESYS™ 150.
Se registro6 y compard los espectros obtenidos concomitantemente para la

solucion estandar y de las soluciones del extracto.®

Identificacion en el infrarrojo
Durante la identificacion en el infrarrojo (IR) se midieron aproximadamente 5 mg
de extracto seco de Silybum marianum que se mezcl6 con 250 mg de bromuro de
potasio. Se registraron los espectros del extracto y del estandar en las mismas
condiciones de 3800 a 650 cm™' en un espectrofotometro FT-IR Thermo Nicolet
10s.010)

Valoracion de silimarina

Se prepard una solucion del extracto de Silybum marianum a concentracion de
0,01 mg/mL. Para ello, se transfirid 5 mg de extracto seco a un matraz volumétrico
de 10 mL, se adicion6 4 mL de metanol y se calent6 a 60 °C en bano maria hasta
disolver. Se enfrié y diluyé a volumen con metanol. Se transfirié 200 pL de esta
solucion a un matraz volumétrico de 10 mL y se diluyé a volumen con metanol. Se
examinaron espectrofotométricamente las soluciones en celdas de 1T mL a una
longitud de onda de 288 nm, utilizando metanol como blanco.®

Se calculo la cantidad de silimarina mediante la ecuacion:
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AmpX10X5%10
453,49X Py

Silimarina (%) = x 100 (1)

En la cual:

Amp: absorbancia de la solucidon del extracto a 288 nm,
Pmp: peso de la muestra en mg,

- 453,49: absortividad especifica.

Analisis de flavonolignanos
El analisis de flavonolignanos se realizd por cromatografia liquida de alto
rendimiento (UHPLC focused Dionex UltiMate 3000) utilizando una columna C18
de 250 mm x 4,6 mm (5 pm). Se us6 un detector UV-VIS con arreglo de diodos a
288 nm. La fase movil consistié en una mezcla de acido acético glacial 0,1 % y
metanol en una de proporcion de 53:46. La velocidad de flujo fue de 0,7 mL/min,
volumen de inyeccion de 3 pL, longitud de onda de 288 nm y temperatura de 20 °C.
El analisis de los extractos de Silybum marianum se realizé concomitantemente a
un estandar de silimarina. Se utilizo6 el software Chromeleon para adquirir, procesar

y analizar datos cromatograficos.®

Contenido de fenoles totales

La cuantificacion de fenoles totales en los diferentes extractos se realiz6é usando
el reactivo Folin-Ciocalteu (RFC) segun lo descrito por Sousa('" y otros. Se preparé
una solucion stock de acido galico 60 pg/mL, a partir de la cual se obtuvieron
soluciones estandar de 10, 20 y 40 ug/mL en etanol al 50 %. Se midi6 una alicuota
de 100 pL de cada solucion estandar y se adicion6 500 pL de RFC (1:10) y 400 pL
de Naz;COs3 7,5 %. Después de 30 min se midié la absorbancia a 765 nm en un
espectrofotometro UV-Visible Thermo Scientific Genesys 10S.

Para la cuantificacion de fenoles totales en los extractos, se prepard una solucion

de 320 pg/mL del extracto en metanol por triplicado. Se midi6 100 yL de cada
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solucion de extracto y se adicion6 500 pL de RFC (1:10) y 400 pyL de Na,CO3 7,5 %.
Después de 30 min se midio la absorbancia a 765 nm. La concentracion se calculo
a partir de la curva patrén de acido galico (y = 0,01x + 0,0129; R? = 0,9993) y el
contenido de fenoles totales fue expresado en miligramos equivalentes de acido

galico por gramo de extracto seco (mgGAE/g)(")

Contenido de flavonoides

Para la cuantificacion de flavonoides en los extractos secos se utilizo el reactivo
de tricloruro de aluminio, segun lo descrito por Barrén('? y otros. Se prepar6 una
solucion stock de estandar rutina 40 ug/mL en metanol. Se midieron alicuotas de
1 a 4 mL de esta solucion stock, se adicioné 0,5 mL de AIClz 2 % y completé a
volumen de 5,0 mL con metanol, y se obtuvo soluciones estandar de 8 ug/mL a 32
pug/mL. Después de 30 min se midiod la absorbancia a 415 nm.

Para la cuantificacion de flavonoides se preparé una solucién de 800 pg/mL del
extracto seco en etanol al 50 %, del cual se midi6é 2,0 mL y se adicion6 0,5 mL de
AlICI3 2 % y se completd a volumen de metanol por triplicado. Después de 30 min
se midio la absorbancia a 415 nm. La concentracion se calculé a partir de la curva
patron de rutina (y = 0,0269x + 0,005; R2 = 0,99996) y el contenido de flavonoides
fue expresado en miligramos equivalentes de rutina por gramo de extracto seco
(mgRUE/g).("?

Determinacion de la actividad antioxidante
Se utilizé el método DPPH (2,2-difenil-1-picrilhidracilo) descrito por Sousa" y
otros. Para la determinacion de la actividad antioxidante se prepard una solucion
de extracto de 500 pg/mL en metanol, a partir de la cual se prepararon diluciones
de 25; 50; 100; 150; 200 y 250 pg/mL, por triplicado. Se midieron alicuotas de 300
pL de cada dilucién y se adicioné 2,7 mL de solucion de DPPH (40 pyg/mL en
metanol). Después de 30 min se midi6 la absorbancia a 515 nm, calibrando el

espectrofotémetro con metanol.(7
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Se calculé el porcentaje de actividad antioxidante para cada concentracion segun

la ecuacion 2:
AA%) = [*=5m=22] x 100 (2)

En la cual:

- AA: actividad antioxidante,

- Ac: absorbancia del control (300 pL metanol mas 2,7 mL de solucion de
DPPH),

- Am: absorbancia de la muestra,

- Ab: absorbancia del blanco (300 pL de extracto mas 2,7 mL de metanol).

La concentracion eficiente antioxidante (CE50) se determind midiendo la
concentracion remanente de DPPH a partir de una curva estandar de DPPH en
metanol de 1 a 40 pg/mL (y = 0,02794x-0,001451; R? = 0,9989). Se calculd la
concentracion eficiente antioxidante mediante la ecuacion de la recta (y = bx + a)
de la variacion del porcentaje de DPPH en funcion de la concentraciéon de las
muestras, para lo cual se utilizo el software Excel. La actividad antioxidante se
comparo con el estandar de silimarina ensayada a las mismas condiciones que el

extracto.

Analisis de datos
Los resultados de silimarina, contenido de fenoles totales, flavonoides, actividad
antioxidante y la concentracion eficiente antioxidante corresponden a la media de
tres repeticiones.
Para la comparacion de medias se aplicé previamente la prueba de homogeneidad

de varianzas de Levene.
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Posteriormente, se realizé un andlisis de varianza (ANOVA) con un nivel de
confianza del 95 %, sequido de la prueba de comparaciones multiples de Tukey con

el software IBM SPSS Statistics 23.(13)

Resultados

Los frutos de Silybum marianum se recolectaron de los distritos de Socos, Quinua
y Acos Vinchos provincia de Huamanga, region de Ayacucho en Peru (tabla 1).

Los especimenes de Silybum marianum recolectados de los tres lugares
corresponden a la variedad vegetal purpura. Las dimensiones de los frutos

corresponden a la media de diez repeticiones.

Tabla 1- Muestras de Silybum marianum recolectadas en la region de Ayacucho, Peru

Silybum marianum Caracteristicas del fruto
Procedencia Coordenadas Variedad Color Unidades por Dimension
capitulo A H, E (mm)
Socos 13°13'28.7"S Purpura Negro 99+ 15,7 29;6,7;1,5
74°16'54.7"W
Quinua 13°02'39.3"S Purpura Negro 95+11,6 29:69;1,6
74°08'02.5"W
Acos Vinchos 13°06'31.7"S Purpura Negro 91+123 2,6;68; 1,4
74°06'15.2"W

Leyenda. A: ancho; H: altura; E: espesor.

Los frutos presentan un color negro, aunque también se encontraron colores

marrones debido al estado de madurez (fig.1)

10
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a) Quinua

b) Socos

c) Acos Vinchos

Fig. 1 - Frutos de Silybum marianum recolectadas en la region de Ayacucho, Peru.

En la identificacion UV-VIS de la silimarina en los extractos secos se determino

concomitantemente a un estandar de silimarina (tabla 2).

Tabla 2 - Compuestos quimicos identificados por espectroscopia FT-IR en frutos de

No

10

11

12

13

14

poblaciones de Silybum marianum recolectadas en la region de Ayacucho, Peru

indice

1047
477
651
209

1612
1124
1115

1613
684
1614
53
14
530

530

Nombre del compuesto

Grupo silimarina
Gel de aceite de linaza
Trioleato de sorbitan

Aceite de castor

Aceite de castor
Trioleato de sorbitan #3

Acido graso y éster de alcohol #1
Aceite de maiz

Trioleato de sorbitan #2

Aceite de linaza

MTH-Histidina

Resina alquidica

Aceite de castor, dihidratado

Trioleato de sorbitan #1

Estandar

68,3
63,0
61,9
61,2
61,2
60,8
60,7
60,4
60,3

60,3

Similitud (%)

Acos Vinchos

75,1
57,8
55,3
55,8
55,9
54,4
54,5

55,3

57,0

56,6

Socos
711
67,6
64,9
65,7
65,6
65,3

65,6

65,3

64,8

64,7

Quinua
711
67,6
62,1
61,7
61,8
61,3
60,5
60,9
61,1

60,9

(cc) Esta obra esta bajo una licencia: https://creativecomons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES

11



% S.D(.:,,.LM.EMEM Revista Cubana de Farmacia 2025;58:e1179

Los frutos de Silybum marianum fueron evaluados en razon a su contenido
desilimarina, contenido de fenoles totales y flavonoides; asi como, por su actividad

antioxidante, comparados con el estandar de silimarina (tabla 3).

Tabla 3 - Contenido de compuestos fendlicos y actividad antioxidante de frutos de

poblaciones de Silybum marianum recolectadas en la regiéon de Ayacucho, Peru

Lugar Silimarina Fenoles y flavonoides Actividad antioxidante
Extractc Fruto TPC TFC AA CE50
(%) (mg/q) (mgGAE/g) | (mgRuE/g) (%) (ug/mL)
Socos 65,1+1,12 258 ¢ 299,4 £ 1,22 50,3 £ 0,52 158 £ 0,12 736,8 £ 9,492
0,032
Quinua 67,6 +0,72 27,1 300,2 + 6,72 60,6 + 0,2° 16,7+0,2° | 721,6+7,89b
0,02°
Acos 752 +1,9° 29,8 + 2654 +09b | 49,3+0,22 13,1 +£0,1¢ | 931,8 +4,25¢
Vinchos 0,05¢
Estandar |97,7 +0,5¢ - 186,7 £ 1,5¢ 75,30,1¢ 24,1 £ 0,24 4721 + 4,814

Leyenda. Letras (a, b, ¢ y d) indican subconjuntos homogéneos de la prueba de Tukey al 95,0 % de nivel de confianza;
TPC contenido de fenoles totales expresados como acido galico por gramo de extracto; TFC contenido de flavonoides
expresados como rutina por gramo de extracto; AA (%) actividad antioxidante a la concentracion de 250 pug/mL; CE50

concentracion eficiente antioxidante.

Los extractos secos de los frutos maduros de Silybum marianum fueron

analizados mediante método de cromatografia liquida de alta performance (fig. 2).

= JJL\ _7,_4[\\.;;{{&,_.,‘:, e e t A‘[\" e ‘J_.‘T/(I\._\_Tsf/f\.\j_.. ——r

- |
A}t 4/\\,{‘\‘ W Tet I ‘N‘.lu M ‘/\’/\‘

Leyenda: Procedencia: Socos (A), Acos Vinchos (B), Quinua (C). Estandar de silimarina (D). Picos de las muestras:
Isosilicristina (1), Silicristina (2), Silidianina (3), Silibina A (4), Silibina B (5), Isosilibina A (6), Isosilibina B (7)

Fig. 2 - Cromatograma HPLC del analisis de los componentes de la silimarina en frutos

de poblaciones de Silybum marianum recolectados en la region de Ayacucho, Peru.
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Discusion
Las caracteristicas de los frutos de Silybum marianum (tabla 1) y el color negro
observado en el estudio se explica por el cambio natural que experimentan los
frutos durante su maduracion que los lleva de un color blanco cremoso a marrén
claro o incluso negro dependiendo de las condiciones especificas de maduracion
y almacenamiento. Durante este proceso, la planta deposita pigmentos en la capa
subepidérmica del pericarpio y esta influenciado por factores externos.('¥
Ademas, se ha informado que el contenido de silimarina aumenta de manera
concomitante con la etapa de maduracion de los frutos('9y al respecto existen dos
procesos metabdlicos clave asociados con la maduracion de los frutos, el depésito
de pigmentos, que genera cambios en el color del pericarpio y la formacion y/o
depdsito de silimarina.(%. Estos procesos tienen implicaciones potenciales tanto
para la seleccion de frutos destinados a la produccién industrial de silimarina
como para los consumidores de frutos enteros. En general, los frutos disponibles
comercialmente presentan una amplia gama de colores en el pericarpio reflejando
sus diferentes etapas de maduracion.
En relacion con la extraccion de la silimarina, la Farmacopea Europea refiere que
el extracto de frutos de Silybum marianum se producen utilizando acetato de etilo,
acetona o mezcla de acetona con agua, etanol o una mezcla hidroalcohdlica y
metanol o0 mezcla de metanol con agua. Sin embargo, los métodos de extraccion
como la maceracion y/o extraccion por Soxhlet consumen mucho tiempo, utilizan
grandes cantidades de solventes, generan residuos de disolvente y lo mas critico
ocasionan la pérdida de importantes cantidades de silimarina durante el proceso
de desgrasado.
Durante el uso de extraccion acelerada por solventes en la investigacion se redujo
el tiempo y los requerimientos de solvente y se uso temperatura controlada, lo que
permitio una combinacion de extraccion estatica y dinamica; asi como el uso de
disolventes a presion elevada, para la extraccion con solventes a temperaturas por
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encima de sus puntos de ebullicion manteniéndolos en su estado liquido. De igual
manera, se logro la difusion mejorada del analito a través de las paredes celulares,
lo que disminuye la viscosidad del disolvente y la tension superficial. En el estudio,
para la extraccion de la silimarina se utilizé acetona como disolvente de extraccion,
al estar informado que produce el mayor rendimiento de silimarina.('®

Una vez obtenidos los extractos, se procedio a su caracterizacion. En primer lugar,
la silimarina presente en los extractos secos fue identificada mediante
espectrofotometria UV-VIS, empleando un estandar de silimarina como referencia.
Del cual, se constato que las longitudes de onda de maxima absorbancia de los
extractos coincidieron con las del estandar, presentando un pico maximo a 288
nm. Asimismo, el analisis de la literatura(” confirmé que las longitudes de onda
optimas para la cuantificacion de la silimarina se encuentran en el rango de 286 a
288 nm.

Este método espectrofotométrico mide la interaccion entre una radiacion
electromagnética y las moléculas o atomos caracteristicos de una sustancia
quimica, la cual permite su identificacion.® Aunque los espectros UV de las
sustancias no tienen un alto grado de especificidad; sin embargo, son muy
apropiados para realizar valoraciones cuantitativas y, en el caso de muchas
sustancias, son utiles como medios adicionales de identificacion.®

La identificacion de silimarina en los extractos secos de los frutos de Silybum
marianum también se realizé por espectroscopia FT-IR, en la que se evidencio la
correspondencia de los espectros obtenidos por los extractos con el estandar de
silimarina confirmando asi la presencia de este compuesto en las tres muestras
recolectadas. Al respecto, hay un creciente interés en el uso de la espectroscopia
del IR cercano en analisis farmacéuticos. La zona del infrarrojo cercano resulta
particularmente idénea para identificar -OH y -NH, -OH en presencia de aminas,
alcoholes en hidrocarburos y aminas primarias y secundarias en presencia de
aminas terciarias.® Cada compuesto quimico posee un espectro infrarrojo (IR)
caracteristico que lo distingue, excepto en el caso de los isomeros opticos, los

cuales comparten espectros idénticos. No obstante, en ciertas situaciones, el
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fenomeno del polimorfismo puede provocar variaciones en el espectro IR de un
compuesto en su forma sélida.

Al realizar la comparacion de los espectros con el software Omnic, los compuestos
identificados en los extractos y el estandar de silimarina fueron el grupo silimarina,
el gel de aceite de linaza, el trioleato de sorbitan, el aceite de castor, el aceite de
maiz, el aceite de linaza, los acidos grasos y el éster de alcohol. Los compuestos
quimicos del extracto de frutos recolectados en Quinua coinciden en su totalidad
con el estandar. Comparando el porcentaje de similitud del espectro de la base de
datos del Omnic con el espectro de las muestras, el extracto obtenido de la
muestra recolectada de Acos Vinchos presentd mayor porcentaje de similitud para
el grupo silimarina con un 75,1 % (tabla 2). Respecto a la presencia de acidos
grasos en la investigacion de Stolf1®y otros también se reporto la presencia de
acidos grasos insaturados, tales como, el acido oleico, linoleico y palmitico en los
frutos del Silybum marianum siendo asi el otro grupo de metabolitos relevantes
presentes en la planta.

Una vez realizada la identificacion de silimarina en los extractos de los frutos de
Silybum marianum se procedid a la cuantificacion del contenido de silimarina, del
contenido de fenoles totales y de flavonoides; asi como, por su actividad
antioxidante comparados con el estandar de silimarina (tabla 3). Del cual, se
evidencid que el extracto de frutos recolectados en Acos Vinchos presento el
mayor contenido de silimarina, con un valor de 75,2 + 1,9 %. Sin embargo, este valor
fue estadisticamente inferior al del estandar de silimarina (p < 0,05).

Al respecto, los extractos de silimarina en general se estandarizan a una
concentraciéon de 70-80 % de flavonolignanos. Asimismo, el contenido de
silimarina en frutos secos (mg/g) oscild entre 25y 30 mg/g, superando el valor de
21,92 + 0,97 mg/g reportado en frutos de Silybum marianum cultivados en
Egipto.® Sin embargo, este contenido fue inferior al registrado en el quimiotipo A
de Silybum marianum cultivado en la region de Italia, el que alcanzé un valor de

40,27 mg/g en frutos secos.(9)
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En cuanto al contenido de fenoles totales, todos los extractos mostraron valores
estadisticamente superiores al estandar de silimarina (p < 0,05). No obstante, el
contenido de flavonoides fue significativamente mayor (p < 0,05) en el estandar de
silimarina y se atribuye a su mayor pureza (tabla 3).

En relacion con la actividad antioxidante de los extractos se observo una
correlacion directa con su contenido de flavonoides. Esto evidencia que el
estandar de silimarina, al poseer un mayor contenido de flavonoides exhibe una
actividad antioxidante superior (p < 0,05). Al respecto, el uso de extractos
estandarizados de drogas vegetales tiene una ventaja superlativa respecto a los
compuestos quimicos aislados, ya que los extractos contienen un mayor nimero
de metabolitos que ejercen un sinergismo farmacoldgico y ademas proporcionan
beneficios terapéuticos adicionales.®

La caracterizacion del extracto seco de frutos maduros de Silybum marianum fue
complementado mediante el analisis de cromatografia liquida de alta resolucion,
lo que permitié identificar el perfil de flavonolignanos comparandolo con el
estandar de silimarina (fig. 2). En los extractos de frutos provenientes de Socos,
Quinua y Acos Vinchos ubicados en la region de Ayacucho se detectaron siete
flavonolignanos. Segun el analisis comparativo de los cromatogramas obtenidos
y la informacion reportada en la literatura, los compuestos identificados serian
isosilicristina, silicristina, silidianina, silibina A, silibina B, isosilibina A e isosilibina
B. Al respecto, investigaciones como las de Wang@ y otros han confirmado la
presencia de compuestos (silibina y silicristina), pertenecientes al grupo de los
flavonolignanos. Sin embargo, esta identificacion preliminar deberia ser
confirmada mediante un analisis mas detallado, como LC-MS/MS, para garantizar
mayor precision. La caracterizacion del perfil de flavonolignanos en frutos de
Silybum marianum es crucial, ya que actualmente la silimarina se emplea
ampliamente como extracto estandarizado.®

La relevancia de este estudio radica en que la composicion quimica de las plantas
medicinales como Silybum marianum esta estrechamente influenciada por las

condiciones geograficas. Ademas, la temperatura se destaca como el factor
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climatico mas importante, ya que cada especie medicinal se adapta a su habitat
especifico; no obstante, muchas plantas tienen la capacidad de desarrollarse en
un amplio rango de temperaturas. Por otro lado, la lluvia afecta la humedad y la
capacidad de retencion de agua del suelo, factores esenciales para el desarrollo
vegetal.® También existe una relacion directamente proporcional entre la
intensidad de la radiacion solar y la produccion de compuestos fendlicos, lo cual
es clave para la actividad antioxidante de muchas especies.® La radiacion
ultravioleta (UV) en particular estimula el incremento en el contenido de
flavonoides, alcaloides, antocianinas, carotenoides y cumarinas actuando como
un mecanismo de defensa contra el dano oxidativo. Por ultimo, el suelo
desempena un papel crucial no solo como soporte mecanico, sino también como
fuente de agua y nutrientes para la planta. Mientras que la altitud esta
directamente relacionada con el desarrollo y calidad de las plantas e influye
significativamente en su composicion quimica.

Ademas, las variaciones en el contenido de silimarina segun su procedencia estan
relacionadas con las condiciones agroclimaticas. Las semillas de cardo mariano
presentan mayores contenidos de silimarina en comparacion con las raices y las
hojas y son la parte mas utilizada e importante en la produccién de la industria
medicinal.@" Existen diferentes quimiotipos de Silybum marianum con variaciones
en la composicion de flavonolignanos, al haberse identificado quimiotipos
estables con perfiles significativamente diferentes.('%

El contenido de silimarina en los frutos de Milk Thistle (MT) varia segun el cultivar,
la ubicacion geografica y las condiciones agrondémicas reportandose una
variabilidad desde 0,62 % hasta mas del 6 % en algunos ecotipos.(' En ltalia, las
poblaciones silvestres muestran una variacion continua en el contenido de
silidianina entre 1-70 %, con distribuciones regionales especificas.(?2 Ademas, la
suplementacion del suelo con acido ascoérbico influye en el crecimiento y los
parametros bioquimicos al mejorar sus atributos bajo condiciones de estrés por
salinidad. Algunos ecotipos mostraron mayor tolerancia y mayor contenido de

fenoles y flavonoides.(@)
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Las variaciones en el contenido de silimarina también son causadas por factores
ambientales y genéticos. Las condiciones ambientales especificas, como el tipo
de suelo, la disponibilidad de nutrientes, el climay las practicas de cultivo influyen
significativamente en la variabilidad del contenido de silimarina. Mientras que los
analisis cuantitativos mostraron que las cantidades de silimarina varian segun
factores ambientales como el afo y la regién con ciertos genotipos mostrando
mayor adaptacion y acumulacion de silidianina bajo condiciones ambientales
especificas.?¥ La existencia de diferentes quimiotipos de Silybum marianum, que
presentan diferencias fenotipicas y quimicas, también afecta la composicion de
silimarina en los frutos.("

Los hallazgos de la investigacion sugieren que una mayor produccion de silimarina
depende del lugar de procedencia al estar condicionado con el tipo de suelo, los
ciclos de lluvia y sequia y demas condiciones medioambientales. Silybum
marianum es una especie de interesante distribucion en la region de Ayacucho,
Peru, en la cual se puede considerar como un potencial terapéutico y econémico,
pese a que la poblacion solo conoce el uso tradicional de sus hojas, mas no la de
sus frutos.

Ademas, la importancia de encontrar todo el complejo de silimarina radica en sus
aplicaciones medicinales, especialmente en el tratamiento de enfermedades
hepaticas. Este complejo comprende varios componentes (silibina, silicristina,
silidianina e isosilibina) que juntos ofrecen beneficios terapéuticos significativos,
lo que justifica su estudio y produccién a escala comercial.@)

Por lo que identificar y cuantificar todos los componentes del complejo de
silimarina es crucial para garantizar la autenticidad y calidad de los productos
derivados de Milk Thistle (MT), en los que los flavonolignanos y el flavonoide
taxifolina son utilizados como marcadores en monografias especificas,
asegurando la eficacia y seguridad de los suplementos alimenticios basados en
MT.(25

El estudio del complejo de silimarina es vital para programas de mejoramiento de

Silybum marianum y para comprender mejor su via biosintética evaluando la
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variabilidad en poblaciones silvestres,?? en el que el estudio de diferentes
quimiotipos de Silybum marianum y sus perfiles de silimarina es esencial para
optimizar su uso medicinal y farmacéutico. Por ejemplo, el quimiotipo A tiene alto
contenido de silicristina, sibilina Ay silibilina B, mientras que el quimiotipo B tiene
un alto contenido de silidianina, representando aproximadamente el 75 % del total
de silimarina. Estas diferencias pueden influir significativamente en las
propiedades terapéuticas y aplicaciones comerciales de los extractos de
silimarina.?? También, la identificacion y analisis de todo el complejo de silimarina
ayuda a establecer planes que permitan el desarrollo de cultivos con altos
rendimientos, a fin de mejorar la produccion de cultivos con propiedades
medicinales Optimas y aseguren suministros constantes y homogéneos de
compuestos farmacéuticos derivados de Silybum marianum.(2426)

Los frutos de Silybum marianum provenientes de los tres distritos analizados
contienen la misma variedad de flavonolignanos; sin embargo, la cantidad de
silimarina varia significativamente segun la procedencia. Esta variabilidad en el
contenido de silimarina se refleja directamente en la actividad antioxidante de los
extractos, evidenciando la influencia de las condiciones agroclimaticas sobre la
composicion quimica y funcional de los frutos. Estos hallazgos destacan la
importancia de considerar la procedencia de los frutos al seleccionar material
vegetal para fines farmacéuticos o industriales, especialmente en la produccion de
extractos estandarizados con altos niveles de actividad antioxidante.

Por lo que se puede concluir que el estudio confirmo que el contenido de silimarina
y la actividad antioxidante en los frutos de Silybum marianum presentan una

variabilidad significativa seguin su procedencia dentro de la region de Ayacucho.
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