I ANTIOSSIDANTI,
I PELLEROSSA.
BACHI DA SETA

I la Maclura Pomifera tra Texas e Veneto

Tiziano Vendrame @#Remigio Scandiuzzi




Gli “antiossidanti” vanno di
I mgda

I \/\j—f Acido L-Ascorbico = Vitamina C

Polifenoll

(Luteolina)
ecc. ecc.




versione pedogagico - naif..




I salutistici (edonistici) e colorati...




Angoscianti!
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I ..angoscia da stress ossidativo!
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I “Abbondano nel vegetall”

I f) ... livelli di (centinaia) mg/Kg !

Ma se ne voglio quantita
apprezzabili?

Un esempio comodo......



MACLURA
POMIFERA

Antiossidanti
e non solo..

Formula
Osage-Orange

Maclura pomifera
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Icca di antlossi
“particolart”

Thomas
Nuttall
(1811)

“padre” della
botanica
americana




aclura
omifera

—15m

UGA0008407




Maclura
Pomifera

“frutt”
elemento
caratteristico

Foto: Bruce Marlin, Wikimedia Cpmmons.




Nome: Willlam Maclure

1763 — 1840
Geologo,

cartografo,
filantropo
"padre" della geologia

americana

"Pomifera "

portatrice di frutt

heru[ El| Sciences of F:l'rladelphjil



Nome: OSAGE ORANGE

|

Il selvaggio West!

" “frutto
anacronistico”
5 ¢ (Texas)

vA coevoluzione
\ “megafauna’”
Pleistocene




, 'H'Hﬁ i
¥ Shonka §§ﬁ§.—(§lack Dog)

“arancio” degli Osagi |

Dipinti di George Catlin,
foto Wikimedia Commons



bois d'arc
bodark
bow -wood

legno pregiato!

1 Arco = 1 Cavallo



“Fruttl” (infruttescenze)

ammassi di singoli fruﬂ'l‘
guasi “Mora gigante”
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| “parent!”

Gelso (Morus alba — nigra)

MORACEAE




Maclura e bachi da seta

“succedaneo” del gelso,
primi 1900) . .4




Maclura in Veneto e dintorni

zone di bachicoltura

- Vittorio Veneto, S. Augusta &
- Trentino(1860)Tito de Bassetti§

ville storiche
- Villa Pisani a Stra, 220 anni

“*hedge-apple’
melo da siepi



Perche tanto interesse?

Ricchissima di isoflavoni ma.....
cosa sono gli iso flavoni (e 1 flavoni)?
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Catione Flavilio

Flavonoidi




I Antoclanidine = colore

I Peonidina: peonie, rose
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Antocianidine 2

Pelargonidina:
gerani, lamponi,



Flavon oli: Robinia (fiori)

OH
Robinin 0 0 ‘
| OH CHs
AN wOH
49 s.S. HO 0 o O OH
OH HO

Kaempferol

HO




I Famiglia di “COLORI” vegetall &
I antiossidant

I Partiamo dalle antocianidine:




Famiglia numerosa..



= Catechin (C
= Gallocatechin (GC
[ =* Catechin 3-gallate (Ct
= Gallocatechin 3-gallate (GC

= Flavan-3-0)
|~ Epicatechins (EC = Cocoa

Flavanols | _ = Epigallocatechin (EGC
[ \_= Epicatechin 3-gallate (EC
‘ \_= Epigallocatechin 3-gallate (EGC
\_~* Flavan-4-0
[ \\_=* Flavan-3,4-dic__Leucoanthocyanidi
= Proanthocyanidin __ Are dimers, trimers, oligomers, or polymers of the flav:
= Luteolin
= Flavones /| = Apigenir
= Tangeritir
: = Quercetir = Quarchrl
— \_ = Rutin
= Kaempferitrii
| = Kaempferol )~ = Astragall
I/ "\~ Naringenir
= Flavonols) \_= Sophoraflavonolosid
_ = Myriceti
F!i‘f!’,”es,-i‘l .= Fisetin
‘ \_= Isorhamnetir
=+ Pachypodo
- . \ Rhamnazin
’:‘{I-'Iavonoid-‘s:}"" - = Hesperetin = Hesperidin

— ‘ [ = Naringenir

\_=* Flavanones /-
Y\ Eriodictyc

= Homoeriodictyc

\ = Taxifolir

i Flavanono‘:‘/ = Dihydroquerceti
= Dihydrokaempferc

= Anthocyanidin

[ - Cyanidir

‘ = Delphinidir
Anthocyanidins/ = Malvidii

= Pelargonidin
\_=* Peonidin

\_=* Petunidir
Phytoestrogen:

‘ f = Genistein

= Isoflavones | -* Daidzeir
|\ = lsoﬂavonoidsj" \_ = Glycitei
I Isoflavanes/ Lonchocarpane

Laxiflorane

Neoflavones = Calophyllolide

| Neoflavenes = Dalbergichroment

\= Neaﬂavonoids{i = Coutareagenir
|._=* Dalbergin
\_ = Nivetir



Flavoni (comuni)
& Isoflavoni (rari!)

Sola=60 ppm*

* parti per milione = mg/Kg
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PPMm

1 ppm = 10°
(un milionesimo)
1Imm3/1dm?

1dm3 (1litro) =
10%x10°x10°=10°mm?



Tornando alla SOIA

|soflavont

I fattore protettivo contro tiumore al seno
(Cina, Glappone)

Genisteinae derivati:

sperimentazione clinica contro
Il tumore alla prostata

Antiossidantl e Fitoestrogeni



I MACLURA

I O Osagina+Pomiferina
6 /() (60g/Kg= 60000 ppm)

Osagina Pomiferina
(Pomiferin) CH,




I Uso didattico

- composti con
I struttura comprensibile

- percentuale elevata
- facile estrazione

- facile separazione e purificazione



Struttura: Maclura vs. Euonymus
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Strutture a confronto

Evonina




Confronto BIS

Evonina..

HELP!




I Procedura: preparazione

Frutti maturt:

- affettati
- essiccatl
- tritatl e caricati in soxlet



Affettare




Essiccare e tritare




Soxlet

Mr




I Estrazionl In soxlet

I - 1" etere di petrolio
(scioglie | grassi)

- 2" etere etilico
(scioglie Osagina e Pomiferina)

- I'etere etilico viene evaporato



Separazione

Trattamento con Pb(acetato)
I IN metanolo:

- Pomiferinaforma un
complesso insolublle;

- Osaginaimane insoluzione
(no complesso)




Conclusione

Pomiferato di piombo

Osagina In soluzione




Risultato finale

Pomiferina

Osagina




Interesse biologico

- antiossidanti

- azione cardioprotettiva

- citotossicita (in vitro) su cellule tumorali
- ecc.



L-ascorbic acid
Trolox
(+)-alpha-Tocopherol
Pomiferin

Osajin

Genistein

Daidzein

BHT

FeSO4

Antiossidanti
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FRAP Value (M)

Capacita antiossidante
nel test FRAP

Ferric Reducing
/Antioxidant Power

colorimetrico

Fe3+ ridotto a Fe2+;

Fe2+ da complesso blu con
2,4,6-tripyridyl-s-triazine
(TPTZ).

Antioxidant Isoflavones in Osage Orange, Maclura pomifera (Raf.) Schneid - R.
Tsao,* R. Yang, J. C. Young - J. Agric. Food Chem. 2003, 51, 6445-6451



% of initial absorbance

Antiossidanti 2
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el Pomiferin
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- = O - =Trolox

Decolorazione di B-Carotene
con perossidi generati da
ossidazione di acido linoleico
(meno decolorazione, piu
efficacia)

Capacita antiossidante nel test B-Carotene-Linoleic Acid Model
System (B-CLAMS) - vedi rif. precedente



Antiossidanti 3

Antioxidant

Pamilefin .— Activity by the
Clalin PCL Assay based

E_ - on photoinduced
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Antiproliferative activity of pomiferin in normal (MCF-10A) and
transformed (MCF-7) breast epithelial cells.- R.Yang, H. Hanwell,

J. Zhang, R. Tsao, ecc. - J Agric Food Chem, Vol. 59 Issue 24
Pa 13328-36 (Dec 28 2011)



I Antiossidanti: conclusione

I - Pomiferina paragonablle a:

— Vitamina E (a-tocoferolo)
— Trolox (analogo idrosolubile)
— BHT

— Vitamina C

- scarso effetto



I Interesse farmacologico

I - antiossidanti
- azione cardioprotettiva
- citotossicita (in vitro) su cellule tumorali
- ecc.
(attivita diverse per Osagina e
Pomiferina)



Esempi “organi”

CUORE
Protective effects of the flavonoids osajin and genn on

heart ischemia-reperfusiofDsa+Pom)
Ceska a Slovenska Farmacie, 55(4), 168-174 (Czech) 2006

RENI

Protective effects of Osajin In ischemia-reperfusion of
laboratory rat kidneyOsa)

Pharmazie, 61(6), 552-555 (English) 2006

SISTEMANERVOSO

Neuroprotective flavonoids from Flemingia macropayDsa)
Planta Medica, 71(9), 835-840 (English) 2005



Esempi citotossicita

Antiproliferative activity ofpomiferinin normal (MCF-10A)

and transformed (MCF-Dreast epithelial cells
R.Yang, H. Hanwell, J. Zhang, R. Tsao, ecc. - J@&gnod Chem, Vol. 59 Issue 24 Pqg.
13328-36 (Dec 28 2011)

Activation of Multiple Apoptotic Pathways in Human
Nasopharyngeal Carcinoma Cdiig the Prenylated

Isoflavone,Osajin
Huang T-T, Liu F-G, Wei C-F, Lu C-C, Chen C-C, kt(3011) PLoS ONE 6(4):
18308

Proteomic profiling ofcholangiocarcinoma cell line

treated withpomiferinfrom Derris malaccensis
J. Svasti, C. Srisomsap ecc- Proteomics 2005, 51-48D9



I Altri esempi

Pomiferin, histone deacetylase inhibitor isolatexhf the

fruits of Maclura pomifera.
Son IH, Chung IM, ecc. - Bioorganic & Medicinal Chemistry Letters
[2007, 17(17):4753-4755]

Characterization of pomiferin triacetate as a novel

MTOR and translation inhibitor
Magdalena M. Bajer ecc.- Biochemical Pharmacology (accepted
manuscript 21/1/2014)

In vitro and ex vivo examination of topical Pomifer

treatments,

Gruber JV, et al, Fitoterapia
(2014),http://dx.doi.org/10.1016/}.fitote.2014.01.023






