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Entre los farmacos disponibles actualmente para el tratamiento de la enfermedad de Alzheimer (EA) se
encuentran los inhibidores de la enzima acetilcolinesterasa (AChE). Esta enzima es la encargada de la
hidrolisis de acetilcolina la cual esta involucrada en muchos aspectos de la cognicién incluyendo la memoria
y la atencion. Si acetilcolina no es destruida puede retornar y reactivar los receptores colinérgicos retrasando
la patogénesis de la enfermedad.

Con el proposito de encontrar nuevas fuentes de alcaloides anticolinérgicos se evaluaron diferentes
compuestos extraidos de 5 especies del género Hieronymiella. Los resultados obtenidos experimentalmente
pueden comprenderse mejor observando los sistemas a un nivel molecular, con este objetivo en mente se
realizaron estudios de modelado molecular que comprenden estudios de Docking molecular, simulaciones
de Dinamica Molecular (DM) seguidos de calculos de mecanica cuantica.

Los estudios de docking predicen que todos los alcaloides analizados se unen en la misma regién del
sitio activo de AChE, sin embargo, las simulaciones de DM indican que estas moléculas tienen diferente
disposicién espacial dentro del sitio lo que permite que interactuen con diferentes aminoacidos dando lugar
a interacciones de distinto tipo y fortaleza.

Los resultados obtenidos concuerdan completamente con los datos experimentales y pueden explicar la
mayor actividad inhibitoria determinada para sanguinina y galantamina en relacion con licorina, haemantamina
y tazetina.

Los datos de energia de union de los complejos, AG, obtenidos a partir de las simulaciones de dinamica

molecular permitieron diferenciar entre ligandos muy activos y ligandos inactivos.
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