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Después de impartir cursos de Quimica Organica, Biotecnologia y Fitoquimica, de
trabajar con alumnos en el laboratorio, de servicio social y tesistas, me he dado cuenta
que, para una comprensién mas rapida de la Quimica de las plantas, es necesario un
libro de Fitoquimica. Existen muchos, es cierto; sin embargo, falta uno que sirva como
introduccién a los grupos de compuestos mas importantes en las plantas con ejemplos
interesantes. Ademds de una lista selecta de material bibliografico que ayude a
comprender y analizar la informacién sobre los metabolitos que se producen en el reino
vegetal. Cdmo son. Cudles son sus propiedades. Para qué sirven. Por qué los producen.
Dénde y como encontrar informacion acerca de ellos.

El contenido que aqui se presenta es de utilidad para Bidlogos, Quimicos, Enfermeras,

Médicos, Etnobotanicos, Ecélogos, Investigadores, Industriales, Nutridlogos, Agricultores
e interesados en la Medicina Herbolaria.
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La guimica es la ciencia que estudia las sustancias que forman la materia, sus estructuras,
propiedades y las transformaciones derivadas de su naturaleza estructural. Los
compuestos que forman a los seres vivos contienen dtomos de carbono. Estos dtomos
pueden unirse entre si: forman cadenas, ciclos y ramificaciones; ademds se unen con
atomos de diferente naturaleza como H, O, N, Sy otros, sean metales, fosforo y halégenos.
Por ello forman mas compuestos que todos los demas elementos de la tabla periddica
juntos.

La quimica orgdnica es la quimica de los compuestos de carbono. El estudio de los
productos naturales, es el punto de partida para ver la importancia de estos compuestos
en la biologia, ecologia, etnobotanica, farmacia, medicina, agricultura, medicina
veterinaria, enfermeria, nutricién y en las industrias de alimentos, farmacéuticas, de
cosmeéticos e infinidad mas.

La informacion que se presenta en este libro es resultado de la experiencia adquirida
durante 45 afios de trabajar en la docencia y una recopilacion de los trabajos cientificos
de varias y varios investigadores del mundo. Este es un trabajo de recopilacidn, analisis
y redaccion. En cada capitulo se adiciona la bibliografia que se utilizé para su redaccién.
Con ello el estudiante podra tener acceso a los temas en los que desee profundizar.

El libro esta organizado por tipos de compuestos, con los siguientes capitulos

[y

Fitoquimicos y metabolismo secundario

N

Lipidos
3. Compuestos terpenoides

4. Triterpenos
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5. Compuestos fendlicos
6. Compuestos de nitrégeno

Primero se presentan las definiciones pertinentes, la estructura quimica fundamental,
las especies vegetales que los contienen, sus propiedades y usos. Cada seccidn tiene una
breve introduccidn en la que se pretende proporcionar conocimientos generales sobre el
tema a tratar en particular. Posteriormente se detalla la informacién de los fitoquimicos
mas relevantes, para terminar con la bibliografia utilizada.

Con esta bibliografia podrdn profundizar en los temas y conocer los avances recientes en
las diferentes dreas que se relacionan con la fitoquimica.

Palabras para ¢l estudiante

La quimica esta en la naturaleza, en nuestro cuerpo y en la vida diaria. Con este libro
quiero mostrar a nuestros estudiantes que no hay fronteras bien definidas en la ciencia:
sin la quimica no hay vida y la vida es biologia.

Con esta obra también quiero mostrar a nuestros estudiantes la grandeza de las plantas.
Personalmente, creo que son los mejores quimicos del planeta y producen substancias
adecuadas para cada momento de su vida a partir de materiales simples. Son capaces
de sintetizar gran diversidad de compuestos que sirven para hacer sus tejidos, crecer y
desarrollarse al mismo tiempo que hacen estrategias de proteccion y sefializacion. Sin
ellas no existiriamos.

Espero que este libro los invite a estudiar la quimica de las plantas y, en general, la quimica
de todos los productos naturales para adentrarse mds en el conocimiento de la vida.
Espero hacer honor a los fitoquimicos, quienes son de gran valor para la humanidad.



urante billones de afios de evolucién la naturaleza ha desarrollado una enorme

diversidad de especies. Se estiman al menos 250,000 especies diferentes de plantas,
mds de 30 millones de especies de insectos, 1.5 millones de especies de hongos y nimeros
similares de algas. Todas estas especies coexisten en los ecosistemas e interaccionan entre
si en varias formas. Los compuestos quimicos que producen estas interacciones juegan
un papel importante en la defensa, simbiosis y polinizacién. Considerando el numero
de organismos y el nUmero de interacciones posibles entre ellos, no es sorprendente
la enorme variedad de los metabolitos que se encuentran dentro de los organismos
(Agrawal y Weber, 2015).

Ahora bien, el hombre ha usado a las plantas para su alimentacion, en su vestido,
como materiales de construccidon y para combatir enfermedades. En un punto de la
historia cientifica comenzaron los estudios quimicos de las plantas. Estos conducen a
la clasificacion de dos tipos de compuestos: los metabolitos primarios y los metabolitos
secundarios.

Los compuestos que son imprescindibles para las funciones vitales de las plantas (crecer
y reproducirse) son los metabolitos primarios, entre ellos se encuentran las proteinas,
los carbohidratos, los lipidos (grasas y aceites), los acidos nucleicos y las vitaminas. Los
animales y el hombre usan los metabolitos primarios principalmente como alimento.
Aunque también tienen otras aplicaciones: enzimas como las lipasas y proteasas de
las plantas, pueden utilizarse en la fabricacién de detergentes en polvo, la pectinasa se
utiliza para mejorar la extraccion de jugos. Diversos preparados enzimaticos capaces de
degradar los polisacdridos de la pared celular y los tejidos sirven para extraer colorantes,
aceites, almidén y antioxidantes, las celulasas son utiles en la fabricacidn de textiles. Los
carbohidratos tienen aplicaciones en la industria alimentaria, farmaceutica, cosmética,
del papel, etc. Los lipidos ademas de ser valiosos en la alimentacion, tienen valor en las
industrias farmaceutica, de polimeros, barnices y pinturas (Ovando Chacén, 2005).
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Por otro lado los compuestos de las plantas que la gente usa con fines diferentes a la
alimentacidén son los metabolitos secundarios. Lo curioso de este tipo de metabolitos es
que al principio se pensé que eran productos de desecho porque no participan de manera
directa en los procesos de crecimiento, desarrollo o reproduccion de las plantas, se
considerd que eran “no indispensables para la supervivencia del ser vivo”. Actualmente se
sabe que protegen a las plantas de enfermedades y que atraen a los polinizadores, entre
otras funciones. La linea divisoria entre metabolitos primarios y secundarios cada vez se
va haciendo mas borrosa, existen varios casos en donde se observa que cierta hormona
ademads de funcionar como hormona, funciona como fitoquimico de defensa; que un
metabolito primario actia también como regulador y que un metabolito secundario que
actua como defensa, también es regulador y metabolito primario (Erb y Kliebenstein, 2020).

Practicamente todas las sustancias que el hombre ha obtenido de las plantas a lo
largo de su historia con algun fin diferente al alimentario, se consideran productos del
metabolismo secundario. Los metabolitos secundarios con frecuencia tienen color, olor,
sabor y actividad bioldgica y son especialmente abundantes en organismos que carecen
de un sistema inmunoldgico (Almaraz, 2006).

Luckner (2013) observé que algunas rutas biosintéticas del metabolismo primario, llevan
a la formacién de metabolitos secundarios y las rutas biosintéticas de los metabolitos
secundarios conducen a una amplia variedad de compuestos, caracteristicos de
diversas familias.

La fitoquimica es la disciplina cientifica que tiene como objeto la obtencién de los
compuestos elaborados por las plantas a través de la extraccion, aislamiento, purificacion
y elucidacion de la estructura quimica. También le interesa la caracterizacién de la
actividad bioldgica de diversas sustancias producidas por los vegetales que benefician o
perjudican la salud humana, a las plantas, animales y microorganismos.

El término fitoquimico fito viene de ¢utov (phuton, planta). Se usa para las sustancias de
las que estan hechas las plantas (Cseke, 2006) y realizan diferentes funciones utiles para
los hombres como alimento, aromas, saborizantes, colorantes, espesantes, insecticidas,
herbicidas, hormonas, entre otros. El término fitoquimico se usa principalmente para
hacer referencia a los compuestos bioactivos de las plantas; actualmente con frecuencia
al estudiarlas quimicamente se encuentran nuevas estructuras que son Utiles en la
produccién de nuevos medicamentos (Olivoto, 2016).

El metabolismo secundario estd asociado con los mecanismos de defensa de las plantas,
esto se debe a que en condiciones naturales estan rodeadas de enemigos potenciales,
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por lo que han creado mecanismos para su supervivencia y combatir herbivoros,
microorganismos, virus o plantas que compitan con ellas (Dixon 2001; Agrawal, 2015). El
metabolismo secundario representa caracteres adaptativos sujetos a la seleccién natural
durante la evolucion (Wink, 2003). En la reproduccion actua generando compuestos
sefializadores que atraen a los polinizadoresy a los dispersores de semillas. Con frecuencia
son especificos del linaje y ayudan a las plantas a interaccionar con no solamente el
ambiente bidtico, también con el abidtico (Hartmann, 2007). De esta forma, las plantas son
una fuente importante de compuestos como alcaloides, ceras, antocianinas, flavonoides,
guinonas, lignanos, acetogeninas, terpenos, esteroides y otros. En el cuadro 1 se pueden
observar en forma simplificada las diferentes rutas metabdlicas que conducen a algunos
de los metabolitos secundarios.

A diferencia del metabolismo primario, el secundario presenta una gran variabilidad, por
la gran diversidad de funciones que realizan los metabolitos secundarios en las plantas.
Quimicamente, los metabolitos secundarios de las plantas se clasifican en tres grupos
principales: terpenoides, compuestos fendlicos y compuestos de nitrégeno (Balasundram
y col., 2006).

Ademas, la fitoquimica se encarga de la clasificacién de los componentes activos de
acuerdo al grupo funcional al que pertenecen y estudia los métodos analiticos para
comprobar su calidad y cantidad en un producto. Interesa a la fitoquimica la distribucion
de los compuestos en las diferentes partes de la planta, de las especies y las familias
en diferentes condiciones ambientales. Segin Harborne 1991: “La fitoquimica es una
disciplina que estd entre la quimica organica de los productos naturales y la bioquimica”.
La comparacién de especie es la piedra angular de la biologia y se usa para estudiar
ecologia y la evolucidn de los rasgos defensivos y reproductivos de las plantas. La
evolucidn de la quimica de los metabolitos secundarios de las plantas en respuesta a la
herbivoria de insectos es un clasico ejemplo de coevolucion (Anaya, 2003).

Recapitulando, las plantas superiores soportan una gran variedad de tensiones
ambientales, nutricionales, por herbivoria, estrés acuoso y otras. Para combatir estas
tensiones se aclimatan a si mismas mediante la produccion de diversos metabolitos
secundarios. Estos metabolitos secundarios ademas tienen aplicaciones industriales, son
utiles para la comercializacion (Verpoorte y col. 2002).

Cuando no se requiere una gran produccién de metabolitos secundarios es posible
obtenerlos directamente de las plantas. Sin embargo, debido a las limitaciones de su
produccién por plantas y de la extraccion natural de los fitoquimicos, se requieren
procesos biotecnoldgicos. Estos son aquellos en donde la célula y los tejidos vegetales

......................................................................................................................................... B
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son las alternativas para la activacion de la produccion in vitro de metabolitos
secundarios bioactivos.

La implementacién de estrategias para aumentar la productividad, incluyendo a la

obtencién del producto, pueden resolver las limitaciones a las que se enfrenta la
tecnologia para aumentar la comercializacion (Narayani y Srivastava, 2017).

Radiacion solar

CcO2 l H20
Fotosintesis
Ruta pentosa fosfato
Glicolisis
Fosfo piruvato Eritrosa 4-fosfato
A J
Piruvato Ruta shikimato
6-deoxixilulosa Amino acidos / \
aliféticos Amino 4cidos Acido
@ / \ arométicos hidroxibenzoico
Alcaloides \ /
Acetil-CoA ¢ Fenilpropanoides
\ Alcaloides A/
/ complejos
Acido Malonil
mevaldnico Co-A
Flavonoides

Isoprenocides Policétidos

~ e

Isoprenoides
complejos

Flavonoides
complejos

Figura 1. Biosintesis de metabolitos secundarios.
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LiPIDOS

Los lipidos son importantes en las células de las plantas debido al aislamiento
que proporcionan; sirven para tener proteccion térmica, conforman membranas
celulares formando capas impermeables y tienen multiples funciones especializadas
por su estructura. También tienen muchas aplicaciones en la industria de alimentos,
farmacéutica, cosmética, de combustibles, forrajes y reactivos quimicos (Vallerio y cols.
2014). Estan formados principalmente por datomos de carbono, hidrégeno y oxigeno,
algunos contienen fésforo y azufre.

Dentro de los lipidos existen compuestos con estructuras muy diferentes, pero una
propiedad que comparten es que no son solubles en agua, son hidréfobos, por ser no
polares. Ejemplos de lipidos son las grasas y los aceites, las ceras y los esteroides. Los mas
abundantes son los glicerolipidos. También se consideran lipidos a moléculas anfipaticas
(tienen un extremo hidrofilo y otro hidréfobo).

Triglicéridos

Algunas plantas almacenan energia en forma de aceites, especialmente en las semillas
y los frutos. Como los triglicéridos contienen mas enlaces carbono-hidrégeno que los
carbohidratos, proporcionan mas energia. Las grasas, al no ser solubles en agua, no la
absorben y por ello almacenan mas energia que el glucégeno, el cual si absorbe agua. Este
es el motivo por el cual desempefiaron un papel fundamental en la evolucion (Li-Beisson,
2016). Dependiendo de la especie varia el contenido de grasa en las semillas: el arroz,
la cebada y la avena contienen de 0.6 a 1.7 %; maiz 69-74%,; trigo 2.6; las leguminosas
como soya, frijol y haba contienen entre el 2 al 7% y las oleaginosas (ajonjoli, almendras,
avellana, cacao, cacahuate, nuez, semilla de calabaza, coco 47-68% del peso seco en
semillas, hojas y frutas.
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Los triacilglicéridos reciben el nombre de grasas si son sélidos a temperatura ambiente
y aceites si son liquidos. Aceite es una palabra drabe “az-zait” que significa jugo de
aceituna. Las grasas y los aceites tienen una molécula de glicerol unida a tres de acidos
grasos por medio de un grupo funcional éster en cada unidn, el triéster resultante es un
triacilglicérido, también llamado triacilglicerol o triglicérido. Los acidos grasos pueden
tener desde 4 hasta 36 atomos de carbono, casi siempre en nimero par. Los triglicéridos
pueden tener tres acidos grasos idénticos o diferentes. Aunque muchos acidos grasos
se encuentran en las moléculas de grasa, algunos otros estan libres en el cuerpo y se
consideran como un tipo aparte.

Cuando el glicerol reacciona con tres moléculas de acido estearico forma el éster
triestearato de glicerilo.

@)

1
CH,0 —C —CH,(CH,), .CH,
o
CHO —C—CH,(CH,), .CH,
o

[l
CH,0 —C —CH,(CH,), .CH

3

Figural. Triestearato de glicerilo.

Los glicéridos son los lipidos mas abundantes en las plantas (tienen acidos grasos
esterificados en dos carbonos del glicerol y otra molécula que puede ser un grupo fosfato
(glicerofosfolipidos ) o un glucido (gliceroglucolipidos). Estos compuestos son moléculas
anfipaticas formadas por dos colas o cadenas hidrocarbonadas apolares (hidrofdbicas) y
una cabeza polar (hidrdfila).

Acidos grases

Los acidos grasos son acidos carboxilicos con diferentes longitudes de cadena de carbono
y diferentes grados de saturacion, se llaman saturados cuando no hay dobles enlaces, es
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decir, solamente tienen enlaces sencillos. Si hay en la molécula un doble enlace se trata
de un acido graso monoinsaturado y si son varios los dobles enlaces, se trata de un acido
graso poliinsaturado.

Las propiedades de los acidos grasos dependen de la longitud de su cadena de
carbonos y del grado de saturacidn. Los acidos grasos no saturados tienen puntos de
fusion mds bajos que los acidos grasos saturados de la misma longitud. Esto puede si
comparamos dos acidos grasos de dieciocho atomos de carbono: el 4cido estearico,
saturado (p.f. 69.6°C) con el acido oleico que tiene un enlace doble cis entre los 4tomos
de carbono 9y 10 (p.f. 15°C). Los puntos de fusion de los acidos poliinsaturados de la
serie C18 son menores.

La longitud de la cadena también afecta el punto de fusion como en el caso del acido
palmitico (C16) que tiene su punto de fusién menor por 6.5°C al del acido estearico
(C18).

Asi observamos que la cadena corta y la insaturacion aumentan la fluidez de los acidos
grasos y sus derivados. Se ha visto que las plantas que crecen en temperaturas mas frias
tienen un mayor contenido de 4cidos trienoicos y que en las plantas del desierto cuando
aumenta la temperatura se produce una reduccion de los acidos trienoicos como el
a-linolénico (18:3) y el hexadecatrienoico (16:3) (Murakami y col. 2000).

Los enlaces dobles en los acidos grasos insaturados, como otros tipos de enlaces dobles,
pueden existir en una configuracidn cis o trans.

trans (@)
/\/\/\/\MOH
cis O
OH

Figura2. Acidos grasos trans y cis.
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Las grasas trans se encuentran en muy pequefias cantidades en algunas semillas. Se
producen facilmente mediante un procedimiento industrial, la hidrogenacion parcial. Esta
hidrogenacién es una forma conveniente de obtener sustancias parecidas a la mantequilla
a precio de aceite. Desafortunadamente las grasas trans tienen efectos nocivos en la
salud humana por la estrecha relacion entre las grasas trans y la cardiopatia coronaria. La
Administracién de Alimentos y Medicamentos, (Food and Drug Administration, FDA, por
sus siglas en inglés) recientemente prohibié las grasas trans en los alimentos.

Acidos grasos omega

Los acidos grasos omega reciben este nombre por la estructura de sus moléculas, el
carbono mas alejado del grupo carboxilo de cualquier acido graso es el carbono omega.
La molécula llamada 4cido graso omega-3 es aquella en la que el primer enlace doble en
un acido graso poliinsaturado se encuentra entre el tercer y cuarto carbono del extremo
omega. En los 4cidos grasos omega-6 el primer enlace doble se encuentra entre el sexto
y séptimo carbono del extremo omega (contrario al grupo carboxilo).

A su vez, existen diferentes tipos de acidos grasos omega-3 y omega-6, sus precursores
son: acido alfa-linolénico (ALA) para los omega-3 y acido linoléico (LA) para los omega-6.
Su funcidn en las plantas es proporcionar flexibilidad a la membrana celular, permitiendo
el movimiento de proteinas en su superficie y dentro de la bicapa lipidica.

El cuerpo humano necesita estas moléculas y sus derivados pero no los puede sintetizar.
Por ello los acidos linoleico y linolénico se clasifican como acidos grasos esenciales y
deben obtenerse de la dieta. Algunas semillas, como la chia y la linaza, son buenas
fuentes de acidos grasos omega-3.

Los acidos grasos omega-3 y omega-6 tienen al menos dos enlaces cis-insaturados, lo
que les da una forma curva para desempefiar diversas funciones en el cuerpo humano.
Son precursores de la sintesis de moléculas de sefializacién importantes, como las que
regulan la inflamacién y el estado de animo (Calder, 2017).

Los acidos omega-3 pueden reducir el riesgo de muerte subita por ataques cardiacos,
bajar la concentracion de triglicéridos en la sangre, disminuir la presién arterial y prevenir
la formacion de coagulos sanguineos (Calder, 2017).



2 Lipidos AJOAJOAJO

Estos dos acidos omega 3 y omega 6, inhiben la produccion de las prostaglandinas
inflamatorias y estimulan la produccion de prostaglandinas de la serie 1y 3 (PGE1 y
PGE3), que tienen efecto antiinflamatorio, vasodilatador y antiagregante plaquetario. De
esta forma, disminuye el riesgo de trombosis (Damude y Kinney 2008).

Los acidos grasos son un ejemplo de metabolitos primarios que ademas de constituir la
membrana celular de las plantas, tienen actividad bioldgica en el hombre, es decir que
funcionan también como metabolitos secundarios; por lo que puede verse que no hay
una barrera muy definida entre los dos tipos de metabolitos primarios y secundarios (Erb
y Kliebenstein, 2020).
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Figura 3. Estructura del acido alfa-linolénico (ALA), se puede
observar su forma rizada debido a sus tres dobles enlaces cis.

Los aceites vegetales son la fuente principal de lipidos comestibles que se consumen en el
mundo. Se extraen del endospermo de las semillas que contienen aceite o del pericarpio
de las frutas de alto contenido de aceite, principalmente palma y aceituna. Otro fruto
importante con alto contenido de aceite es el aguacate (Ozdemir y Topuz, 2004).

Las semillas de plantas como la aceituna, palma, coco y cacahuate, se utilizan
comercialmente en la fabricacién de jabones y de pinturas, ademas son importantes
como alimento. En el cuadro 1 se presentan los dcidos grasos mds abundantes en algunas
especies de algas y en hojas y semillas de algunas plantas.
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CGuadro 1. Composicion de acidos grasos de diversos aceites. El nimero antes de los dos
puntos es el nimero de carbonos, el siguiente sefiala el nUmero de enlaces dobles.

Tipo de aceite Composicién de acidos grasos (% del total)

16:0 16:1 18:0 18:1 18:2 18:3 | otros
Hoja palma 4 - 2 62 20 10 2
Semilla de palma 44 tr 4 39 11 1 1
Hoja de maiz 8 4 2 7 8 66 5
Hoja chicharo 12 3 1 2 22 56 5
Hoja de espinaca 13 3 0.01 7 16 56 5
Scenedesmus obliquus 35 2 - 9 6 30 36
Chlorella vulgaris 26 8 - 2 33 20 9
Aguacate mesocarpio 22 6 32 59 10 0.17 0.33
Semilla de soya 43 - 5.4 40 10 A4 1.1
Semilla de cacahuate 10 - 3.6 21 22 - -
Semilla de olivo - - - 69.5 8 6 -

La saponificacion es una reaccidn en la que se fraccionan los lipidos extraidos de
los tejidos vegetales, primero se lleva a cabo una hidrélisis basica (saponificacién) y
después los productos se extraen con un disolvente no polar, estos productos son los
compuestos insaponificables. Esta reaccion de hidrélisis alcalina tiene la caracteristica
de que algunos lipidos, los que tienen el grupo funcional éster, se convierten en
jaboén (soluble en agua) y los que no tienen el grupo éster no reaccionan con la base y
continuan siendo solubles en el disolvente no polar. De esta forma se pueden separar
los lipidos saponificables de los insaponificables, por medio su solubilidad, ya que los
jabones son las sales de los acidos grasos y por su estructura pueden disolverse en
el agua, mientras que los lipidos insaponificables permanecen insolubles al agua y de
disuelven en solventes no polares.
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Los compuestos insaponificables son los compuestos lipidicos que no se hidrolizan en
esta reaccién de saponificacién como: los hidrocarburos, los terpenos y los esteroides.
Los lipidos saponificables son los ésteres como los triacilglicéridos principalmente y los
ésteres cerosos.

Terpenos

Los terpenos destacan por su contribucion al aroma de frutos y flores, algunos de ellos
son vitaminas, en este grupo también se incluyen esteroides como el sitosterol y el
campesterol, se incluyen hidrocarburos funcionalizados o no funcionalizados.

Los hidrocarburos son un grupo pequefio y son los menos polares de todos los productos
naturales. Contienen solamente C e H. Normalmente, tienen un nimero impar de atomos
de carbono, resultado de la descarboxilacién de los acidos grasos. Ejemplos de plantas
con hidrocarburos son el aceite de oliva contiene hidrocarburos de C13 a C28 y algunas
algas acumulan hidrocarburos como Botryococcus braunii.

Los hidrocarburos pueden ser saturados o no saturados, los insaturados tienen menos
hidrégenos que los saturados y por lo tanto estdan mas oxidados. Pueden tener cadenas
rectas o las cadenas pueden tener ramificaciones o formar anillos. Son grasosos,
insolubles y menos densos que el agua. Los hidrocarburos con anillos aromaticos son
mds estables. En las plantas vivas los hidrocarburos saturados forman parte de las ceras
gue cubren las superficies de los frutos como el n-nonacosano y el hentriacontano. Los
alcanos ramificados, a excepcion de los terpenos estan presentes con poca frecuencia en
las plantas.

El etileno es un hidrocarburo insaturado, el mds simple, es una hormona vegetal
importante que produce la maduracion de los frutos, la absicién de las hojas de los
arboles y que los tallos engruesen. Los alquenos de cadena larga son comunes en las
ceras de la cafia de azucar y de algunos frutos.

En las plantas de especies del carbonifero que sirvieron como alimento a los dinosaurios
en Africa, se han aislado alcanos C10 a C37. También se han encontrado hidrocarburos
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aromaticos en el petrdleo de Tunez, provenientes de algas, como los esteranos y los
hopanos (Mohamed y col., 2013).

Se consideran hidrocarburos funcionalizados a los halogenuros de alquilo, los alcoholes y
los hidrocarburos con azufre. Son menos abundantes pero se les encuentra con frecuencia
en las plantas.

Pigmentos

Otro tipo de lipidos son los pigmentos vegetales carotenoides y clorofilas. Aprovechando
su hidrofobicidad, los lipidos se separan de los tejidos vegetales con disolventes organicos
como cloroformo, éter y hexano.

Poliacetilenos

Los poliacetilenos son productos insaturados que pueden contener dobles y triples
enlaces. Con frecuencia tienen otros grupos funcionales adicionales. La zanahoria
contiene cuatro poliacetilenos como el falcarinol el cual es una neurotoxina, se encuentra
en sus raices en una concentracion de 2 mg/kg de peso seco (Figura 6). Las zanahorias
son la mayor fuente de estos poliacetilenos. Se ha comprobado que el falcarinol inhibe
transformaciones neopldsicas en el colon y junto con el facarindiol hay un efecto sinérgico
in vitro, con un aumento significativo en la actividad citotoxica.

Los poliacetilenos estan presentes en forma regular en las familias Campanulacea,
Asteraceae, Araliaceae, Pittosporacae, y Apiaceae. Se les encuentra en hongos superiores
en cadenas de C, a C1,, mientras que los de plantas superiores tienen de C, a C, en
su cadena. Biosintéticamente los poliacetilenos son resultado de la deshidrogenacion
enzimatica de las olefinas correspondientes. Se ha visto que el poliacetileno de Vicia faba
actua como fitoalexina.
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Falcarinol
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Z
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Figura4.€El falcarinol y falcarindiol se encuentran en muchas plantas
alimenticias de la familia Apiaceae.( Kobaek-Larsen y col. 2017).

Las ceras de las plantas forman una capa superficial que impide el paso del agua. Estas
superficies cerosas son mas frecuentes en plantas que estan sometidas a largos periodos
de sequia, puesto que la cera les permite conservar su humedad interna impidiendo la
transpiracidn excesiva.

Las ceras no estan limitadas a xerofitas, también se encuentran en mesofitas como la cafia
de azucar y el bambu. Se encuentran con abundancia, en la familia de las Crasulaceas,
entre las que se encuentran hierbas y arbustos suculentos, con hojas y tallos gruesos que
almacenan agua y que se conocen cominmente con los nombres de conchitas, lenguas
de vaca, colas de borrego, plantas de jade y siemprevivas. En algunas plantas, como la
jojoba se acumulan las ceras y se les denomina ceras de almacenamiento.

La transicion de un ambiente acuatico a la vida terrestre requirié de varios cambios, entre
ellos la habilidad de retener agua en hdbitats deshidratantes. Por lo que la habilidad
de sintetizar depositar y mantener una capa hidrofdbica superficial o cuticula sobre
las superficies de los 6rganos aéreos es una de las innovaciones mas importantes en la
evolucidn de las plantas. Esta capa exterior esta forrada por una estructura cristalina de
un polimero a prueba de agua, formado por una mezcla de lipidos que en conjunto se
llaman ceras.
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Las ceras son una mezcla compleja, la mayor parte de los componentes de la cera
cuticular son 4cidos grasos de cadena muy larga C20-C34 también hay alcanos, aldehidos,
alcoholes primarios y secundarios, cetonas y ésteres de cadena larga (Yeats y Rose, 2013).

El sitio con mayor presencia de ceras es la cuticula. La cutina es el componente principal
de la cuticula de las plantas terrestres, es una macromolécula polimérica formada por
muchos dacidos grasos de cadena larga, unidos unos a otros por enlaces éster, lo que
produce una red rigida tridimensional. Este biopoliéster cubre las superficies aéreas de
las plantas. Para aislar la cutina es necesario romper el pegamento de pectinas que la
une a la epidermis por medio de una serie de pasos que termina con la hidrélisis de los
biopoliésteres (Zeisler Diehl, 2018).

La cutina forma parte de las paredes celulares, estd formada por acidos grasos 16:0 y
18:1, la cadena puede tener grupos hidroxilo o epdxido, interiormente o en el extremo
opuesto al grupo carboxilo. Los componentes mondmeros mas comunes de la familia
C16 son los acidos 16-hidroxihexadecanoico y acido 10,16-dihidroxihexadecanoico este
dihidroxiacido es el componente dominante generalmente. La biosintesis de las ceras
inicia con la sintesis de novo de los acidos grasos C16 y C18 y los alcoholes se forman a
partir de los acidos carboxilicos de cadena muy larga (Zeisler-Diehl, 2018, Tafolla y col.
2013).

En algunos casos otros derivados C16 son los dominantes. En la cutina de los citricos y en
las hojas muy jovenes de Vicia faba estan los acidos 16-oxo-10-hidroxi-hexadecanoico.
En algunos casos en plantas inferiores especialmente como componente principal hay un
monomero reducido C16 como 1,8,16-hexadecanetriol.

La cutina primitiva en helechos y licopodios se caracteriza por grandes cantidades de
acido 16-hidroxihexadecanoico. Entre los miembros mas comunes de la familia C18 de
monomeros de la cutina estd el 4cido 18-hidroxi-18,9-dienoico.

El componente mayoritario de todas las ceras son los ésteres formados por alcoholes de
cadena larga y acidos grasos de cadena larga.
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Figura 5. Ester ceroso (nétese la gran longitud de las cadenas del 4cido
carboxilico y del alcohol que forman el éster.

Como la cuticula estd formada por compuestos sdélidos e insolubles en agua, sus funciones
en las plantas se deben a su solubilidad en agua y con su consistencia firme, protege
contra la falta de humedad, como filtro UV y como impermeabilizante.

Las ceras mas conocidas son productos de especies de zonas aridas o semidridas en el
hemisferio norte como las ceras de carnauba, de jojoba y candelilla.

La cera vegetal mas importante es la de carnauba que se obtiene de las hojas de la palma
Copernicia prunifera, endémica del Brasil. Se utiliza en la industria farmaceutica en el
pulido de grageas y para la fabricacién de tabletas como excipiente y para modificar la
liberacion del principio activo. También se usa en la fabricacién de chicles, ceras para
coches, labiales, tintas y para aumentar la vida de anaquel de los frutos (Nart y col. 2017).

1
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Figura 6. Ester que forma parte de la cera de carnauba.

La cera de candelilla (vela pequefia) se produce a partir de Euphorbia antisyphilitica de
las zonas aridas del norte de México como Coahuila, Zacatecas, Durango y Chihuahua. La
planta es una hierba perenne, su cubierta cerosa es mas gruesa en el invierno. Se obtienen
alrededor de 8 millones de libras anuales, tres de las cuales se usan en la manufactura
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de chicles. Su punto de fusién es de 70-77°C. La cera de candelilla contiene sitosterol,
ésteres de cadena muy larga e hidrocarburos entre los que se encuentran hentriacontano
y triacontano en proporcién 9:1. Se utiliza en pesticidas liquidos para bajar su toxicidad,
en la fabricacion de chicles, cosméticos, crayones, aislantes eléctricos, pulidores,
adhesivos, cementos, velas, papel carbon, tintas, materiales dentales, ungiientos, hules,
plastificantes, entre otros.

Cecradejojoba

Es un arbusto nativo de los desiertos de Sonora y Baja California, taxondmicamente. El
aceite de su semilla es inusual, estd formado por ésteres cerosos liquidos. Es una de las
fuentes sostenibles del aceite ceroso liquido y se utiliza para reemplazar aceites similares
que antes se extraian del esperma de ballena, que las llevo practicamente a su extincion.

Las ceras de jojoba son ésteres de acido graso de cadena larga monoinsaturada
(C,,-C,,) y alcohol graso (C,-C,,) y puede llegar a ser hasta el 60% del peso de la semilla
(Stutervant, 2020).
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Figura7.Ester componente de la cera de jojoba.
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Terpenoides

Los terpenos forman la familia mas grande de los productos naturales, su diversidad
estructural hace que alrededor de 40 000 compuestos sean los ejemplos mas
impresionantes de la evolucidn divergente de las sustancias quimicas de las plantas.
Los terpenoides también se conocen como isoprenoides, ya que su estructura base
esta formada por unidades isoprénicas, algunos ejemplos son los aceites esenciales,
triterpenoides y esteroles. Las plantas emplean a los terpenoides para funciones basicas
como el crecimiento y el desarrollo pero usan la mayoria de los terpenoides para
interacciones quimicas mas especializadas y la proteccién en el medio bidtico y abidtico
(Tholl,2014).

Los terpenos estan formados por la unién de unidades isoprénicas (C5H8), el nombre
de la UIQPA de la unidad isoprenoide es 2-metil-1,3-butadieno, tiene un esqueleto
ramificado de 5 dtomos de carbono (Figura 1). Las unidades isoprénicas se unen entre
si de tres diferentes maneras: cabeza-cola, cabeza-cabeza, cola-cola; a estas formas de
unién se les conoce como la regla del isopreno. Sin embargo en 1970, se encontrd que
los isoprenoides no estan hechos de isopreno, sus precursores bioldgicos son isopentenil
pirofosfato (IPP) y su isémero dimetilalilpirofosfato (IPP).

cola
1T 2 3 4
H,C=C-CH=CH,
cabeza CH3

Figural. Estructura del isopreno.



@(/A@(/AO(/A Fitoquimica

Los terpenos son las moléculas mas antiguas conocidas que han sido recuperadas de
sedimentos de 2.5 mil millones de afos. Su éxito evolutivo estd basado en parte por la
simplicidad de la construccion de moléculas de diferente tamano, de acuerdo con la regla
del isopreno. Cuando se enlazan dos unidades isoprénicas se obtienen compuestos con
aroma: los monoterpenos que tienen 10 atomos de carbono. Los terpenoides que tienen
15 dtomos de carbono son los sesquiterpenos; los diterpenos tienen 20; los triterpenos
30, tetraterpenos (40) y politerpenos poseen mas de 40 atomos de C.

Aceites esenciales

Las plantas producen aceites esenciales que son mezclas complejas de compuestos de bajo
peso molecular como monoterpenos, en aproximadamente un 90% de su composicion
total, y en menor proporcidén contienen ésteres, aldehidos, cetonas, lactonas, alcoholes
y acidos carboxilicos. Estos compuestos volatiles estan presentes en todas las partes de
las plantas aromaticas, le dan su aroma caracteristico y son contribuyentes importantes
de su sabor.

Los aceites esenciales son solubles en alcohol, éter etilico y aceites fijos y son insolubles
en agua. Estos aceites volatiles son generalmente liquidos e incoloros a temperatura
ambiente. Tienen un olor caracteristico, su densidad es menor que la unidad con pocas
excepciones como canela, sassafras y vetiver que tienen indice de refraccién y actividad
6ptica elevada.

Por sus propiedades contra hongos y bacterias, antiinflamatorias, antioxidantes,
antiprurito, hipotensora y analgésica se utilizan en la industria farmaceutica (aceite
de eucalipto, de clavo, tomillo y muchos otros. Su aroma, sabor y propiedades
antimicrobianas son importantes en la fabricacidon de alimentos, como son los aceites
esenciales de orégano, hierbabuena, romero, comino y otros. Se usan ampliamente
en la industria del cosmético (lavanda, geranio, limdn, naranja), en perfumeria (como
lavanda y jazmin) y también en aromaterapia (albahaca, té limén). También tienen
importancia ecolégica: atraen a los insectos polinizadores, son repelentes a los
depredadores, inhiben la germinacién de semillas, o la comunicacién entre plantas
como la alelopatia y otras; adem3s los aceites esenciales poseen actividad insecticida
(Dhiffi et al, 2016).
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Pueden tener solamente C e H aunque algunos presentan enlaces con atomos de
oxigeno y se forman diferentes compuestos del aroma. Pueden ser aciclicos (mirceno,
nerol, linalol, geraniol), monociclicos (limoneno, a-terpineol y terpinoleno) y biciclicos
(a-pineno, tujona, alcanfor, fenchona). En todos los grupos podemos encontrar
hidrocarburos saturados (limoneno), alcoholes (mentol, citronelol, geraniol), aldehidos
y cetonas (mirtenal, carvona, citronelal, geranial), lactonas como los iridoides y las
tropolonas como y-tujaplicina.

+ Limoneno

El limoneno dextrororatorio es el responsable del aroma caracteristico de los frutos
citricos, es un metabolito secundario que se produce abundantemente en la naturaleza.
Se utiliza en la produccion de aromas y sabores, en la sintesis de otros compuestos como
el sabor de menta y mas recientemente como disolvente no téxico. De forma comercial
se extrae de la cascara de naranja con un 3.8% de rendimiento en base a peso seco.
Es escasamente soluble en agua 13.8 mg/L tiene actividad antibacteriana, fungicida y
anticancerigena. Las plantas los usan para repeler depredadores. El otro isémero dptico
(-)-limoneno tiene un olor a aguarras y se encuentra en robles y pinos se usa como
biosolvente de pinturas (Ciriminna y col. 2014).

« Mentol

El mentol estd presente en los aceites esenciales de las plantas del género Mentha, como
Mentha piperita y Mentha arvensis, es responsable de su aroma y sabor fresco y frio. se
usa en la elaboracion de dulces, en fragancias, cigarrillos y medicamentos. Aplicado sobre
la piel, desencadena una reaccion quimica en los receptores de frio en la piel generando
su bien conocida y agradable sensacién de frescura y relajacion. EIl mentol bloquea los
canales de actividad neuronal, reduciendo la transmision del dolor. Entre las aplicaciones
medicinales se ha encontrado que alivia la comezdn y es antiséptico. Se ocupa en
desdrdenes gastrointestinales, respiratorios, reproductivos e inflamatorios. Posee tres
centros quirales y cuatro pares de isémeros épticos, el Unico enantidmero presente
en la naturaleza es el (-)-mentol. El (+)-mentol tiene muy reducidas sus propiedades
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farmacoldgicas y se reporta como un compuesto toxico. Sélido a temperatura ambiente,
no es soluble completamente en agua, pero muy soluble en etanol. Por su logaritmo base
10 octanol/agua de 3.4 se sabe que es una molécula lipofilica capaz de interaccionar con
las membranas celulares. El (-)-mentol es un producto con mucha demanda por lo que en
la actualidad no se extrae de plantas, se obtiene por sintesis quimica (Silva, 2020).

+ Pineno

El pineno es el componente principal del aroma de pino, el pineno es un monoterpeno
biciclico, que se produce naturalmente como dos isémeros el a-pineno y el B-pineno;
por lo general, provienen de la trementina o aguarras (es la fraccion volatil de la
resina exudada por las coniferas como el pino, el abeto) y de otras plantas como
la salvia, romero o cannabis es parte de un mecanismo de defensa contra insectos,
hongos y nematodos.

Al a-pineno se le atribuyen propiedades antinflamatorias (a través de la prostaglandina
PGE1), antisépticas, es un antibidtico de amplio espectro. En esta linea, existen estudios
que demuestran su efectividad para tratar diversas bronquitis viricas, actuando de
escudo frente a ataques de virus infecciosos. Se emplea como expectorante y antiséptico.
Inhibe la destruccién de moléculas relacionadas con la memoria, al romero y a la
salvia se les considera buenos para la memoria. Ademds modula efectos adversos del
tetrahidrocanabinol (THC) como la ansiedad, la paranoia o la pérdida de memoria a corto
plazo. Parece claro que una variedad rica en THC y sin pineno perjudica mas la memoria
gue una variedad con idéntico contenido en THC pero con pineno (Russo, 2011).

Con -pineno se fabrica mirceno. Siempre que encontramos varios isémeros de un mismo
terpeno, el sabor y olor de éstos presenta variaciones notables. El sabor y aroma del
isdbmero a-pineno es muy similar al de la resina de pino, también al romero. Por contra,
el isdmero B-pineno presenta unas caracteristicas organolépticas mds similares al eneldo,
al perejil, a la albahaca o al lupulo (Risner y col. 2020).

+ Mirceno

El mirceno es el monoterpeno mas abundante en el cannabis, lo que representa mas
del 60% del aceite esencial de algunas variedades. También se encuentra en las hojas
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de laurel, en el tomillo, lUpulo, ylang-ylang, citronela o hierba de limén y verbena. El
mirceno es responsable del “aroma a lupulo” encontrado en las cervezas elaboradas
con la técnica dry hooping (cervezas a las que se afiade lUpulo después de finalizar la
fermentacion a bajas temperaturas, para aportarle un mayor aroma a “lipulo”); el propio
aroma se describe como resinoso, a hierbas, ligeramente metalico y muy penetrante en
altas concentraciones.

«+ Linalol

El linalol tiene un aroma floral. Se obtiene a partir de lavanda, neroli y otros aceites
esenciales. Se puede percibir por el humano a una concentracién de 1 ppm. Es un
compuesto sedante, abundante en el aceite esencial de Bursera linanoe (60-70% del
aceite esencial). Se usa en cosméticos y alimentos como perfume y como sabor. Tiene
efectos importantes en el sistema cardiovascular humano, se encontré que por inhalacion
el (+)-linalol tiene un efecto estimulante en el sistema cardiovascular, mientras que el
(-)-linalol tiene un efecto depresivo (Santos y col. 2015).

QX xR

limoneno timol a-terpineol mentol a-pineno mirceno

Figura 2. Estructuras de algunos monoterpenos.

+ Timol

El timol es un fenol monoterpenoide que se encuentra en el tomillo y el orégano y posee
diferentes actividades biolégicas: modula la sintesis de las prostaglandinas, tiene efecto
antiinflamatorio en los humanos, influye en la concentracién del acido docosanoico
(DHA) y por ello es antioxidante. También previene la autooxidacién de lipidos vy la
formacién de productos téxicos a través de las especies reactivas de nitrégeno. Es un
antimicrobiano por lo que se usa como antiséptico y promueve la cicatrizacién. (Barreto
y col. 2014).
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+ a-terpineol

El a-terpineol es un alcohol monoterpénico relativamente no toxico presente en los aceites
esenciales de naranja amarga y de pino entre otras especies. Tiene accion cicatrizante
y antiinflamatoria es un potente bactericida y fungicida. Posee gran importancia en la
industria de perfumes.

of N o CH,0H
| CH,OH

| | |

linalol nerol geraniol

Figura 3. Estructua quimicas de linalol, nerol y geraniol.

Los iridoides son monoterpenoides derivados del geraniol, que tienen un sistema
biciclico de anillos de ciclopentano-pirano y estan en forma de glucésidos generalmente.
Actuan como protectores de las plantas y son de utilidad como marcadores taxonémicos
de varios géneros en varias familias de plantas como Plantago (Plantaginaceae), Galium
(Rubiaceae), Scrophularia (Scrophulariaceae) (Liand-Liang et al, 2019). Biosintéticamente
derivan del geraniol, el cual es un monoterpeno aciclico. La estructura bdsica de los
iridoides es un anillo de 1-isopropil-2,3-dimetilciclopentano denominado iridano.
El iridano con frecuencia esta fusionado con un anillo de pirano y se le denomina
iridoide. Se aisld la primera vez de hormigas del género Iridomirmex, donde desempefia
funciones defensivas. Estos compuestos pueden encontrarse como estructuras
abiertas (secoiridoides) o cerradas (iridoides) generalmente en forma heterosidica,
mayoritariamente como glucdsidos (Barreto y col. 2014).

Entre las especies mas importantes que contienen iridoides destacan, la valeriana y la
genciana de las cuales se utilizan los érganos subterraneos.
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Figura 4. Estructura quimica del esqueleto iridoide y esqueleto secoiridoide.

« Iridoides de noni (Morinda citrifolia)

Morinda citrifolia es una planta de la familia Rubiaceae, nativa del Sudeste Asidtico se
ha consumido por mas de 2000 afios, su gran valor nutricional puede inducir efectos
terapeuticos. Entre los iridoides del noni se aislé aucubina, con propiedades bactericidas.
En las hojas se encontré un glicésido iridoide citrifolindsido A junto con otros dos
glicdsidos iridoides ya conocidos asperuldsido que actua contra la obesidad y el acido
asperulosidico que es un inmuoestimulante y aumenta el flujo sanguineo, actuando
contra la hipertensién. El dcido deacetilasperuldsico es el 78% del contenido total de
iridoides en esta planta y es un compuesto con actividad antitumoral (Almeiday col.2019;
D’ebora y Dachamir, 2019).

Las especies de Nepeta cataria se usan en medicina tradicional por su actividad
antiespasmaddica, expectornte, diurética, antiséptica, antitusiva, antiasmastica y febrifuga.

Nepeta cataria también conocida como la hierba de los gatos o catnip en su aceite
esencial tiene dos isdmeros de nepetalactona, el E,Z- y el Z E-nepetalactona que tienen
actividad repelente contra las cucarachas adultas machos y contra los mosquitos (Ibrahim
y EI-Moaty, 2010; Peterson y cols, 2002).
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+ Genipina

La genipina es un compuesto iridoide, ademas de ser un colorante natural, es un agente de
reticulado natural (agente entrecruzante) Util en la preparacién de hidrogeles, tiene una
citotoxicidad baja, es un agente antiinflamatorio, cura heridas, tiene efectos antioxidativos
e inhibe la peroxidacién de lipidos y la produccion de mondxido de nitrégeno. También
puede aumentar el potencial de membrana de las mitocondrias y aumentar los niveles
de ATP. Se utiliza para combatir la anorexia y es hepatoprotectora. Se encuentra en la raiz
fermentada de Gentiana lutea, Gardenia jaisminoides y en Genipina americana (Larez-
Velazquez 2014).

o)

X
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Figura$. Estructura quimica de la genipina (1R,2R,6S)-2-Hidroxi-9-(hidroximetil)-3-
oxabiciclo [4.3.0] nona-4,8-dieno-5-carboxilato de metilo (Larez-Veldzquez, 2014).

« Aucubina

Aucubina es un glucdsido iridoide entre sus efectos farmacolégicos esta su capacidad
anti-edad, antifibrosis, antitumoral, hepatoprotector, neuroprotector, osteoprotector,
antimicrobiana, antiinflamatoria, la curacion de heridas y es un antioxidante in vitro En
adicion muestra inhibicién del RNA y de la biosintesis de proteinas. Se le considera un
agente quimiopreventivoy no tiene ninguna actividad citotéxica. Todos los monoterpenos
evaluados mostraron el efecto de curar heridas el cual se relaciona y correlaciona con
el efecto antiinflamatorio. Un miligramo de aucubina tiene una actividad similar a la de
0.5 mg de indometacina en el bioensayo de induccién de edema en la oreja de ratdn
con carragenina.
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Fue aislada por primera vez de Aucuba japonica y posteriormente se encontrd en las
familias Garryaceae, Plantaginaceae, Orobanchaceae, Globulariaceae, Scrophulariaceae,y
Eucommiaceae.

Figura 6. Estructura quimica de la aucubina (Zeng, y col. 2020)

+ Iridoides en Plantago

Se estudio la distribucidn de 14 iridoides glucésidos en 14 especies de Plantago L (44
especies correspondientes a 18 taxones). Los patrones de iridoides mostraron una buena
correlacién con caracteristicas morfoldgicas y quimicas de los representantes del género
Plantago. El género Plantago L. comprende mas de 200 especies con una distribucion
cosmopolita se usan en la medicina tradicional para heridas, picaduras de insectos,
irritacion de los ojos e inflamacidn de boca y garganta (Ma y col. 2019).

Las especies estudiadas se agruparon de acuerdo a los patrones de iridoides: las especies
gue contienen aucubina principalmente (P. major, P. cornuti, P.gentianoides); especies
gue contienen aucubina y derivados de la aucubina (P. subulata, P. media); especies
que contienen aucubina y catalpol (P. lanceolata, P. altissima, P. argentea, P. lagopus,
P. atrata); especies que contienen aucubina y plantarenalosido (P. afra, P. scabra)
(Taskova y col. 2002).
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Estdan formados por 3 unidades isoprénicas, pueden ser alifaticos o ciclicos, entre los
ciclicos hay mono-, bi- y triciclicos.

Sesquiterpenos alifaticos

El farnesol y el nerolidol son de los mas importantes de esta serie, los dos poseen tres
dobles enlaces. El farnesol se obtiene a partir de nerolidol y se utiliza en fragancias finas,
shampos, jabones de tocador, limpiadores de casa y detergentes por su aroma a lirio;
en el mundo se usan alrededor de 10 toneladas métricas al afio. Es precursor de los
sesquiterpenos ciclcos. El nerolidol es el componente principal del aceite de neroli.

X
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Figura7.Estructuras del farnesol y del nerolidol.

Cadineno es el nombre trivial de varios isémeros del aceite esencial de cubeba, uno
de los componentes de la esencia de cubeba, en Rhododendron nivale el §-cadineno
es el compuesto mas importante del aceite esencial que lo contiene en un 60%, este
compuesto es el responsable de la actividad acaricida contra Psoroptes cuniculi en yaks y
borregos del Tibet. Por los resultados obtenidos in vitro en el laboratorio de la Academia
de Ciencias

Agricolas de China, se concluye que su uso en otros animales que infesta P. cuniculis como
caballos, conejos, cabras, vacas, bufalos el cadineno y el aceite esencial de Rhododendron
nivales, se pueden usar para controlar la poblacién de acaros (Guo X. y col 2017).
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+ Selineno

El selineno y es también el nombre trivial de varios isémeros de la esencia de apio de un
2-3% (Nurzinka-Wierdak y col. 2018) y de la de canela. La canela se utiliza en la cocina
desde hace miles de afios y por sus usos medicinales somo antiemético, antiflatulento y
agente estimulante en la medicina Ayurveda, los egipcios la usaron en la momificacion y
los portugueses la llevaron a Europa desde Sri Lanka en el siglo XVI. El aceite de canela se
utiliza en la industria farmaceutica y en la de alimentos (Kumar y col., 2019).

Figura 8. Estructura del cadineno y selineno.

+ Lactonas sesquiterpénicas

Son metabolitos secundarios terpenoides que contienen 15 atomos de carbono
con estructura isoprenoide y un grupo funcional lactona. Existen varios subtipos
segun el arreglo de sus esqueletos, los mas representativos son los germacrandlidos,
eudesmandlidosylos guayandlidos. Subtipos menos representativos son los helenandlidos
y pseudoguayandlidos. La mayoria de las lactonas sesquiterpénicas contienen un metileno
anexo al ciclo conjugado con un grupo carbonilo, sus actividades bioldgicas se atribuyen
a este grupo de atomos.

Las lactonas sesquiterpénicas se encuentran en varias familias de Angiospermas,
incluyendo Acanthaceae, Amaranthaceae, Apiaceae, Aristolochiaceae, Asteraceae,
Bombacceae, Burseraceae, Coriariaceae, Chloranthaceae, Euphorbiaceae, llliciaceae,
Lamiaceae, Lauraceae, Magnoliaceae, Menispermaceae, Orchidaceae, Polygonaceae
y Winteraceae.

Algunas lactonas sesquiterpénicas representativas son la partenina, la lactupicrina, la
vernolepina la artemisina y las mexicaninas.
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Las artemisias son un género de plantas herbaceas de la familia de las asteraceas. En
México se conocen como estafiate son muy olorosas y de sabor amargo, Artemisia
klotzchiana crece en el Valle del Mezquital aislada porque produce alelopaticos (alcanfor,
cineol, B-tujona) que inhiben la germinacion de las semillas de otras plantas, para evitar
la competencia por el agua.

La artemisinina es una lactona sesquiterpénica con un puente peréxido y sus derivados
son farmacos que se utilizan contra el paludismo se aisla de Artemisia annua que es una
especie del género Artemisia. En la artemisina el metileno exociclico estd reducido como
en la artemisinia.

Figura9. Artemisina es una lactona sesquiterpénica con un puente de peréxido.

Estudios recientes en Artemisia annua, revelan que varios factores de transcripcion
activados por la fitohormona jasmonato, conducen a la sintesis de artemisinina. También
los estudios han mostrado que la sequia modula la sintesis de artemisinina en la planta
reduciendo la densidad y el tamafio de los tricomas glandulares, sin embargo, la sintesis
de algunos monoterpenos y compuestos volatiles se induce por el déficit de agua (Ritesh
y col. 2014)

La partenina se aislé de una maleza muy invasiva del trépico Parthenium hysterophorus

contra el trigo (Triticum aestivum), frijoles (Phaseolus vulgaris), y jitomate (Solanum
lycopersicum) y mozote (Bidens pilosa) (Ritesh y col. 2014).

Estan formados por cuatro unidades isoprénicas, se encuentran en las resinas de las
plantas superiores y estan presentes normalmente como compuestos ciclicos.
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El fitol fue aislado en 1909 a partir de la hidrdlisis de la clorofila, se usa para la elaboracién
de las vitaminas E (tocoferol) y la vitamina K.

MM\OH

Figural0. Estructura quimica del fitol.

Otro ejemplo de diterpenos aciclicos lineales es el zoapatanol que contiene una lactona
o un éter ciclico que proviene de la apertura de oxiranos. El zoapatanol se encuentra en
Montanoa tomentosa (zoapatle) que se ha usado durante mucho tiempo como té, en la
medicina tradicional mexicana, para inducir el trabajo de parto.

Dentro de los constituyentes solubles en agua presentes en el género Capsicum se han
encontrado los capsiandsidos que son glicdsidos de terpenos aciclicos (Lee y col. 2008).
Los capsiandsidos son Utiles para aumentar la permeabilidad de la mucosa intestinal

hacia los farmacos o para otras substancias hidrofilicas biolégicamente importantes, a lo
largo de la mucosa intestinal (Hashimoto, 1997).

La vitamina A o retinol en 1931 fue aislada por Karrer en 1931 del higado de mero.

HO N XX Y

Figurall. Estructura quimica del retinol.
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Entre las sustancias diterpénicas estan los taxanos (figura 12) que se aislan de la corteza
de los arboles Taxus spp, se utilizan ampliamente contra diferentes tipos de céncer.
La actividad citotoxica del taxol no distingue entre las células normales y las células
cancerosas, por lo que su efecto puede extenderse a las células de las plantas que lo
producen, por ello la planta requiere de tejidos especiales y después de su biosintesis en
los tejidos vegetales, utiliza mecanismos adecuados de transporte.

El taxol se localiza en cuerpos resinosos hidrofébicos y es liberado en respuesta a la
invasion de hongos patdgenos de la madera (Soliman y col. 2020).

Figural2. Esqueleto de taxano.

El acido abiético se aisla de la resina color ambar que se obtiene de las coniferas
por exudacién, se conoce como colofonia), es el principal agente irritante del pino.
Es soluble en disolventes organicos como alcoholes, acetona y éteres. Se usa en la
fabricacion de barnices, lacas, jabones y para fabricar resinatos metalicos. Es una
fitoalexina que protege a los arboles de los ataques de los hongos. La resina esta
formada por 90% de acidos resinicos y el 10% de substancias neutras. La resina
habitualmente contiene mas del 50% de acido abiético, este metabolito secundario es
antiinflamatorio, antialérgico, anticonvulsivo y tiene efecto inhibitorio en la metastasis
del melanoma (Park y col. 2017).

Entre los compuestos terpénicos destacan las giberelinas que son diterpenos acidos,
importantes en el crecimiento vegetal, ya que regulan la elongacion celular y la
germinacion de las semillas, su nombre se debe a un hongo del género Giberella en el
cual cientificos japoneses, encontraron esta substancia quimica que alargaba los tallos
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del arroz, hasta hacerlos caer. Se conocen 136 estructuras relacionadas con la giberelina,
todas ellas se han identificado en plantas.
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Figura13. Estructura del 4cido abiético.
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Figural4.El esqueleto principal de las giberelinas tiene 4 anillos.

+ Esteviol

Stevia rebaudiana Bertoni (kad heé) es un arbusto originario de la Regién Oriental de
Paraguay. Sus hojas contienen glucésidos diterpénicos que producen un sabor dulce,
pero sin valor caldrico y son de 150 a 300 veces mas dulces que la sacarosa (solucion
al 0,4%). El estevidsido y el rebaudidsido A son los glicdsidos de mayor interés para su
propiedad endulzante. Por siglos esta hierba edulcorante ha sido usada por nativos
Guaranies para contrarrestar el sabor amargo de varias medicinas y bebidas a base de
plantas. El producto se obtiene de las hojas de Stevia rebaudiana Bertoni.

Para obtener los estevidsidos las hojas se extraen con agua caliente y se pasa el extracto
por una resina de absorcién para atrapar y concentrar los glicésidos de esteviol. La resina
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se lava con alcohol para liberar los glicdsidos y el producto se recristaliza de metanol o de
etanol acuoso. El producto final se seca por aspersion. Entre los glucdsidos diterpénicos
de la estevia, el estevidsido es el componente principal, constituyendo cerca del 85% de
los edulcorantes totales, y rebaudiésido A, en menor proporcion es el componente mas
dulce. Estos dos componentes han sido empleados por el altisimo poder edulcorante y la
baja toxicidad (Brusik, 2008, Ceunen y Geuns, 2013).

R R,

Esteviol H H

Esteviésjglq B-Glc B-Glc-B-Glc(2>1)
Rebaudidésido B-Glc B'Ciiki'B‘G'C(z*”

B-Glc(3>1)

Figural5. Estructura de los glucdsidos principales de la estevia y sus agliconas.

Triterpenos

Los triterpenos tienen 30 dtomos de carbono, esto es (6 unidades isoprénicasy 3 unidades
terpénicas). Son importantes el acido ursdlico y el acido oleandlico, los esteroides, las
saponinas y otros. Por su distribucion en el reino vegetal y su gran importancia por el
impacto que tienen sus propiedades farmacoldgicas, se tratan en el siguiente capitulo,
especial para triterpenos.

Tetraterpenos

Los tetraterpenos tienen 40 atomos de carbono (8 unidades isoprénicas). En especial
los carotenos (pigmentos vegetales) contienen Unicamente carbono e hidrégeno, varios
enlaces dobles conjugados en su molécula y tienen simetria.
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En la primera mitad del siglo XIX se encontraron los carotenoides de la paprika, del
azafran, el anatto, las zanahorias y las hojas de otofio. En la década de 1930, Karrer
and Khun elucidaron las estructuras de B-caroteno y licopeno. Mdas tarde encontraron
que el B-caroteno es un precursor de la vitamina A, con este trabajo Kuhn obtuvo el
premio Nobel de quimica en 1938. Posteriormente elucidaron las estructuras de luteina,
zeaxantina y Estos estudios se realizaron a través de la reaccion de degradacion oxidativa
de los carotenoides con permanganato de potasio (KMnO4) y las estructuras formadas se
analizaron por medio del analisis elemental.

Los carotenoides son polienos lineales que actuan como recolectores de energia de la
luz y antioxidantes que inactivan especies reactivas del oxigeno (ROS) formadas por la
exposicion de células al estrés ambiental. Los carotenoides son considerados pigmentos
accesorios puesto que aumentan la cosecha de luz de las algas pasando la excitacién de
las clorofilas. Los carotenos se pueden clasificar hidrocarburos no saturados, y xantofilas,
gue presentan uno o mas grupos funcionales que contienen oxigeno en forma de
hidréxidos y cetonas, son mas resistentes a la oxidacidn que las clorofilas y producen los
colores amarillos y pardos de las hojas secas. El betacaroteno, la luteina y la violaxantina
son los carotenoides primarios de las plantas y las algas verdes, distribuidos dentro
de los cloroplastos junto con las clorofilas. Existen mas de 600 xantofilas debido a la
variedad de grupos funcionales que contienen oxigeno y sus diferentes combinaciones
(Maoka, 2020).

+ Astaxantina

La astaxantina (3,3’-dihidroxi-B,B’-caroteno-4,4’-diona) es el principal carotenoide
encontrado en los animales acuaticos. Se utiliza en el cultivo del salmén y algunos
crustaceos porque proporciona el color rosa de esas especies, esta es la aplicacion mas
importante para este pigmento en el mercado.

En la industria se utiliza principalmente la astaxantina sintética pero el interés por las
fuentes naturales se incrementa dia a dia. Sirve como precursor de la vitamina Ay esta
asociado con la reproduccion celular y el desarrollo del embrién. Tiene una actividad
antioxidante superior al a, B-caroteno, luteina, licopeno, cantaxantina y vitamina E. Asi
como otras funciones biolégicas como la prevencion de enfermedades cardiovasculares,
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bioactividad contra Helicobacter pylori y la prevencidon de cataratas, cada dia es mas
popular como suplemento en la dieta humana. La presencia de este carotenoide
secundario aumenta la capacidad de supervivencia de las células y la resistencia al
estrés oxidativo.

Las algas verdes Haematococcus pluvialis y la levadura roja Phaffia rhodozyma, asi
como los subproductos de crustaceos son las fuentes naturales mds importantes. Como
la astaxantina tiene una actividad antioxidante elevada se fabrica en capsulas como
nutraceutico. Es util para prevenir enfermedades del corazén y previene las cataratas.
Plantas como los jitomates y especies del género Tagetes contienen astaxantinas
(Higuera, 2006).
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Figural6. a-caroteno, B-caroteno y astaxantina.

En estudios con jitomates se ha encontrado que la sintesis de los terpenoides
se puede inducir con factores ambientales como altas temperaturas, radiacion vy
evapotranspiracién por aplicaciéon de estimulantes quimicos como jasmonatos o por
dafio mecanico. Temperaturas arriba de 32° reducen la concentracion de tetraterpenos
como el licopeno si el estrés se induce durante los Ultimos estados de maduracion de
la fruta. Altas temperaturas desde el estado vegetativo, no muestran cambios, lo que
indica la aclimatacion del metabolismo de estas plantas a las temperaturas altas. El estrés
acuoso puede estar relacionado con un aumento de licopeno en jitomates, con esto se



3 Compuestos terpenoides AJOAJOAJO

evidencia que la sintesis dindmica y compleja de estos compuestos, depende de factores
ambientales (Perveen y col. 2015).

+ Apocarotenoides

Los apocarotenoides (C30H400) son carotenoides en los que el esqueleto de carbono
esta cortado por las dioxigenasas o por otros procesos no enzimaticos, en los cuales se
removieron uno o dos fragmentos de uno o de los dos extremos. Sus funciones son como
hormonas, volatiles y sefiales. Algunos ejemplos son el apocarotenal, la bixina, el acido
absiciso y la estrigolactona (la dos ultimas son hormonas vegetales). Los apocarotenoides
son precursores de la vitamina A y actian como antioxidantes.

+ Apocarotenal

Se encuentra en las espinacasy en los citricos. Al igual que los carotenoides tiene la mitad
de la actividad provitamina A que tiene el 3-caroteno. Tiene una tonalidad rojo-naranja
por lo que se usa en los alimentos, medicamentos y cosméticos por ser un lipido, se
utiliza en productos basados en grasa.

+ Bixina

El achiote (Bixa orellana) tiene su origen al suroeste del Amazonas. En México su nombre
proviene del nahuatl achiyot!, de achi, grano o semilla, aunque también recibe otros
nombres segun los diferentes grupos étnicos. El pigmento mayoritario (57%) que se
encuentra en el pericarpio de las semillas es el apocarotenoide bixina, el cual es un
apocarotenoide. En medicina tradicional sus semillas se usan para la diabetes, diarrea,
hepatitis y dislipidemia. Estudios farmacoldgicos anteriores muestran que las semillas del
achiote son antimicrobianas, antiinflamatorias, antioxidantes y tienen efectos citotdxicos
(Jondiko y Pattenden, 1989).

La bixina es el alcohol terpénico E,E,E-geranilgeraniol, es el 1% en peso de las semillas
secas, por lo que B. orellana es la fuente mas rica de este alcohol. En la industria es
un ingrediente importante para perfumes y también es materia prima para la sintesis
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de vitaminas A y E. Induce apoptosis en varios tumores y lineas de cancer (Jondiko y
Pattenden, 1989). La bixina es insoluble en agua por ser liposoluble y la norbixina,
también presente en el achiote, es hidrosoluble e insoluble en grasas. Se puede obtener
la norbixina (es un diacido) por medio de alcalis. Estos dos compuestos se usan como
materias primas de la industria de alimentos y dan color rojo o naranja.

Politerpenos

El hule es un biopolimero contenido en el latex, producido principalmente por la planta
Hevea brasiliensis (jebe o arbol del caucho). Estd formado por 1,4-poliisopreno con la
configuracion cis.

Figura V7. Cis-1,4-poliisopreno

La gutapercha o balata es otro biopolimero lo encontramos en el latex producido por
otras especies. Se diferencia del caucho en el predominio de la configuracion trans. Los
mayas hacian un tipo de zapato de goma sumergiendo sus pies en una mezcla de latex.
A principios del siglo XVIII, Charles de La Condamine, descubrié que el caucho natural
estaba compuesto por cadenas de hidrocarburo, con lo que dejé abierta la posibilidad de
producir caucho sintético (Maugh, 2010).

En un estudio reciente realizado por investigadores del MIT, John McCloy y Dorothy
Hosler, especialistas en materiales, sostienen que los pueblos mesoamericanos fueron
los primeros cientificos que estudiaron los polimeros, fabricaban pelotas que botaban,
sandalias y mangos para herramientas. Al estudiar los registros escritos por los
conquistadores espafioles, descubrieron que los mayas fabricaban sus bolas mezclando
el latex con el jugo de una enredadera llamada gloria de la mafiana (/pomoea alba) y calor.
Al parecer el jugo de la enredadera contiene aminodacidos ricos en azufre, por lo que los
mayas descubrieron el proceso de la vulcanizacion 3500 afios antes de que a Goodyear se
le cayese la mezcla de caucho y azufre sobre la estufa (Larqué-Saavedra, 2017).
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Triterpenes

Biosintéticamente los triterpenos C 30 (6 unidades isoprénicas) se derivan del
escualeno. Entre los triterpenos encontramos diversos grupos como: triterpenos
(comunes), esteroides, saponinas, glucdsidos cardiacos.

Figural. Estructura quimica del escualeno.

Los esteroides tienen la estructura bdsica de cuatro anillos de ciclopentano
perhidrofenantreno, se encuentran tanto en plantas como animales. La historia del
descubrimiento de los estrégenos es interesante pues primero se encontraron en las
plantas en 1926 por un médico austriaco Otto Fellner —ahora, conocido como el pionero
de la endocrinologia de las génadas-. El demostrd la actividad estrogénica en la avena y
el arroz. Simultdneamente, otros investigadores del Instituto de Anatomia de Hamburgo,
demostraron la actividad estrogénica de la remolacha, la papa vy la levadura.

Pasaron tres afilos mas hasta que se detectd actividad estrogénica en humanos. La estrona
es una hormona que secreta el ovario, aunque también las plantas pueden producirla.
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En 1933 se obtuvo estrona de las semillas y el polen de Phoenix dactylifera, Punica
granatum, Malus pumila, Hyphaene thebaica, Salix caprea y Glossostemon bruguieri. En
1966 se aislo estrona a partir del polen y de las semillas de la palma datilera; ese mismo
afio se encontrd en las semillas de granada.

Actualmente, siguen realizando mas hallazgos de estrogenos en diversas especies de
plantas (Tarkowskd, 2019). El 17B-estradiol se encontré en las semillas de Phaseolus
vulgaris. El estradiol, la estrona y el estriol se encontraron en Salix sp. y en Glycyrrhiza
glabra los hallazgos contintan (Dembitski y col., 2012; Garcia y Lopez, 2004).

HO HO
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OH

HO
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Figura 2. Estructuras quimicas de estrona, estriol y estradiol.

Los esteroles son mas abundantes en las plantas que los esteroides. Estdn presentes
en la membrana celular y proporcionan resistencia de la membrana al estrés, realizan
funciones de proteccion, estructurales, transporte y sefializacion (Balitova y col. 2016).
Sus estructuras son diversas, cominmente se encuentran mezclas de B-sitosterol (C29),
campesterol C28) y estigmasterol (C29).

Ahora bien, los reinos vegetal y animal no son mundos separados. Coexisten en el
planeta y su evolucidon es simultanea. Por ello es razonable que, para un fin particular, las
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plantas y los animales formen un mismo compuesto. Por ejemplo, el principal esterol de
origen animal es el colesterol (C27), aunque también las plantas lo producen, es posible
encontrarlo hasta en un 10% en las raices de trigo y en un 10% en las raices de arabidopsis
en la cual el perfil de esteroles es B-sitosterol (64%), campesterol (11%), estigmasterol
(6%), isofucoesterol (3%), y brasicaesterol (2%). La cantidad de esteroles en las células
vegetales es constante generalmente para cada especie y en promedio son 23 mg de
esteroles totales por 1 g de peso seco (Sonawane y col. 2016).

El colesterol es un precursor de los esteroides vegetales de sefializacion como son los
brasinoesteroides y fitoecdisteroides asi como de las hormonas sexuales estrogénicas
y androgénicas de los animales. Biosintéticamente, primero se forman los esteroles y
después los esteroides en las plantas, menos abundantes en ellas (Tarkowska, 2019).

Las algas producen una amplia variedad de esteroles, mientras que las bacterias carecen
de esteroles y las levaduras los acumulan en cantidades considerables (pueden llegar
al 10% del peso seco). Los esteroles de las plantas pueden presentarse en estado libre,
acoplados con acidos grasos (ésteres de acidos grasos) o como glicésidos.

H ©
Figura 3. Estructura del campestanol y numeracién de los
atomos de carbono en la estructura esteroidal.

Los esteroides de vegetales poseen propiedades medicinales, agroquimicas
antitumorales, inmunosupresoras, hepatoprotectoras, antibacterianas, reguladoras del
crecimiento vegetal, hormonas sexuales, antihelminticos, citotdxicos y cardiotdnicos
(Garcia y Lopez, 2004).
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Los glicdsidos cardiacos producen el aumento de la fuerza contractil del corazén por medio
de lainhibicién de la enzima Na+, K+-ATPasa. Contienen un nucleo de perhidrofenantreno
sustituido en C17 con un pentadiendlido para los bufadiendlidos (bufalin 1) y un butendlido
para los cardendlidos (digitoxigenina).

HO

Figura4.Estructura de la bufalina

Los cardendlidos tienen una larga historia en la terapeutica para insuficiencia cardiaca
y la arritmia, a bajas concentraciones son utiles para tratar insuficiencia cardiaca en
los humanos. En las plantas, su funcion principal es la proteccién de la planta contra
la herbivoria. Los mas utilizados terapéuticamente son la digoxina extraida de Digitalis
lanata y la digitoxina, aisladas de Digitalis purpurea. Antiguamente, los nativos de Africa
y América los usaron para envenenar sus flechas (Acharya y col. 2015).

Muchos glicésidos cardiacos se han aislado de plantas tropicales, aunque algunos de
estos compuestos también estan en las secreciones de sapos venenosos y la mariposa
monarca. La familia Apocynaceae tiene una gran cantidad de cardendlidos comparada
con otras familias: 55 géneros con cardendlidos, incluyendo dos géneros Asclepias y
Strophanthus con la mayoria de las especies con cardendlidos.



4 Triterpenos AJOAJOAJO

OH OH
HO, H “‘\\o
OH
. . o . . Digoxina
WM  N o U 9
Y H
0
OH OH
HO H .‘\\\o
OH
. . 0] . . Digitoxina
(/7 /7
\\\\‘ o ",O \\\\‘ o I[/o g

H

Figura$. Estructura quimica de la digoxina y la digitoxina.

Las familias de plantasy especies que contienen cardendlidos son entonces: Apocynaceae,
Asparagaceae, Asteraceae, Brassicaceae, Celastraceae, Combretaceae, Crassulaceae,
Euphorbiaceae, Fabaceae, Moraceae, Ranunculaceae, Scrophulariaceae, Solanaceae y
Malvaceae. Es importante notar que existe una notable diferencia en el contenido de
cardendlidos en las diferentes partes de una planta.

Especies del género Asclepias son plantas hospederas de las larvas de la mariposa
monarca, los insectos utilizan varias estrategias para impedir su intoxicaciéon por los
cardendlidos y minimizar sus impactos negativos, estos metabolitos secundarios son
utiles para protegerse de los depredadores o los parasitos.

Algunas especies de entre las plantas crasuldceas, como Cotyledon, Tylecodon vy
Kalanchoe contienen bufadiendlidos en sus estructuras y producen intoxicacién en el
ganado este efecto es de considerable importancia econédmica en Africa y Australia. Las
crasuldceas tienen importancia en la medicina tradicional para infecciones, reumatismo e
inflamacidn y los extractos de Kalanchoe tienen efectos inmunosupresores (Steyn, 1998).
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Los brasinoesteroides son las Unicas fitohormonas esteroidales, polihidroxiladas. Se
descubrieron en 1970 al estudiar extractos de polen de colza (Brassica napus L.) y tienen
una amplia distribucion entre las plantas marinas y terrestres, pero en concentraciones
muy bajas. Por ejemplo, con 40 kilogramos de polen de rapé se obtuvieron 4 mg del
brasindlido.

Los brasinoesteroides tienen 27, 28 o 29 dtomos de carbono carbono en sus esqueletos.
Existen variaciones en la sustitucion de sus anillos A y B, por ejemplo pueden tener un
oxigeno en el carbono 3y otros adicionales en el dos y el seis. En la cadena lateral también
pueden tener oxigenos en los carbonos 22 y 23. Se encuentran libres o conjugados con
azucares, acidos grasos y acidos inorganicos.

Tienen una amplia distribucién, se distribuyen en Algae, Briofita, Pteridofitas vy
Angiospermas. Se ha demostrado que influyen en la germinacion, rizogénesis, floracion,
senescencia, abscisién y en los procesos de maduracion. Estimulan el crecimiento de las
plantas. Protegen a las plantas del estrés bidtico y abidtico, como los ambientes salinos,
la temperatura y el agua.

Los recientes descubrimientos de las propiedades fisioldgicas de los brasinoesteroides
permiten considerarlos como sustancias naturales apropiadas para su uso hacia la
proteccidn de las plantas y aumento en la produccion agricola, entre otras caracteristicas
(Barket, 2017; Hernandez Silva y Garcia Martin 2016).

OH

HO 4,
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Las plantas sintetizan los fitoecdisteroides para defenderse de los insectos fitdfagos. Estos
compuestos son iguales a los ecdisteroides que son hormonas que usan los artropodos y
los crustaceos en el proceso de muda o ecdisis.

Los insectos que ingieren ecdisteroides y no estan adaptados a ellos, sufren de efectos
adversos como reduccién de peso, reduccién de muda y/o mortandad. Estos metabolitos
secundarios estimulan la sintesis de proteinas en animales y humanos, ademas tienen
propiedadesadaptogénicas,antimutagénicas, hipercolesterolémicas,inmunoestimulante,
nutritiva y ténica. La mayoria de las plantas biosintetizan los fitoecdiesteroides a partir
del acido mevaldnico por la ruta del mevalonato usando acetil-CoA como precursor.
Tienen un esqueleto de carbono de cholest-7-en-6-ona que deriva biosinteticamente del
colesterol y los fitoesteroles. Frecuentemente con un -OH en el carbono 14.

Entre las especies con mayor cantidad de fitoecdiesteroides esta la espinaca (Spinacia
oleracea, Chenopodiaceae) que contiene 50 ug/g en base fresca.

La quinoa (Chenopodium quinoa Willd.) contiene niveles altos de fitoecdisteroides los
cuales estan involucrados en la defensa de las plantas de los ataques de los insectos y
tienen propiedades farmacoldgicas que benefician a los mamiferos. El mas abundante es
20-hidroxiecdisona (20HE), es secretado por las semillas de quinoa intactas en el agua
durante los primeros estadios de germinacion. Los fitoquimicos bioactivos de las semillas
de quinoa producen una mezcla grado alimenticio Util para aplicaciones antidiabéticas
(animal systems Graf y col. 2014).

Triterpenos comunes

Las amirinas, los acidos oleandlicos y ursélico (comunes en las cubiertas protectoras de
las plantas) y las cucurbitacinas son algunos de los triterpenos comunes presentes en
las plantas.
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+ Amirinas

Son un par de triterpenos pentaciclicos, que se nombran como a-amirina y B-amirina.
Estdn ampliamente distribuidas en la naturaleza y se han aislado a partir de una variedad
de fuentes vegetales. La amirina tiene efectos antinociceptivos, antiinflamatorios,
hepatoprotector y gastroprotector. La a-amirina se encuentra en el té de diente de ledny
en la resinas de varias especies de Burseras, en los propdleos se pueden encontrar ambas
(Bracho 2009). Estos fitoquimicos se biosintetizan a través de la ciclizacién del escualeno
(Osbourn, 2003).

Figura7. Estructura de a-amirina (triterpeno comun).

« Acidos oleanélico y ursolico

Los acidos oleandlico y ursdlico son ubicuos en las plantas, son triterpenos pentaciclicos
y forman parte de la dieta humana debido a su presencia en hierbas medicinales y en las
frutas (Liu, 2005). El 4cido ursdlico se puede aislar de Calluna vulgaris (brezo), Rosmarinus
officinalis (romero), Calendula officinalis (calendula), Malus domestica (manzana),
Origanum vulgare (orégano), Salvia officinalis (salvia), Origgnum majorana (mejorana),
Lavandula angustifolia (lavanda), Thymus vulgaris (timo) y Eucalyptus (eucalipto) (Cargnin
y Gnoato 2017).

En el aceite de oliva y especialmente el orujo estan el acido oleandlico y el acido maslinico
que por su habilidad de modular la actividad de redes de sefalizacidon son prometedores
para el tratamiento de enfermedades cardiovasculares, tumores y su proliferacion,
inflamacién o hepatotoxicidad, el hecho de que los humanos han ingerido cantidades
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significativas de acido oleandlico y triterpenos relacionados estructuralmente, debido
al consumo de aceitunas y aceite de oliva (ricas fuentes de triterpenoides) sugiere que
los triterpenos pentaciclicos pueden ser relativamente seguros para el disefio de nuevos
medicamentos (Rodriguez y Ruiz, 2010; Pironiy cols, 2018).

A pesar de la diversidad enorme de los compuestos antibacterianos, la resistencia de
las bacterias se ha incrementado, por lo que es necesario explorar los metabolitos
secundarios de nuevas especies de plantas. Desde el 2007 se han estudiado las propiedades
antibacterianas del acido ursdlico y los resultados obtenidos contra diferentes cepas de
bacterias lo hacen un prototipo para nuevos antibidticos principalmente contra bacterias
(Pironi y col., 2018).

Las cucurbitacinas son triterpenoides que se producen en las cucurbitaceas y son
responsables del sabor amargo y de la toxicidad de algunas especies. Su estructura es
altamente oxigenada y poseen un esqueleto comun que incluye un grupo gem-dimetilo
en C-4 y otros metilos en C-9 y C-14.

Todas las cucurbitacinas también poseen un doble enlace C5-C6 y un metilo en C9 en
lugar de C10. El esqueleto se puede encontrar libre o glicosilado. En un inicio se aislaron
como los principios amargos de las cucurbitaceas. Posteriormente se encontré que
estan presentes en formas glucosiladas y no glucosiladas en las familias Brassicaceae,
Scrophulariaceae, Begoniaceae, Elaeocarpaceae, Datiscaceae, Desfontainiaceae,
Polemoniaceae, Primulaceae, Rubiaceae, Sterculiaceae, Rosaceae, y Thymelaeaceae
(Marino-Valente 2004).

Las cucurbitacinas se han aislado de varios géneros de hongos como Russula y Hebeloma
y de algunos moluscos marinos. Tienen actividad citotdxica, anticancerigena, son
purgantes, antiinflamatorios y actlan contra la fertilidad.

La primera cucurbitacina se aisl6 como una substancia cristalina en 1831 y se le llamod
a-elaterina. La diversidad de las cucurbitacinas radica en la variedad de sustituyentes en
su cadena lateral que contribuyen a sus diferentes actividades biolégicas. Algunas plantas
con cucurbitacinas como Momordica charantia tienen actividad contra la diabetes (Chen
y col. 2005).
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Figura 8. Esqueleto basico de cucurbitacinas

Las saponinas son un grupo de glicdsidos esteroidales o triterpenoides, dependiendo
de la aglicona. Se distribuyen en gran variedad de plantas. Se encuentran en mas de
100 familias silvestres y cultivadas, ademads de algunos organismos marinos. Se les
conoce desde la antigliedad por su capacidad de formar espuma cuando se les agita
con agua. El nombre saponina se le dio debido a este comportamiento como jabdn.
Se caracterizan también por su sabor amargo y por la hemdlisis de eritrocitos. Muchas
tienen propiedades farmacoldgicas por lo que se usan en fitoterapia, medicina populary
en la industria de cosméticos.
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Las saponinas o sapondsidos, estan presentes en muchas especies de plantas. Dichas
saponinas naturales pueden ser terpénicas o esteroidales, dependiendo de si estdn
formadas por un esteroide o un triterpenoy por una molécula de azucar (parte hidrofilica)
gue se une a la sapogenina (parte hidrofdbica) por medio de un enlace glucosidico
(Figura 9). Sin embargo, aquellas esteroidales son comunes en las monocotileddneas. Su
importancia radica en su estructura relacionada con las hormonas sexuales, la cortisona y
otros esteroides y su utilidad en la industria farmaceutica. Las saponinas, como todos los
heterdsidos se hidrolizan en la presencia de acidos o por medio de enzimas separando la
genina (sapogenina) de los azucares (Lopez Luengo, 2001).

Segun el numero de posiciones de sustitucion de los azucares, las saponinas pueden
clasificarse en monodesmosidicas cuando el azUcar se une por una Unica posicion a la
genina)ybidesmosidicas, silosazlcares se unen pordos puntosalageninaotridesmésidas.
Las saponinas de caracter monodesmosidico se encuentran principalmente en raices,
cortezas y semillas. Mientras que las bidesmosidicas, mas hidrosolubles, muestran
preferencia por los tejidos de asimilacion como hojas y ramas tiernas. Por otro lado, la
sapogenina (también conocida como aglicona o genina) es la parte no glucosidica. Es un
triterpeno o un esteroide y por su naturaleza no polar es insoluble en agua. La molécula
de azucar (glicona) en el caso de las saponinas esteroidales puede ser: glucosa, arabinosa,
ramnosa, galactosa, xilosa; y en el caso de las saponinas triterpénicas puede contener
también acido glucurdnico, el cual les da un cardcter acido (Lépez Luengo, 2001).
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Figura9. Partes de una saponina, en este caso es esteroidal.
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Estructuralmente, las saponinas triterpénicas se distinguen por tener un esqueleto de 30
atomos de carbono y su parte glucosilada y las saponinas esteroidales que son esteroides
glucosilados y tienen un esqueleto base de 27 carbonos, también se les conoce como
saponinas neutras.

Figural®.Esqueleto base de los triterpenos pentaciclicos. Oleanano, ursano y lupano.

Ambas clases de saponinas tienen el mismo origen biosintético por la ruta del mevalonato,
la cual produce moléculas con cinco dtomos de carbono: el difosfato de isopentenilo
(IPP) y su isémero alilico dimetilalil difosfato diphosphate (DMAPP). Después a través del
farnesil pirofosfato se obtiene por accion enzimatica al escualeno como precursor de los
triterpenos y los esteroides (Liao y col. 2016).

El primer paso en la sintesis de las saponinas es la ciclizacién del 2,3-6xido de escualeno,
la cual da varios productos. La mayor parte de las saponinas triterpénicas derivan de los
esqueletos oleanano o damarano, aunque los lupanos también son comunes.

La ciclizacién conduce a un punto de ramificacién haciala ruta biosintética de los esteroides
en la cual el éxido de escualeno se cicla a lanosterol, esto sucede en los animales y en
hongos, dentro de las plantas se forma el cicloartenol (Haralampidis y col., 2002).

Los sapondsidos se encuentran en érganos vegetales muy diversos; sin embargo las
saponinas esteroidales son menos abundantes en la naturaleza que las triterpénicas. En
realidad, las esteroidales, encuentran de manera mas abundante en las monocotileddneas
como en Liliaceae y Dioscoreaceae. Por otro lado, las saponinas triterpénicas son
abundantes en las dicotiledéneas como Cariophyllaceae, Polygalaceae, Fabaceae,
Apiaceae y Araliaceae, entre otras. Algunos ejemplos son: alfalfa, frijol soya, chicharos,
frijoles, cacahuates, lentejas, raices de ginseng, semillas de girasol regaliz, hojas de
espinaca, hojas de té, quillaja, remolacha y especies de alliums.
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Figurall. Sapogenina triterpénica y sapogenina esteroidal.

Las saponinas esteroidales pueden ser de dos tipos, de furostanol y espirostanol. Las de
tipo furostanol, como las de cardcter monodesmosidico, estan en hojas y tallos —que son
partes de asimilacion. Las de tipo espirostanol estan en sitios de reserva como raices y
semillas, como las bidesmosidicas.

Las estructuras quimicas de las saponinas asi como su concentracién dentro de la misma
especie vegetal es diferente en cada uno de sus érganos como rizomas, raices, tallos
cortezas, hojas, semillas y frutas, de acuerdo a su estructura sus actividades biolégicas
son diferentes. Pueden encontrarse en avena, yuca, semillas de jitomate, yam, semillas
de fenogreco, raices de ginseng, esparragos, berenjena y chiles.

Las saponinas tienen diferentes propiedades bioldgicas. Por ejemplo, en contacto con la
sangre son hemoliticos, es decir, interaccionan con el colesterol de la membrana de los
eritrocitos, esta es una propiedad de las saponinas triterpénicas. Por ello son muy toxicas
administradas por via sanguinea, mientras que por via oral su toxicidad es muy baja. No
obstante, en dosis altas, las saponinas irritan la mucosa bucofaringea y digestiva por via
oral causando dolor abdominal, vomitos y diarrea.

En otras intervenciones al cuerpo, las saponinas a nivel renal, incrementa la filtracion
glomerular y se produce un efecto diurético. A nivel pulmonar tienen accién
expectorante. Algunas otras saponinas, como la escina del castafio de Indias, tienen
efecto antiedematoso, sobre todo en la insuficiencia venosa en las piernas. Algunos
saponésidos pueden tener efecto estimulante, tonificante y antiestrés, denominado
accion adaptégena.

Las saponinas muestran efectos en los animales como la permeabilizacién y otros
efectos en las membranas. Tienen la habilidad litica de formar poros en membranas.

......................................................................................................................................... 67
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Dicha lisis en las membranas de los eritrocitos se ha usado para detectar saponinas
y otros estudios fisioldgicos. La mayoria de las saponinas son tdxicas para animales
de sangre fria, sobre todo los peces. Algunos de estos metabolitos son tdxicos
para los moluscos, por lo que se usan para romper la cadena de transmision de las
esquistosomiasis (Banerje, 2012).

Las saponinas esteroidales son importantes en la industria farmaceutica por su relacién
estructural con las hormonas sexuales. Por esta relacion estructural se les utiliza
para la sintesis de compuestos como la cortisona, esteroides diuréticos, vitamina D y
glicésidos cardiacos.

Ahora bien, las geninas esteroidales derivan de un esqueleto hexaciclico de 27 atomos
de carbono, que es el nucleo espirostano. La diosgenina es una saponina esteroidal en
las partes subterraneas de distintas especies de lianas herbaceas tropicales del género
Dioscorea. Para que estas especies sea de interés industrial, su contenido de diosgenina
debe ser superior al 3%. El fenogreco también se utiliza como fuente de diosgenina.
Semejante a la diosgenina, es la hecogenina, se obtiene de distintas especies de agaves
o sisales.

Algunas saponinas de los rizomas de especies de Amaryllidaceae o nardos como Polianthes
tuberosus se usaron desde la época prehispdnica como jabdn. A estos rizomas se les
llama amole, significa jabdn y se usaba para ropa delicada. Mientras que los rizomas de
algunas cucurbitaceas se usan como jabén no alcalino, se les conoce como sanacoche,
también se usa como jabdn el residuo que queda después de obtener la fibra del agave
lechuguilla. Otro ejemplo de saponina triterpénica es la que se obtiene de un arbol nativo
de los andes chilenos, Quillaja saponaria. Su corteza se extrae con agua y se utiliza en las
industrias de alimentos, bebidas, mineria, agricultura, tratamiento de efluentes.

Se considera a las saponinas como parte del sistema de defensa (fitoprotectores). Algunos
de estos metabolitos actian como barreras quimicas contra el ataque microbiano; a estas
se les da el nombre de fitoanticipinas. Mientras que otras antimicrobianas inducibles se
llaman fitoalexinas. Estos dos grupos de fitoquimicos son los antibidticos de las plantas.

La hiedra (Hedera helix) ademas de ser util como jabdn, tiene accion expectorante, es
una de las acciones mas clasicas de las (plantas) con saponinas. Su efecto es a través de la
estimulacién de la secrecién traqueobronquial por un reflejo autonémico con origen en
la mucosa gastrica. El extracto contiene hederacésido, con propiedades antiespasmaddica
y antitusiva, también se emplea como anticelulitico (Lutzenkoi, 2010).
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Phytolacca icosandra (Phytolaccaceae) también conocida como jaboncillo es util para el
tratamiento de edemas, reumatismo y artritis. Es un arbusto nativo de América, desde
Estados Unidos a Peru. También sirve como molusquicida, antihelmintico y herbicida. Los
analisis fitoquimicos han mostrado su contenido de saponinas pentaciclicas triterpénicas
acido espergulagénico y acido serjanico (Galarraga-Montes y Amaro, 2016).Ruscus
aculeatus es un arbusto pequefio siempre verde de Europa, actualmente en la lista
roja de plantas por el uso desmedido y las dificultades para su propagacién. Su rizoma
contiene dos saponinas esteroidales que presentan actividad protectora vascular y
venotonica. Este hecho hace que la rucogenina y la neorucogenina sean importantes
para el tratamiento de las venas varicosas y las hemorroides (Khojasteh y col. 2019 ;
Moyano, E. y col 2019).

Elrizoma de zarzaparrilla (Smilaxsp.) que contiene sarsapogenina con efecto expectorante,
diurético y depurativo. La zarzaparrilla también se utiliza como fuente de esteroides.

El regaliz u orozuz (Glycyrrhiza glabra) pertenece a la familia de las fabaceas, nativo de
Europa y Asia Menor. Los sapondsidos son, ademas de los flavonoides, sus principales
principios activos. Se utiliza como coadyuvante en la gastritis y en la Ulcera péptica. La
glicirricina (saponina 4cida) es el fitoquimico activo mas importante de esta especie (2-
15% en peso, segun su origen). Ademas es un edulcorante. Incluso es mas dulce que la
sacarosa (30 a 50 veces) y tiene actividad expectorante, antiviral y es bacteriostatico.
También se usacomo aromatizante. Enlaindustria farmacéutica se utilizacomo compuesto
antiinflamatorio, antivirico contra el herpes y el sida, antialérgico y hepatoprotector.
Sin embargo, su consumo a altas concentraciones incrementa la presidon sanguinea y
aumenta la retencion de agua y de cloruro sddico. La hidrdlisis acida de su extracto libera
acido glucurdnico y acido glicirricinico.

La raiz de eleuterococo, Eleutherococcus senticosus (Rupr. and Maxim.) conocido
como ginseng siberiano, contiene adaptégenos. Se cree que aumenta la resistencia a
estresantes exégenos y que puede contribuir a la normalizacion de la respuesta inmune.
Entre otros muchos principios activos, contiene sapondsidos derivados del acido
oleandlico denominados eleuterdsidos. El eleuterococo presenta acciones farmacolégicas
semejantes a las del ginseng (Jina y cols 2020).

Mientras que las saponinas son los fitoconstituyentes mas abundantes en el fenogreco
(Trigonella foenum-graecum). Yoshikawa y colaboradores encontraron seis saponinas en
el fenogreco, la mayoria de ellas son de furostanol como la protodioscina y la dioscina.
Esta ultima es un ejemplo de una saponina tipo espiroestanol. El fenogreco es de las pocas
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fuentes naturales de diosgenina, la cual se extrae normalmente de plantas del género
Dioscorea de México y Asia. Este compuesto es un intermediario avanzado en la sintesis
de anticonceptivos orales y otros medicamentos hormonales (Kalyan y cols., 2017). Sus
semillas tienen un sabor amargo debido a la presencia de saponinas. Asi que no es muy
aceptado como alimento, aunque es posible eliminar el sabor amargo remojando las
semillas en agua, por tostado y por germinacion.

La alfalfa es rica en saponinas en hojas tallos, raices y flores. Estas provocan una menor
produccion de huevos de gallinas, retrasa el crecimiento de los pollos, y también
retrasa la germinacién del algoddn y la lechuga. Esta problematica ha llevado a algunos
investigadores a buscar la reduccién del contenido de saponinas en la alfalfa. ¢ Por qué
continuar el uso de este alimento? Es un forraje barato para animales, ademas de poseer
un valor nutritivo importante por su buena calidad y cantidad de proteina para vacas
productoras de leche (Olezeck y col. 1992) Koztowska, 2019). Sin embargo se ha visto
que el ganado vacuno produce metano y diéxido de carbono durante la fermentacion
de este alimento y la produccién de gases es un factor importante que influye en el
cambio climatico (el metano 28 veces mas que el CO2). Ademas los investigadores
consideran que la produccion de metano resulta en una pérdida significativa de energia
de la dieta.

Pararesolver esa nueva problematica, entonces, se han utilizado antibidticos para modular
la fermentacidn en el rumen; al disminuir la poblacién de protozoarios, en consecuencia,
baja la emisién de metano. Estudios recientes han obtenido buenos resultados en el uso
de saponinas para romper la membrana celular de los protozoarios.

Los miembros del género Avena, sintetizan dos familias diferentes de saponinas,
los avenacésidos esteroidales y las avenacinas triterpenoides. Su distribucidn es
mutuamente exclusiva, los avanacdsidos se acumulan en las hojas y las avenacinas en las
raices (Osbourn, 2003). Las avenacosinas A y B son fitoanticipinas. Las fitoanticipinas son
antimicrobianos preformados en las plantas, son Unicos en su forma de actuar porque
son sintetizados antes del ataque del patégeno o de la infeccidn; existen en las plantas
sanas en su forma biolégicamente activa (Laudenbach y Kesselmeier, 1982).

El género Yucca (familia Asparagaceae antes Liliaceae) es de los mas representativos
en las zonas 4ridas de México, pues crecen alrededor de 30 especies. Se usa en la
construcciéon de viviendas, en la fabricacion de ixtle; en la alimentacion humana, se usan
las flores y frutos; como combustible; asi como en la obtencién de celulosa para fabricar
papel y como plantas de ornato. Sus semillas son ricas en aceite, el cual contiene
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varias saponinas con la particularidad que cuando se les somete a la hidrdlisis acida,
todas ellas producen sarsapogenina. Un ejemplo son las filiferinas a y b, dos saponinas
esteroidales, por hidrélisis acida, producen sarsapogenina, galactosa y glucosa. La
sarsapogenina es ideal para la obtencién de corticoides y hormonas sexuales a través
de la obtencion del pregnano.
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Figural2. sarsapogenina (aglicona esteroidal de Yucca filifera).

El barbasco, una Dioscorea de México y América Central es fuente de diosgenina.
Se utilizaba como materia prima para la fabricacion de esteroides por la industria
farmaceutica. Debido a que la dioscina (glucdsido esteroidal=saponina) se encuentra
en el rizoma fue necesario encontrar otras fuentes de diosgenina (aglicona) (Romo de
Vivar, 1985).

HO Diosgenina

Figural3. Dioscina y diosgenina, cardioténicos.
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+ Damarano

Es un triterpeno tetraciclico que se encuentra en las sapogeninas. Forman saponinas
triterpenoides como las del ginseng. Compuestos de esta serie del damarano y sus
productos de oxidacidn se aislaron por primera vez de la resina o goma de dammar,
una resina tropical de arboles de la familia Dipterocarpaceae del Asia oriental (Shiy col.
2019). Algunos triterpenos (acido masticadienoico y el acido 3-hidroximasticadienoico)
encontrados en la corteza del cuachalalate son del tipo de los esteroides tetraciclicos
del subgrupo damarano. La corteza del cuachalalate es el remedio para las Ulceras mas
importante en la medicina tradicional mexicana (Navarrete y cols., 2006).

En el ginseng (Panax ginseng) se han encontrado mas de cien saponinas de esta serie
de damarano, también llamadas ginsendsidos o sapondsidos como el panaxatriol y el
protopanaxadiol. La estructura basica de las saponinas mas importantes del ginseng es
un sistema hidrofébico de cuatro anillos con una relaciéon trans entre el sistema de anillos
y los carbohidratos glucosa, ramnosa, xilosa y arabinosa unidos a los carbonos 3, 6 y 20.
Cada ginsendsido se caracteriza por la posicion de su azucar en los anillos de damarano.
Las del grupo damarano (triterpeno tetraciclico) son mas abundantes que las del grupo
oleanano (triterpeno pentaciclico), son menos frecuentes las del grupo ursano.

Desde la antigliedad se ha considerado que el ginseng puede proporcionar la eterna
juventud, revitalizando el cuerpo y la mente, porque produce un aumento de energia 'y
al estimular la formacidén de vasos sanguineos mejora la circulacién de la sangre; con ello
aumenta la memoria y las actividades cognitivas (Shi y col. 2019).

Existen reportes en los que se encontrd que las saponinas del ginseng refuerzan el sistema
inmune, como efectos antiinflamatorios y antihepatotdoxicos. Son responsables de
propiedades inmunoestimulantes y de su capacidad antinociceptiva. Son antitumorales
en algunos tipos de cancer en los mamiferos. Tienen actividad cardioprotectora con
diferentes mecanismos y son antivirales.

En general, todas las raices de ginseng contienen sapondsidos con importante accion
expectorante y balsdmica. Es capaz de modificar su respuesta al estrés. Esta capacidad
de adaptacion y supervivencia aumenta la resistencia del organismo. Asi, se considera
qgue es una planta adaptogena. Dicho de otra manera, a estas plantas se les considera
reguladores metabdlicos que aumentan la habilidad de un organismo a adaptarse a los
factores ambientales e impedir el dafio por estos factores. Parece ser que el ginseng tiene
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una accion anabolizante con efecto tdnico estimulante de la biosintesis proteica y activa
el metabolismo de glucidos y lipidos (Panossian, 2017).
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Figural4. Estructuras del damarano y del panaxadiol

Por las propiedades arriba indicadas, en la industria farmacéutica, las saponinas se utilizan
preferentemente como expectorantes, diuréticas y venotropas, asi como detergentes
y emulsionantes. Las saponinas esteroidales también se utilizan como materia prima
para la sintesis de principios activos esteroideos que funcionan como antiinflamatorios,
andrégenos, estrégenos, diuréticos y anticonceptivos,
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Compuestos fendlicos

Las plantas producen una gran variedad de fitoquimicos. Las substancias que contienen
uno o mas grupos hidroxilo en un anillo aromatico son los compuestos fendlicos, los
metabolitos secundarios mas abundantes en el reino vegetal. Los grupos hidroxilo unidos
al anillo aromatico dan origen a una gran diversidad de compuestos, dentro de los cuales
se incluyen a los fenoles simples, estos son: los acidos fendlicos, benzoicos y cindmicos;
fenilpropanoides; flavonoides; cumarinas; cromonas; quinonas; pterocarpanos;
naftoquinonas; xantonas; lignanos, ligninas y taninos.

Las ligninas y los flavonoides son los compuestos fendlicos mas difundidos entre las
plantas. Algunos de estos compuestos son solubles en disolventes orgénicos, otros son
solubles en agua porque son glucésidos o acidos carboxilicos y otros son polimeros muy
grandes y son insolubles (Saxena, 2013).

En las plantas superiores, la biosintesis de los compuestos fendlicos se asocia con dos rutas
metabdlicas: la del acido shikimico y la del acido maldnico. Los principales compuestos
sintetizados a partir de la L-fenilalanina y la L-tirosina son los acidos cindmicos y sus
ésteres, cumarinas, fenilpropanos, cromonas (C6-C3), estilbenos, antraquinonas (C6-
C2-C6), chalconas, flavonoides, isoflavonoides, neoflavonoides (C6-C3-C6) y sus dimeros
y trimeros respectivamente (C6-C3-C6)2,3, lignanos, neolignanos (C6-C3)2, ligninas (C6-
C3)n. Los acidos hidroxibenzoicos y los aldehidos aromaticos (C6-C1) se biosintetizan por
la via del shikimato (Santos-Sanchez, 2019).

Una hipodtesis sobre el origen de las plantas terrestres es que evolucionaron para la
protegerse de los rayos UV del sol a través de la induccion de la produccion de pigmentos
flavonoides, principalmente flavonas y flavonoles desde sus ancestros. Estos pigmentos
absorben eficazmente la luz ultravioleta (Stafford,1991). Las plantas guardan a los
flavonoides en vacuolas, paredes celulares y cuticulas, solamente las producen bajo un
estricto control regulatorio (Treutter, 2006).
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De la fenilalanina via

/V acido shikimico
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carbonos

De la ruta biosintética
del malonato

Figural. Origen biosintético del esqueleto de los flavonoides.

Existen dos grandes grupos de compuestos fendlicos. Por un lado estan los acidos
fendlicos, benzoicos y cinamicos y; por el otro, los flavonoides (flavonoles, antocianos,
flavanonas, flavonas y otros). Las diferencias de estructura entre ambos grupos consisten
principalmente en que los acidos fendlicos tienen un Unico anillo, mientras que los
flavonoides estan formados por dos anillos fendlicos unidos por una cadena de tres
atomos de carbono.

Se caracterizan por tener un solo anillo de benceno, grupos carboxilo y uno o mas grupos
hidroxilo en sus moléculas, lo que les da propiedades antioxidantes para los alimentos y
para el cuerpo humano, por lo que resultan adecuados para la prevencién de un nimero
de enfermedades, entre ellas el cancer.

Casi todos los fenoles simples son las unidades monoméricas de los polifenoles y forman
los tejidos de las plantas incluyendo a la lignina y la melanina. Esto incluye a los 4cidos
p-hidroxibenzoico, protocatecuico, vainillico, siringico, salicilicoy gdlico, pueden obtenerse
por hidrdlisis acida de estos tejidos. Los fenoles libres no requieren de la degradacién de
los polimeros de la pared celular y no es frecuente encontrarlos en las plantas.



S Compuestos fendlicos AJOAJOAJO

«+ Acido salicilico

El sauce llorén (perteneciente a la familia de las saliciceas y al género Salix, produce
el acido salicilico, un fenol simple, que es el principio activo que le da sus propiedades
analgésicas, antipiréticas y antineuralgicas, por lo se usa contra la fiebre, dolores
reumaticos y musculares. El acido salicilico en algunas plantas reduce los niveles de
etileno, aumenta el contenido de capsaicina en los chiles y la produccién de antocianinas
en las zanahorias.

Esta substancia estd relacionada con la sefializacién de resistencia de las plantas a los
patégenos, en relacidn a la expresion de proteinas. Tiene un papel importante en el
desarrollo, maduracion y floracidn de la planta y en las respuestas al estrés abidtico.

La salicina, el glucésido del alcohol salicilico, se aislé por primera vez en 1826 de la corteza
del sauce. La salicina por hidrélisis se transforma en un azlcar y un compuesto aromatico,
que después de oxidarse se convierte en acido salicilico (acido 2-hidroxibenzoico) que se
usa ampliamente en sintesis quimica, incluyendo la obtencién de la aspirina, las plantas
contienen pocos microgramos por gramo de peso fresco (Miura y Tada 2014).

+ Arbutina

El arbutdsido o arbutina se aisla de la gayuba (Arctostaphylos uva-ursi). Por hidrdlisis,
origina glucosa e hidroquinona (un antiséptico de las vias urinarias). La arbutina por
sus efectos astringentes y antibacterianos es util en la industria floral, en la industria de
cosméticos se utiliza como blanqueador de la piel (Parejo y col.2001).

HO OH
OH |

Figura2. Arbutina e hidroquinona.
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En el rifdn, la arbutina se descompone en glucosa e hidroquinona. La hidroquinona se
combina con 4cido glucurdnico para ser eliminada por la orina. Si la orina es alcalina (pH=
8) la hidroquinona se libera en el tracto urinario y actia como antibidtico y si la orina no
es alcalina, la hidroquinona no provoca ningun efecto.

+ Vainillina

La glucovainillina se obtiene a partir de la planta de la vainilla, por la accion hidrolitica
de la beta glucosidasa se transforma en vainillina (el compuesto fendlico responsable del
aroma y sabor caracteristicos de la vainilla). El proceso de hidrdlisis es lo que se conoce
como el curado de la vainilla. La usaban los pueblos prehispanicos y actualmente se
utiliza en la fabricacién de postres, bebidas, medicinas y aromatizantes.

En 1858 la vainillina se aislé de las vainas de Vanilla planifolia. En 1874 se obtuvo de los
glicdsidos de la savia del pino. Es posible sintetizarla a partir del guayacol (Gallage, 2015).

OH
CH,
Q
HO
HO o) CHO
OH

Figura 3. Estructura de la glucovainillina.

« Acido benzoico y derivados.

El acido benzoico, los benzoatos y los ésteres del acido benzoico Se usan como
conservadores en los productos alimenticios acidos, ya que actdan contra las levaduras
y las bacterias.

El acido gélico (acido 2,4,5-trihidroxibenzoico) se puede encontrar libre, esterificado,
como derivados de catequina, y como taninos hidrolizables. Se encuentra en la mayoria
de las frutas, especialmente en las bayas (ardndanos), en las setas, canela, clavo, hojas
de té, corteza de roble entre otros. Es uno de los compuestos fendlicos mds activos de
origen vegetal.
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Se obtiene por la hidrélisis de acido tanico con acido sulfurico. Tiene usos como
precursor de farmacos (Trimetroprim), y para la produccién de antioxidantes que
se usan en alimentos, tintas y colorantes, asi como en fotografia y la manufactura de
papel. Este acido es uno de los productos monoméricos derivados de la lignina con
potencial para ser explotado a partir del agave tequilero. El 4cido gélico se usa también
para producir pirogalol, ésteres de acido galico y para la sintesis enzimatica de propil
galato. Existen estudios sobre la produccidn de acido galico con hongos para efectuar la
biotransformacién, usando residuos agricolas como sustratos econdémicos como residuos
(Karamaae, 2006).

HO
OH

HO

OH
Figura4. Estructura del acido galico.

El acido galico y sus derivados son antioxidantes, protegen a las células humanas del
dafio oxidativo; es fungicida y viricida, tiene actividad antimicrobiana contra patégenos
del hombre como Staphylococcus aureus, Corynobacterium accolans, Candida albicans
y patégeno de plantas Erwinia carotovora. Se usa como astringente en los casos de
hemorragia interna, es Util para tratar la diabetes, la psoriasis y las hemorroides (Alencar
y col. 2015).

+ Guayacol

El guayacan o palo santo (Guajacum sanctum L.) es una especie con uso medicinal. Es
poco abundante y de dificil proliferacién. Se encuentra en peligro de extincion en algunas
zonas por la explotacién de su madera. Es una madera bastante dura y duradera debido
a su resina que resiste a los ataques de insectos y le da propiedades autolubricantes que
lo hacen apropiado para la construccion de barcos.
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Ademas se le explota por las propiedades medicinales de su resina (se usa como
estimulante, depurativo, diaforético y diurético también como tratamiento en resfriados,
gripe asma, bronquitis, catarros crénicos, es decir en afecciones de vias respiratorias, en
reumatismo, gota, afecciones en la piel, en la sifilis, y amenorrea.

El extracto de su madera es conocido como guayacol, el cual se obtiene de la destilacion
de la madera y la resina. La resina se obtiene por medio de heridas hechas a la corteza.
Esta resina también se puede extraer del aserrin, hirviéndolo en agua (Lopez Toledo y
col. 2011).

OH
OCH,

Figura§. Estructura del guayacol.

Los mas importantes son los acidos cinamicos, tienen la estructura C,C,, que es un
anillo aromatico unido a una cadena lateral de tres carbonos. Estan presentes en la
naturaleza en su forma libre, esterificada de amidas o glicosilados. Son los bloques que
constituyen a la lignina. Estan relacionados con la regulacién del crecimiento vegetal
y con la resistencia a las enfermedades. Los fenilpropanoides mds comunes son los
acidos hidroxicinamicos, ubicuos en las plantas ejemplos de ellos son los acidos: ferulico,
sinapico, cafeico y p-cumarico.

« Acido cafeico

El 4cido cafeico es el éster del acido quinico y del acido clorogénico, se le conocen algunos
isdémeros. Las formas diferentes del 4cido cafeico son utiles en taxonomia. Los derivados
del acido cinamico se utilizan como antioxidantes y son en su mayoria derivados de
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los acidos p-cumarico, ferdlico y cafeico — el acido sindpico se utiliza menos— . Estos
compuestos son ubicuos en las plantas comestibles (frutas, vegetales, café) por lo que
su consumo es habitual en nuestra dieta diaria, se han identificado estos acidos y sus
metabolitos en la orina (Natella y cols, 1999).

« Acidoferilico

El acido ferdlico, acido (E)-3-(4-hidroxi-3-metoxifenil) 2-propenoico, es el mas comun de
los acidos cindmicos. Se encuentra en espinacas, perejil, uvas, ruibarbo y semillas de
cereales como trigo, avena, maiz y cebada.

Los acidos cinamicos tienen actividad antioxidante, que depende de los grupos hidroxilo y
metoxilo unidos al anillo de fenilo. El 4cido ferulico es facilmente absorbido por el cuerpo
y permanece en la sangre mds que otros acidos fendlicos por lo que se le considera
un antioxidante superior. Ademas tiene una baja toxicidad y es antiinflamatorio,
antimicrobiano, anti cancerigeno, antiarritmico y antitrombatico.

Se han encontrado efectos antidiabéticos y propiedades inmuno estimulantes, reduce el
dafio de células nerviosas y puede ayudar a reparar células daifadas. Puede neutralizar
los radicales libres en el tejido muscular por ello es un suplemento deportivo. También
puede aplicarse en como un agente protector de la piel, retrasa el envejecimiento de la
piel y proporciona brillo. Aunque su uso es limitado porque tiene tendencia a oxidarse
rapidamente (Zdunska y col. 2018).

H,CO ™
OH

HO OH
OH

Figura 6. Estructuras del acido ferulico (Zdunska y col. 2018) y del dcido
clorogénico (lineaysalud.com).
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« Acido clorogénico

Cuando un fruto, o una hoja se lastiman, el 4cido clorogénico se encarga de reparar esas
heridas. El café verde tiene una elevada cantidad de este compuesto (6-7%). Al tostar el
acido clorogénico se convierte en acido cafeico y acido quinico.

Este metabolito secundario tiene un amplio espectro de actividad anti herbivoria sobre
todo en la familia Solanaceae como en papas y jitomates, ademas en té, cocoa, frutos
citricos, manzanas y peras. (Kundu y Vadassery, 2018). La alcachofa es una fuente
importante del acido clorogénico, contiene hasta un 15% (Clifford y col. 2017).

Flavonoides

Es la clase mds numerosa de los compuestos fendlicos. La palabra flavonoide deriva del
latin flavus que significa amarillo. Son los responsables del color de las hojas de otofio, de
los colores de algunos frutos y de muchas flores. Se biosintetizan a partir de la fenilalanina
y de 3-malonil-CoA.

Su producto es la estructura base y se cicla gracias a una enzima isomerasa. Se localizan
principalmente en las partes aéreas de las plantas. Su distribucidn cuantitativa varia entre
diferentes érganos y en diferentes poblaciones de una misma especie, esto se explica por
la regulacién de la expresion genética y la interaccién con factores ambientales como
clima, altitud, nutricidén y practicas agricolas.

Los flavonoides comparten una estructura general de difenilpirano C6-C3-C6, formada
por dos anillos de benceno (A y B) unidos a través de un anillo (C) de pirano y pueden
tener un grupo carbonilo en la posicién 4 formando asi el anillo de pirona.

= 0\2/1'\./5'
6
| | C ]
6\5 /3
4
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Al final del afio 1989 se habian reportado mas de 4000 estructuras. Para el 2014 se
reportaron mas de 8000 (Harborne, 1991; Lago y col. 2014). Las diferentes estructuras

son resultado de modificaciones en el anillo C se les clasifica como se muestra en la
figura 4.

O ZNoH 0 \\©
Antocianidina |

O
Flavanona

Flavan-3-ol

Figura 8. Cambios en el anillo C de la estructura general de
los flavonoides (Nishiumiy col. 2011).

Todos los flavonoides tienen grupos hidroxilo en diferentes posiciones de su estructura
y son polifenoles. Algunos tienen un carbonilo en la posicion 4 y el anillo B puede estar
en las posiciones 2 o 3. Entonces los diferentes flavonoides se distinguen por su grado de
oxidaciodn, la cantidad de los grupos hidroxilo y los azucares ligados a su estructura.

Los estudios han demostrado que los flavonoides se pueden encontrar en las plantas en
forma libre o unidas con azucares. En la forma libre se denominan agliconas o geninas,
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insolubles en agua. Cuando las agliconas se unen a uno o varios azucares se les llama
glicésidos o heterdsidos y en esta forma son solubles en agua.

Los azUcares que se unen con mas frecuencia a las geninas son D-glucosa, D-galactosa,
L-ramnosa, L-arabinosa, D-glucosa y D-glucurdnico. Pueden unirse como O-heterdsidos
o como C-heterdsidos. Los flavonoides con frecuencia estan en forma de biflavonoides
unidos mediante enlaces 5y 8.

Sus principales efectos son a nivel de venas o capilares: disminuyen la permeabilidad
y aumentan la resistencia. Algunos son diuréticos, antiespasmddicos, antiulcerosos.
Antiinflamatorios, antialérgicos, antihepatotdxicos, antitromboticos, su accién
antiviral y antialérgico, asi como sus propiedades antitrombdética y antiinflamatoria.
Los flavonoides tienen efectos terapéuticos en la cardiopatia isquémica, la Ulcera
estomacal, la aterosclerosis, la diabetes y el cdncer. También se les atribuyen propiedades
antimicrobianas y antifungicas. Algunos se utilizan como colorantes. En general son no
toéxicos de buena tolerancia pero de accién lenta.

Los flavonoides son metabolitos secundarios de las plantas. Aunque también estan
presentes en el reino animal debido a su ingestidn. Las flavonas y otros flavonoides
actuan como protectores de los rayos UV en las plantas. Absorben en el rango entre 280-
400 nm. Una respuesta muy comun en las plantas al aumento de radiacion ultravioleta
es aumentar la fabricacion de flavonoides. Otras respuestas a los estimulos ambientales
es la proteccion contra el calor, sequia, salinidad, patdégenos y herbivoros (Tripp 2018).

Promueven la colonizacion de las raices por bacterias fijadoras de nitrégeno y por hongos
micorrizicos. En las plantas, actian como fitoalexinas como defensa contra ataques
fungicos o bacterianos. Contribuyen a la pigmentacion de muchas partes de la planta
(los antocianos son los responsables del color rojo, naranja, azul, purpura o violeta que
encontramos en las pieles de las frutas y hortalizas). Cuando los fenoles se oxidan, dan
lugar a las quinonas que dan un color pardo.

Las chalconas no tienen la estructura general de los flavonoides, tienen dos anillos
aromaticos y son cetonas a-f insaturadas. Por su estructura quimica son precursores
para la sintesis quimica de pirazolinas, piridinas y diazepinas, utiles en la industria
farmacedtica. Tienen actividades bioldgicas son variadas: fungicida, anticancerigena,
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anticonvulsiva, antiviral, antioxidante, antiinflamatoria, antimalaria, antiprotozoario
entre otras. Se ha visto que el doble enlace conjugado con el grupo carbonilo es el
responsable de su actividad bioldgica.

Estan presentes en la naturaleza en forma cis y trans, facilmente se pueden ciclar para
obtener flavanonas por medio de la adicién de Michael. Inducen la polinizacién debido a
la formacién de colores del espectro visible y en el rango ultravioleta, atraen mariposas
y abejas (Singh y col. 2014).

Flavonas

Las flavonas se encuentran en todos los drganos de las plantas, son diferentes
estructuralmente de otros flavonoides porque tienen un doble enlace entre C2 y C3, en
el esqueleto flavonoide no hay sustitucion en la posicidn C3 y estan oxidadas en el C4. Las
flavonas existen en las plantas en forma mas abundante conjugadas como 7-O-glicésidos
y pueden tener también grupos acetilo o malonilo. Las flavonas glicosiladas en atomos de
carbono (C-glicésidos) se encuentran en el carbono 6y en el 8, como 6-C-y 8-C-glucdsidos.
Las flavonas glucosiladas en el oxigeno (O-glucdsidos) pueden ser hidrolizadas con enzimas
o acidos antes del andlisis. Las flavonas glucosiladas en el carbono son resistentes aambos
procesos y deben ser analizados en su forma nativa. Estan presentes en espinacas, apio,
perejil, meldn, citricos, chiles, lechugas, etc. (Hostetler y col. 2017).

Despliegan una gran variedad de funciones en las plantas, junto con los flavonoles
son pigmentos primarios en las flores blancas y en las cremas y son co-pigmentos
en las plantas azules junto con las antocianinas en las flores azules. En las flores de
la primula, dan color a sus pétalos, en las uvas, son los compuestos responsables del
color del vino blanco.

«+ Apigenina

La apigenina es una flavona que estd en la manzanilla en una concentracién elevada, la
manzanilla en la medicina tradicional se ha utilizado durante miles de afios para aliviar
la indigestidn o la gastritis, como enjuague bucal y ocular, en productos para el cuidado
de la piel. Se ha identificado como ingrediente activo en castafia, marrubio, verdolaga,
espino blanco y otras especies.
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Tiene actividad antibacteriana, antiviral, antifingica y antiparasitos. Sus efectos en las
bacterias dependen de la cepa. En algunos casos cuando no es capaz de inhibir a las
bacterias, puede disminuir la produccidn de toxina. La apigenina tiene baja toxicidad y es
util en la prevencion del cancer. Se ha encontrado que la apigenina que se consume en la
dieta pasa al intestino delgado vy llega al colon (Wang y col. 2019).

+ Luteolina

La luteolina (3,4,5,7-tetrahidroxiflavona) es un flavonoide que se encuentra en muchas
plantas como el apio, las flores de crisantemo, en los pimientos, zanahorias, hojas de
cebolla, brécoli y perejil. En China las plantas ricas en luteolina se han utilizado para
el tratamiento de enfermedades como la hipertensidn, desdrdenes inflamatorios y
cancer. En los laboratorios se han encontrado que es un antiinflamatorio, antialérgico y
anticancer ( (Imrany cols, 2019).

OH

HO 0o
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Figura9.R1= H apigenina, R1 = OH luteolina

Flavonoles

Tienen un grupo funcional cetona en el carbono 4 (C4) y un doble enlace entre C2 y C3.
Un grupo hidroxilo en C3. Estas substancias estan presentes en todos los érganos de las
plantas, especialmente en las flores y las hojas. Los flavonoles son incoloros o amarillos.
De tal manera que absorben la luz de onda larga (inferior a la visible para los humanos).
Sin embargo, insectos como las abejas son receptivos a ese rango de luz UV, por lo que
los atraen estas coloraciones (Aherne y O’Brien, 2002).
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Tanto las Flavonas y flavonoles son importantes para las plantas, debido a su habilidad de
protegerlas del dafio que produce la luz ultravioleta en el rango de 280 a 320 nm, porque
se encuentran en la epidermis de las hojas y tallos absorbiendo la luz a esta longitud de
onda (Crozier, 2000).

+ Quercetina

La quercetina (3,5,7-trihidroxy-2-(3,4-dihydroxyphenyl)-4Hchro-men-4-one). El flavonol
mas conocido. Proporciona el color amarillo de las fagaceas (Quercus sp) y se ha incluido
en la dieta humana por muchos afios. Tiene numerosas propiedades terapéuticas como
antiviral, anticancerigeno, antiinflamatorio, contra enfermedades cardiovasculares como
hipertension y colesterol. También es un poderoso antioxidante. Sin embargo por su
escasa solubilidad en agua, su inestabilidad y baja disponibilidad sus aplicaciones son
limitadas (Wang y col. 2016).

En México se utiliza la infusién de hojas de guayaba para la diarrea debido a sus
propiedades antibidticas, por el efecto sinérgico de sus flavonoides derivados de la
guercetina como guajaverina 3-O-B-D-glucosil-quercetina y otros derivados de morina
y quercitrina que inhiben el crecimiento de Salmonella enteridis y Bacillus cereus, con la
adicion de rutina su efecto resulta positivo contra Staphillococcus aureus y Escherichia
coli (Rivera-Arce y col, 2003).

+ Kaempferol

Tiene un color amarillo,presenta bioactividad como antioxidante y anticancerigeno. Esta
presente en plantas comestibles como té, citricos, calabaza, brocoli, frijoles, jitomate,
fresas, uvas. A la fisetina que se encuentra en las fresas y se le atribuyen propiedades que
favorecen a las neuronas.

Isoflavonas

Se encuentran de manera importante en las especies Fabaceae. Con 745 géneros vy
mas de 19,500 especies, son la tercera familia mas grande de plantas. Tienen un efecto
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benéfico en el crecimiento inicial de Trachinotus ovatus, una especie de pescado de la
familia Carangidae.

Investigaciones recientes incrementaron el interés en estos compuestos por su accion
como fitoalexinas. Las isoflavonas estan ausentes en plantas saludables y su sintesis se
induce por las respuestas de las plantas a los factores biodticos, incluyendo infecciones por
hongos y bacterias, o factores abiéticos, como un dafio fisico. Los estudios mostraron que
hay una posibilidad de aumentar la resistencia de las plantas a enfermedades basadas en
una aplicacidon externa de fitoalexinas. Debido a su estructura, las isoflavonas se pueden
unir a receptores de estrégenos. Se presentan como agliconas o glucosiladas con glucosa
son termosensibles. Estan presentes en leguminosas y la soya es su principal fuente
(Reynaud y col. 2005).

En un estudio en donde se evalla la influencia de los factores ambientales con respecto
a la sintesis de estas substancias reveld que cuando las plantas se adaptan a ambientes
metaliferos, su respuesta al estrés bidtico (hongos) es mas intensa y se produce un
aumento en la produccion de fitoalexinas. Este es un ejemplo de interaccion positiva entre
estimulos bidticos y abidticos aumenta el interés de los investigadores, particularmente
con respecto a la produccién de plantas con niveles mas altos de fitoalexinas (Al-Tawaha
y col. 2005).

Flavanoles

Catequina (flavan-3-ol) significa flavanol. Tiene actividad anticancerigena, antiartritica,
antiinflamatoria, antiulcérica,inmunoestimulante, hepatoprotectivay potentes antioxidantes.

El cacao (Theobroma cacao) presenta una mayor concentracién de flavanoles,
principalmente, catequina y epicatequina. El cacao puede contener entre 10 y hasta 50
mg de polifenoles totales/g, dependiendo de su origen y de la forma de procesamiento
de sus granos frescos (fermentacion, secado, tostado, alcalinizacion y conchado).

En la cocoa son abundantes la epicatequina y la catequina, estan presentes en altas
concentraciones en el té verde, el vino tinto, en la cascara de la manzana, uvas, peras,
moras azules, jitomates, soya, aceitunas. Se han realizado estudios en donde se ha visto
que los flavonoides penetran en el cerebro, en las regiones que estan involucradas con el
aprendizaje y la memoria (Sokolov y col. 2013) y se contindan estudios sobre el efecto de
las catequinas en la enfermedad de Alzheimer (Kazuki y col. 2018)
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El anillo C es saturado, estan glucosiladas en la posicidon 7 con un disacarido, tienen
un carbonilo en la posicion 4 (flavan-4-ona). En 1994 las flavanonas se oconsideraban
un grupo de menor tamafio como las chalconas, dihidrochalconas, dihidroflavonoles
y auronas. El nimero se ha incrementado y actualmente se le considera grupo
mayoritario junto flavonas, isoflavonas, flavanoles, flavonoles y antocianidinas (Veitch
y Grayer, 2006).

Estdn en concentraciones altas en los citricos, tomates y en especies aromaticas como
la menta. Hasta el afilo 2000 se han identificado 350 agliconas de flavanonas y 100
glicdsidos flavanonas en la naturaleza. Las flavanonas estan distribuidas en 42 familias
como Compossitae, Leguminosae y Rutaceae. Dentro de ésta ultima familia estan los
citricos y la naringeninay la hesperitina como agliconas y como sus glicdsidos son de gran
importancia por su alto contenido en los alimentos.

Flavandiol (leucoantocianina)

Leucocianidina presente en lo platanos y el muérdago criollo (Lingaria cuneifolia) ,
leucopelargonidina en la alfalfa de secano (Medicago truncatula) y la leucodelfinidina
principio activo del castafio de indias (Aesculus hippocastanum) Flavan-3,4-diol. Las
leucoantocianinas son precursores de antocianinas, catequinas y taninos (Pefiarrieta y
col. 2014).

Antocianinas

Son pigmentos flavonoides de las plantas solubles en agua, producen los colores azules,
violetas y rojos en las plantas. Las antocianinas son los glucésidos de las antocianidinas.
Su papel como agentes medicinales es aceptado en todo el mundo. Por ejemplo las
antocianinas del Hibiscus sp histéricamente se han usado como remedio para la disfuncion
del higado y la hipertension; las antocianinas del ardndano para los desérdenes de la
vision, infecciones microbianas, diarrea y otros desérdenes.

La agudeza visual se puede mejorar a través de su administraciéon a los animales y
humanos. También se ha demostrado su utilidad para mejorar la visién nocturna. Tres
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antocianinas de la grosella negra (Ribes nigrum) estimulan la regeneracion de rodopsina
que es un receptor de la retina del ojo.
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Figura 2. Antocianinas mas importantes por sus propiedades medicinales.

El papel de las antocianinas en las enfermedades cardiovasculares esta fuertemente
relacionado con la proteccidn al estrés oxidativo.

Pterocarpanos

Son el segundo grupo mas importante de los isoflavonoides y tienen un papel
importante como fitoalexinas se encuentran en subfamilias de las leguminosas
Fabaceae (Al-Hazimi y Hamad, 2000). La medicarpina es un pterocarpano del género
Hedysarum (Liu y col. 2019).

Su estructura tiene un sistema tetraciclico de anillos de benozofurano- en la naturaleza
solo estan presentes los que tienen una fusion cis de los anillos B/C por ser mas favorecido
energéticamente que el trans.
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Figura13. Estructura de la medicarpina.

Faseolina y faseolidina son fitoalexinas que se encuentran en los granos de maiz como
respuesta a la infeccién por Botrytis cinerea,Colletotrichum lindemuthianum, Fusarium
solani, Rhizoctonia solani o Thielaviopsis basicola. Se aislé6 a la medicarpina de la
alfalfa (Medicago sativa) infectada por Colletotrichum phomoides, Stemphylium loti, S.
botryosum, Phoma herbarum o Leptosphaeria briossiana, este pterocarpano también
tiene actividad fungicida (Jiménez Gonzélez y col. 2008).
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Figural4. Faseolin, pterocarpano extraido del frijol europeo (libre).

Varios pterocarpanos que estan presentes en las raices de algunas plantas, pueden
trabajar como agentes bactericidas o bacteriostaticos, hacia patégenos humanos. Son
muy toxicas para las bacterias Gram+y ejercen su actividad a través de la degradacion de
la membrana celular del microorganismo (Jiménez-Gonzalez y col., 2008).
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Las cumarinas son una familia de fitoquimicos que se biosintetizan en las plantas por la
ruta fenilpropanoide. La primera cumarina fue aislada por Vogel en 1820 a partir de faba
tonka también conocida en el Caribe como cumard, una planta del norte de Brasil. Las
cumarinas son solidos cristalizables, blancos o amarillentos. Alrededor de 800 cumarinas
se han aislado, se puede ver en su estructura quimica (figura 1) que tienen un anillo
bencénico unido a una piran-2-ona. Al tener los dos anillos fusionados observamos que
pertenecen al grupo de las benzopironas y tienen importancia terapéutica (Stringlis y
col. 2019).
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FiguralS. Estructura Basica de las cumarinas, cromonas y xantonas.
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Las actividades bioldgicas registradas de las cumarinas, son entre otras, antitumoral,
antiarritmicos, antiinflamatorios, antisépticos, analgésicos, contra la hipertension,
la osteoporosis, en tratamientos contra el asma y el VIH. Presentan actividad
antimicrobiana, captan la radiacién UV e inhiben la germinacién. Dependiendo de su
configuracion, tienen habilidad para regular rutas celulares que se pueden usar para
la prevencidon de cancer. Ademads tienen influencia en el sistema nervioso central. La
cumarina tiene un sabor amargo y los animales la evitan siempre que pueden, pues
produce hemorragias internas.

En el reino vegetal se las cumarinas se encuentran en plantas mono y dicotiledéneas
distribuidas en todos sus érganos, por lo general en mayores concentraciones en frutos
y flores. En mayor cantidad se encuentran en las familias Umbelliferae, Rutaceae,
Compositae, Leguminosae, Oleaceae, Moraceae y Thymelaeaceae. Aunque también se
han detectado en hongos y animales (Stringlis y col. 2019).



S Compuestos fendlicos AJOAJOAJO

+ Hidroxicumarinas

Las hidroxicumarinas simples son solubles en etanol, acetato de etilo y agua,
presentan fluorescencia azul o verde con la luz ultravioleta. Se utilizan para prevenir las
tromboembolias, por ejemplo: en caso de fibrilacién auricular o después del reemplazo
de las valvulas cardiacas. El efecto no deseado es la hemorragia. En esos casos puede
contrarrestarse el efecto de las cumarinas mediante la administracion de vitamina K.

La umbeliferona (7-hidroxicumarina) absorbe la radiacién ultravioleta de ahi su uso como
un agente protector solary un abrillantador éptico para los textiles. También se ha utilizado
como un medio activo para los laseres de colorante. Es un compuesto fluorescente por lo
gue es util como indicador de fluorescencia de iones metalicos tales como cobre y calcio.
Actuia como un indicador de pH en el rango de 6.5 a 8.9. Los perfumes que contienen estos
productos pueden producir fotodermatitis. Tiene capacidad de aumentar la sensibilidad
de la piel a la luz ultravioleta (fotosensibilizantes), por lo que se utilizan con dicha luz
(fototerapia) para tratar alteraciones de la piel tales como: psoriasis, eccemas, vitiligo,
linfoma de células T cutaneo. Es antibacterial, antifingica y antioxidante. La umbelifirona
esta ampliamente distribuida en las familias Rutaceae y Umbelliferae, se encuentra en el
apio, el regaliz, toronja, perejil y muchas otras especies (Matzimba, 2018).

La esculetina (6,7dihidroxicumarina) es un antioxidante que modula el balance redox en
diferentes células. Ademas tiene propiedades antiinflamatorias y antitumorales. Se ha
estudiado el efecto antitumoral de esculetina en células de leucemia humana.

+ Furanocumarinas

Desde la antigliedad en la India y China usaban a la planta Psoralea corylifolia hoy Cullen
corylifolium, para curar diferentes afecciones en forma de cataplasmas en la piel de
sus pacientes para después exponer esas areas a la luz solar. Siglos después El-Mofty
identificé a los psoralenos como los productos naturales responsables de estos efectos
terapeuticos. Con los afios los psoralenos se emplearon para tratar el vitiligo e injertos
(Alamy col. 2017).

Poseen el nucleo benzo-2-pirona (cumarina), con un anillo furdnico unido en las
posiciones 6 y 7. Las furanocumarinas naturales como el psoraleno y la xantoxina en
contacto con la piel y exposicién al sol pueden causar dermatitis aguda por su fotoxicidad,
incrementandose esta con la humedad.
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Biosintéticamente las furanocumarinas tienen un origen mixto; el ntcleo cumarinico se
deriva de la ruta shikimato-corismato, pasando por el acido trans-cindmico y finalizando
con la umbeliferona. El anillo furanico proviene de la via acetato-mevalonato, cuyo
producto intermedio, el dimetilalilpirofosfato (DAP), se une a la umbeliferona para
generar las furanocumarinas lineales (psoralenos) y las angulares (angelicinas).

El psoraleno es una furano cumarina que se intercala dentro de la cadena de DNA y
forma aductos covalentes cuando se activa con la radiacion ultravioleta. Esto es de
utilidad en enfermedades como vitiligo, psoriasis, injertos y linfoma cutaneo (Buimschi
y col. 2020).
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Figural6. Estructura lineal de psoraleno y angular de angelicina.

La accidn protectora de las plantas, se manifiesta en la variada toxicidad hacia otros
organismos, como larvas, semillas y hongos, en la actividad antialimentaria hacia insectos.

+ Angelicina

El psoraleno y la angelicina se encuentran en plantas de las familias Leguminosae
(Fabaceae), Apiaceae (Umbelliferae) y Moracea. Sin embargo no todas las plantas
producen las dos furanocumarinas. En la familia Rutaceae solo hay isdmeros lineales,
tiempo después se encontré que otras especies solamente producen la furanocumarina
angular y mas adelante se encontré que algunas plantas tienen ambos isémeros.
Estos hallazgos sugieren que las furanocumarinas desde un punto de vista evolutivo
surgieron después. La angelicina es un antiinflamatorio, proosteogénico, condrogénico,
neuroprotector, tiene actividad antibacterial, antiperiodontitis y anticancerigena
(Mahendra y col. 2020).
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+ Dicumarina

La dicumarina se descubrié en 1930, porque cuando el ganado comia “clavel dulce”
moria desangrandose. Este fitoquimico se encuentra en vegetales del género Mellilotus
(Melilotus officinalis o trébol de olor amarillo). Es un anticoagulante cuyo mecanismo
de accion es el antagonismo con el de la vitamina K. Fue el primer anticoagulante oral
aislado, y también, el primero en usarse en clinica, su nombre comercial es dicumarol
(Esmail and Snafi, 2020).

0 O

Figural7. Estructura de la dicumarina

Ligninas

La palabra lignina deriva del latin y significa madera, es abundante en las plantas
y forma parte de la pared celular junto con la celulosa y la hemicelulosa. Las ligninas
son polimeros vegetales formado por unidades de fenilpropanoides (monolignoles)
principalmente alcohol p-cumarilico, alcohol coniferilico y alcohol sinapilico, todos ellos
estan presentes formando mezclas racémicas. Los monolignoles son dirigidos (temporal y
espacialmente) a diferentes tipos de regiones de la pared celular, en las que polimerizan
formando biopolimeros con propiedades biofisicas caracteristicas, los cuales en conjunto
refuerzan la pared celular.

Las ligninas estan presentes en todas las plantas vasculares, sobre todo en las partes
aéreas de las plantas y en forma escasa en las raices. La madera la contiene en una
proporcion que va de un 15-25 %, el resto de sus componentes son la celulosa y la
hemicelulosa (Chavez-Sifontes, 2013).
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Figura 8. Monolignoles mdas comunes encontrados en los bloques de construccién de
la lignina: a) alcohol p-cumarilico b) alcohol coniferilico, c) alcohol sinapilico.

Figura 9. Estructura de la lignina (Chavez Sifontes y Domine, 2013).

Su importancia radica en que da rigidez a la pared celular, por su estructura, es una
substancia ambientalmente amigable con varios usos en la industria como en la
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elaboracion de moldes, refuerzos termoplasticos, en la industria papeleray la integracion
con fibras naturales para obtener los materiales mas variados.

Es un recurso renovable de uso industrial como el papel, su produccion anual se ha
estimado en el intervalo de 5-36 x 108 toneladas (Chavez Sifontes, 2013).

Taninos

Los taninos junto con las ligninas son los grupos mas importantes de metabolitos
secundarios en la defensa de las plantas, debido principalmente a sus propiedades
derivadas de la estructura quimica que poseen.

La conversion de las pieles de animales, susceptibles al ataque microbiano, en cuero
util para el hombre, es una tecnologia muy antigua que se realiza con los metabolitos
secundarios que se extraen de las plantas con agua o con una mezcla de agua y alcohol,
que luego se decanta y se deja evaporar a baja temperatura hasta obtener el producto
final, alto en taninos.

El término tanino se deriva del inglés, tanning, que en espafiol significa curtido y se aplica
a los metabolitos secundarios capaces de evitar la pudricidn de las pieles. El curtido con
vegetales usa taninos, de ahi procede el término, teneria, que al igual que la palabra
curtiduria, designan al lugar o fabrica donde se curten las pieles.

Los taninos tienen un ligero olor caracteristico, sabor amargo y astringente, su color va
desde el amarillo hasta el castafio oscuro. Expuestos al aire se tornan oscuros y pierden
su eficacia para el curtido. Los taninos se utilizan en el curtido porque reaccionan con
las proteinas de coldgeno presentes en las pieles de los animales, uniéndolas entre si,
de esta forma aumenta la resistencia de la piel al calor, a la putrefaccién por agua, y al
ataque por microbios, la piel se convierte en cuero (Covington, 1997).

Existen dos clases de taninos: 1) taninos condensados también conocidos como
proantocianidinas (flavan-3-ols) son polimeros de un flavonoide llamado antocianidina.
Es comun encontrarlos en la madera de las plantas lefiosas. Son parte importante de los
flavonoides en los alimentos, se ha estudiado por su posible papel como antinutrientes,
estan formados por la adicidn de constituyentes flavonoides de plantas lefiosas y 2) Los
taninos hidrolizables son polimeros heterogéneos formados por acidos fendlicos, en
particular acido gdlico y azlcares simples. Son mas pequeios que los taninos condensados
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y son hidrolizados con mas facilidad, con acido diluido. Los taninos utiles para curtir
deben tener una masa molecular entre 600 y 3000.

Los taninos poliméricos se unen directamente con proteinas y carbohidratos, reduciendo
su biodisponibilidad y de manera indirecta reducen la digestion de nutrientes y el
transporte por la inhibicién de enzimas digestivas y proteinas transportadoras de
membrana, por lo que se consideran para combatir la obesidad. Los taninos también
pueden ser agentes quelantes de minerales al reducir su absorcidon. Los taninos
condensados son antioxidantes poderosos con potencial para promover la salud (Awika
y Doudu, 2017).

Los hervivoros como el ganado, venados, changos y pajaros evitan las plantas o partes
de ellas con altos niveles de taninos. La interaccion de los taninos con las proteinas,
determina la selectividad de algunos herbivoros en su alimentacién. Los taninos
condensados se caracterizan porque se unen a la proteina por puentes de hidrégeno y de
esta manera se convierten en un factor antinutricional ya que aumentan la cantidad de
proteina excretada por las heces.

Los estudios con Medinilla magnifica, nativa de las Filipinas revelé que las células
que sintetizan taninos tienen patrones de distribucién definidos en érganos con una
preferencia de acumulacién alrededor o cerca de los tejidos vasculares. En las hojas se
acumulan en la region del mesdfilo, con la concentracion mas alta en la region apical.
Las raices y los tallos tienen menos concentracién de estas substancias. La concentracion
de taninos en estructuras reproductivas y frutas fue relativamente alta y disminuyd con
la madurez. Esta distribucién espacial y temporal indica la proteccién de las estructuras
vitales de la planta y también la adaptacion para hacerla mas apetecible cuando tiene
madurez fisioldgica y presenta semillas viables llevando al éxito la expansion de la especie
(Robil y Tolentino, 2015).

Lostaninos tienen actividad antimicrobiana contra bacterias, hongos y levaduras y también
muestran actividad contra pardsitos como nemadatodos gastrointestinales y helmintos.
Ademas los taninos segun su estructura muestran actividad contra diferentes virus.

De la flor del algoddn mexicano Gossypium hirsutum se aisld un tanino condensado con
actividad antibidtica que representa el 3.4% del peso seco de la flor. Se usé en la dieta
de Heliothis virescens, la oruga del tabaco y retardd el crecimiento de la larva en un
84%. Existen pocos estudios que revelan como el ambiente proporciona cambios en la
sintesis de estos compuestos, pero se ha mostrado que los taninos pueden influenciar



S Compuestos fendlicos AJOAJOAJO

significativamente los cambios en los suelos. La adicidn de estas substancias disminuye la
mineralizacién del carbono vy la nitrificacién del nitrégeno significativamente afectando
la complejacién de los compuestos de nitrégeno y consecuentemente la disponibilidad
del nitrégeno (Huang, 2018).

Es interesante el dato de que los humanos usualmente prefieren un cierto nivel de
astringencia en las comidas que contienen taninos, como las manzanas, las zarzamoras,
y el vino tinto. Recientemente se encontré que los taninos del vino tinto bloquean la
formacion de endotelina-1, una molécula sefial que produce la constriccion de los vasos
sanguineos, por ello disminuye el riesgo de enfermedades cardiacas a las personas que
consumen vino tinto en forma moderada (Draijer y col. 2015).

La infusion de juanilama (Lippia alba) que es una hierba medicinal que crece desde el
sur de Texas hasta América del Sur, funciona como un antidiarreico, hemostatico local
y cicatrizante, favorece la coagulacién y curacién de heridas por la astringencia de los
taninos (Pansera y col. 2003).

Las infusiones de diversas plantas ricas en taninos como la salicaria se utilizan para el
lavadoy curado de heridas, es un antiséptico local por su capacidad de precipitar proteinas
posee propiedades antibacterianas, aportando valor en el tratamiento de heridas y llagas
en la piel y las mucosas. Por ejemplo, el uso de ratania (Krameria lappacea) originaria de
los Andes peruanos y bolivianos es para la higiene y cuidado bucofaringeo.

Los extractos orales o topicos de plantas ricas en taninos como Hammamelis y castafio
de Indias de Indias ( Aesculus hippocastanum) por su capacidad antiinflamatoria vy
favorecedora del retorno venoso son utiles en el tratamiento de problemas vasculares,
como varices y hemorroides. Algunas proantocianidinas inhiben a mediadores de la
inflamacidn, de ahi su efectividad.

Capacidad antioxidante porque tienen capacidad de estabilizar especies reactivas al
oxigeno. Esto proporciona un campo de accion terapéutica muy extenso: dafio oxidativo,
procesos inflamatorios y procesos degenerativos. La granada es una fruta cargada de
antioxidantes, que debe parte de su fama terapéutica a los taninos.

Los taninos han demostrado tener cierta toxicidad en dosis muy elevadas (cuando los
alimentos contienen aproximadamente un 5% de taninos). En las personas los problemas
son muy raros, aunque pueden provocar alguna alteracién digestiva, en parte porque los
taninos afectan al crecimiento de la flora intestinal normal.
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Los taninos pueden interferir en la absorcion de ciertos elementos, especialmente metales
como el cobre, el calcio y el hierro. No es conveniente, pues, que las personas con anemia
ferropénica, por falta de hierro, abusen de las bebidas y alimentos ricos en taninos, como
es el caso del café, el té y el chocolate. Los taninos pueden ocasionar estrefiimiento, asi
como dificultad para la digestién de proteinas, minerales, fibra y carbohidrato

Los taninos condensados son polimeros de unidades flavdnicas, la mayoria de las veces
ligadas entre ellas por enlaces C4-C8, son resistentes a la hidrdlisis. ® Forman parte de los
pigmentos de gran cantidad de semillas, de la madera de las plantas lefiosas, del exocarpo
de las uvas, del ardndano, etc. Su peso oscila entre 1000-5000 daltons aproximadamente.
Los taninos condensados son una clase de flavonoides (sintetizados por las plantas por
la “via biosintética de los flavonoides”) que son los pigmentos principales de muchas
semillas, y también estan presentes en los tejidos vegetativos de algunas plantas
forrajeras. Son polimeros formados por unidades de antocianidina (un flavonoide). Como
pueden ser hidrolizados en sus antocianidinas constituyentes si se los trata con acidos
fuertes, a veces son conocidos como proantocianidinas.

Las quinonas son muy comunes entre las plantas, en vegetales superiores o inferiores,
en hongos, bacterias y en el reino animal como artréopodos y equinodermos. Funcionan
como componentes de las cadenas de transporte de electrones que estan involucrados en
la fotosintesis y la respiracién celular. La exposicion de los humanos a las quinonas es por
la dieta o por los contaminantes del aire. Se clasifican en benzoquinonas, naftoquinonas
o antraquinonas dependiendo de los anillos aromaticos que contengan.

0O 0] 0]

0] 0 0

Figura 20. Quinona, naftoquinona y antraquinona
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En el antiguo Egipto las quinonas se utilizaban como colorantes. Su coloracion va de un
amarillo palido, hasta un color casi negro. La lawsona (2-hidroxi-1,4-naftoquinona) es un
tinte marrdn, que se ha utilizado mds de 4000 afios que se extrae de las hojas de Henna
(Lawsonia inermes).

Alkaninna se extrae de Alkanna tinctoria tiene actividad antimicrobiana. Shikonina
tiene actividad anticancer, antimicrobiana y antitrombdtica. Estos dos metabolitos
secundarios son naftoquinonas y son enantidmeros, se encuentran en plantas de la
familia Boraginaceae. Se usan comercialmente como colorantes rojos naturales en las
industrias farmaceuticas, textiles y de cosméticos. Se encuentran en la corteza, en la raiz
y algunos casos en las flores de las plantas. Las quinonas proporcionan el color al hongo
sangrante Hydnellum peckii. La juglona es una quinona que el nogal utiliza para eliminar
el crecimiento de otras plantas y asi evitar la competencia, también tiene aplicaciones
como colorante (Lemos, y cols., 2007).

OH O

Figura 21. Estructura quimica de la juglona

Las quinonas estan presentes como agentes oxidantes en el espray de los escarabajos
bombarderos que las liberan con violencia. Se utilizan como antioxidantes,
antiinflamatorios, anticancerigenos, antimicrobianos, antitumorales y en el tratamiento
de enfermedades cardiovasculares.

Enlaindustria se aplican para la fabricacion de colorantes, cosméticos, gelatinas, peréxido
de hidrégeno, sintesis de compuestos organicos.

Las fuentes principales son: el hongo Hydnellum peckii, los artropodos Julus
terrestris y entre las plantas superiores el narciso amarillo. La aloina que produce
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la sdbila es un fitoquimico que, por ser glicésido polar, se absorbe poco. Una vez
que traspasa la pared intestinal esta sustancia excita las terminaciones nerviosas del
sistema nervioso auténomo, induciendo una accién neuroperistaltica. Por lo que es
un compuesto capaz de acelerar el proceso de defecacion, a la vez que estimula el
intestino y ablanda las heces.

OH (0] OH
‘O OH
HO
0.
OH
OH
OH

Figura22. Estructura de la aloina.
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Existe un numeroso grupo de compuestos nitrogenados no proteicos. Estos son:
alcaloides, aminas, glicdsidos cianogénicos, glucosinolatos, cofactores, fitohormonas
o metabolitos primarios como bases puricas y pirimidicas. Las plantas producen muchos
tipos de metabolitos secundarios con nitréogeno en sus moléculas y los principales, por su
abundancia, sus efectos y sus aplicaciones son los alcaloides.

Hormonas vegetales

Las hormonas vegetales actian en bajas concentraciones, especificamente para regular
el crecimiento y el desarrollo de las plantas (Asami y Nakagawa, 2018).

+ Auxinas
Estas desempefan un papel regulador que afecta diferentes aspectos del desarrollo.

El acido indolacético (AlA) es una auxina natural predominante en las plantas. La auxina
actua en la mitosis y en el alargamiento celular, forma raices adventicias y actta en la
dominancia apical, por lo mismo, en la lengua griega, su nombre significa crecer.

+ Gitocininas

Las citocininas son derivados de la base pirimidica adenina, la cual es una base
nitrogenada que estd presente en los acidos nucleicos. Su nombre citocininas se debe
a que promueve la division celular o citocinesis. En las plantas favorecen la formacion

......................................................................................................................................... 13
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de brotes, promueven la divisidon celular en tejidos cultivados, ayudan a la germinacion,
inhiben el alargamiento del tallo, estimulan el crecimiento de los brotes laterales y
retardan el envejecimiento foliar. En 1941, Van Oberveek informé de la presencia de un
factor que estimula el crecimiento de los embriones en cultivo de tejidos; después, en
1955 se comprobd su estructura por sintesis y se le dio el nombre de cinetina. En 1963,
Letham aisld una citocinina de las mazorcas de maiz y le dio el nombre de zeatina.

0]
OH
> k)I
b i K
Acido indol acético Cinetina Zeatina

Figural. Auxina y citocininas nitrogenadas.

Alcaloides

Los alcaloides son compuestos bdsicos porque contienen nitrogeno con frecuencia
formando heterociclos. Son una clase muy heterogénea y presentan actividad bioldgica
intensa en humanos y en animales. Algunos pueden ser muy toxicos en pequefias dosis
y estan presentes principalmente en las plantas. El &tomo de nitrégeno de los alcaloides,
en su mayor parte, proviene del metabolismo de los aminodacidos, los alcaloides que
proceden del mismo aminoacido muestran caracteristicas estructurales similares y se
pueden clasificar por su origen biosintético (Aniszewski, 2015).

Como metabolitos secundarios se encuentran aproximadamente en el 20% de las
especies de plantas. Su papel es la defensa de las especies vegetales contra herbivoros y
patogenos. Por su actividad bioldgica, muchos de los 12,000 alcaloides conocidos hasta
el aino 2015 se han usado como farmacos, estimulantes y narcéticos. Para el aino 2017 el
ndmero de alcaloides aumenté a 15,000 (Olivoto y col. 2017).



6 Compuestos nitrogenados AJOAJOAJO

El término alcaloides fue acufiado por el quimico aleman Carl Meissner en 1819 y la
palabra se deriva del nombre arabe al-gali. Los alcaloides como su nombre lo dice, son,
en su mayoria, sustancias alcalinas que, a valores de pH citosdlico (pH: 7.2), o vacuolar
(pH: 5-6), protonan al &tomo de nitrégeno, por lo que casi todos estos compuestos estan
cargados positivamente y generalmente forman sales solubles en agua como citratos,
malatos, tartratos y benzoatos.

Los alcaloides son estructuras con un bajo peso molecular. Estan ligados a la historia
de la humanidad debido al amplio rango de sus efectos fisioldgicos en animales y a sus
propiedades farmacoldgicas antibidticas.

Ademas de por las rutas biosintéticas por las que se producen en las plantas, los
alcaloides también se pueden clasificar de otras maneras: por su actividad biolégica, por
su estructura quimica (tipo de nitrégeno heterociclico o no heterociclico y tipo de anillo)
y por su origen taxondmico.

De acuerdo a su estructura quimica, se reconocen dos divisiones:

1. Alcaloides atipicos o no heterociclicos que son los protoalcaloides o aminas
bioldgicas.

2. Alcaloides heterociclicos que se subclasifican de acuerdo a la estructura de su
anillo.

El estudio de los alcaloides es interesante e importante desde los puntos de vista cientifico
y econdmico, por sus aplicaciones en la industria farmacedutica y en la medicina, ya que
muchas de estas sustancias funcionan como medicamento y proporcionan estructuras
para sintetizar nuevos farmacos.

Aunque el contenido de alcaloides fluctua de un individuo a otro, son componentes
caracteristicos de las especies (algunas veces también de un taxdn mas grande) y pueden
considerarse como un factor de identificacion, porque una especie con una habilidad
genética para sintetizar alcaloides no puede existir sin alcaloides en su organismo
(Aniszewski T. (2015).
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Aminas

Las aminas pueden tener dos origenes:
1. Pueden formarse como productos de descarboxilacion de los aminoacidos.
2. Se crean a partir de la transaminacion de los aldehidos correspondientes.

Las aminas que mds se encuentran en las plantas se pueden dividir en: monoaminas,
poliaminas alifaticas y aminas aromaticas.

Las monoaminas mas pequefias de C1-C6 se encuentran en flores, su proposito principal
es atraer insectos simulando el olor de la carrofia.

Mientras que las monoaminas de tamafio medio se encuentran en plantas y hongos, con
un distintivo olor desagradable a pescado.

Las poliaminas también tienen malos olores, entre ellas encontramos a la putrescina
(1,4-diamino butano), espermidina (1,8-diamino-4-azaoctano) y la cadaverina (1,5-
diaminopentano). Las poliaminas que son ubicuas en los materiales bioldgicos son
putrescina, espermidina, y espermina (1,12-diamino-4,9-diazadodecana) y sus cantidades
relativas son muy diferentes en las células (White, 1976).

NH ;
HN N 2 Putrescina
HN /\/\/\NH2 Cadaverina

NN Norespermidina
HN NH "N P
NH NH idi
HZN/\/\/ i~ Espermidina
P /\/\/NH\/\/NH2 Espermina
H,N NH
Figura 2. Estructuras de algunas poliaminas.

Los procariotes tienen una concentracidn alta de 1, 4-diaminobutano mayor que la

espermidina y carecen de espermina. Los eucariotes generalmente tienen poco 1,4-
diaminobutano, y tienen espermina asi como espermidina (Tabor, 1976).
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En varias plantas deficientes en potasio, se encontrd que la concentracion de la putrescina
aumento 16.6 veces, la espermidina 1.9 veces y la espermina 1.2 veces. Estos resultados
son compatibles con la ruta metabdlica en la cual espermidina y espermina derivan
consecutivamente de la putrescina (Smith,1970).

La histamina (figura 3) es otra amina de origen vegetal y tiene en su estructura un anillo
de imidazol. Las plantas que la contienen en cantidades significativas son la berenjena,
espinacas, jitomates y aguacates con gran variabilidad en su contenido. En el 1% de la
poblacion de la tercera edad, produce histaminosis, esta es un desorden asociado con
el aumento de la histamina en sangre y sus sintomas son similares a los de una alergia.

La putrescina se ha encontrado en practicamente todos los alimentos de origen
vegetal. Los altos contenidos de putrescina se pueden relacionar con la activacion de la
sintomatologia por competicién con histamina. Por lo antes mencionado, se recomienda
consumir alimentos de origen vegetal que hayan sido hervidos o con un maximo de
frescura para reducir el consumo de aminas biogénicas y la intolerancia a la histamina. La
presencia de estas aminas se ha descrito en alimentos en bajas concentraciones que no
exceden 8 mg/kg (Sanchez Pérez y col. 2018).

HN

&
N NH,

Figura 3. Estructura de la histamina.

Otros ejemplos aminas en plantas son: la noradrenalina (aumenta el ritmo cardiaco y
la presidn, es un neurotransmisor) que se encuentra en platano y papa, la serotonina
(neurotransmisor) en el arroz. Probablemente la amina aromatica mas esparcida es la
tiramina que es vasoactiva y produce migrafia, se encuentra en varios alimentos, entre
ellos las nueces.

Una amina secundaria detectada en plantas es la dimetilamina y entre las terciarias esta
la hordenina (N,N-dimetiltiramina) en los germinados de cebada y en la naranja agria.

En las plantas, la serotonina (5-hidroxitriptamina) tiene varios papeles como la floracion,
la morfogénesis y la adaptacion a los cambios ambientales, se encuentra en arroz, maiz
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y jengibre entre otros. Es un neurotransmisor en los mamiferos y regula el estado de
animo, el suefio y la ansiedad (Badria F., 2002).

La mescalina es un alcaloide cuya estructura es la de una amina aromatica, ademas,
es un poderoso alucinégeno producido por el peyote Lophophora williamsii en México
y Texas y en Peru por las especies conocidas como wachuma (Trichocereus pachanoi,
T. peruvianus y T. bridgesii) existen evidencias arqueoldgicas de su uso en América de
hace 6000 afios.

0 NH
He ?

3

O,

O
HC

Figura 4. Estructura quimica de la mescalina.

Dependiendo de su origen biosintético y de su anillo heterociclico, los alcaloides
se clasifican en categorias diferentes: indol, tropano, piperidina, purina, imidazol,
pirrolizidina, pirrolidina, quinolizidina e isoquinolina.

Los alcaloides inddlicos se caracterizan por la presencia de serotonina, conocida
quimicamente como 5-hidroxitriptamina o 5-HT. Alrededor de 2,000 compuestos son
inddlicos, los mas conocidos por sus propiedades bioldgicas y farmacolégicas son la
vincamina, vincristina, vinblastina, estricnina, ajmalicina y ajmalina. Los dos primeros son
conocidos por su actividad contra el cancer.

Alcaloides del tropano

Pertenecen a las familias Erythroxylaceae, Convolvulaceae y Solanaceae. Estos alcaloides
se derivan del aminoacido ornitina y tienen un nucleo nitrogenado biciclico. Algunos
ejemplos de este grupo, con usos medicinales y propiedades anticolinérgicas son:
escopolamina, hiosciamina, cocaina y atropina.
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La escopolamina o hioscina (burundanga) se usa para tratar la hiperactividad
gastrointestinal, la Ulcera duodenal y el mareo de viajes. Esta se encuentra en Solandceas
como la mandragora, la brugmansia y la escopolia.

La atropina se extrae de la belladona y de otras Solanaceas. Se emplea como colirio para
tratar la miopia y como midriatico (para la dilatacion de la pupila) y también sirve para
aumentar el ritmo cardiaco (O’Hagan D. 2000, Griffin y Lin, 2000).

H,C—N

OH

o
/
-II||\
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Figura$. Estructura quimica de la escopolamina.

Alcaloides de quinolina ¢ isoquinolina

La quinolina y la isoquinolina son moléculas heterociclicas aromaticas con un anillo de
benceno unido a un anillo de piridina, por lo que se les conoce como benzopiridinas.

~ ~
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Figura 6. Estructuras quimicas de quinolina e isoquinolina.

La quinina es un alcaloide quinolinico que se obtiene de la corteza de Cinchona
ledgeriana y C. officinalis. Un analisis mas detallado del extracto de la Cinchona permitié
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a los quimicos identificar mas de 20 alcaloides, de los cuales la quinina, la cinconidina,
la quinidina y la cinconina son las sustancias de mayor actividad bioldgica. La quinina es
venenosa para Plasmodium vivax, el parasito que produce la malaria. La camptotecina
se utiliza para combatir el cancer y la quinidina es un agente antiarritmico (Meléndez
Gomez y col. 2005).

CH=CH H

CH,=CH

Figura 7. Estructuras quimicas de quinina y quinidina.

Los alcaloides isoquinolinicos son isémeros estructurales de los alcaloides de la quinolina
y se usan como principios activos medicinales. Ejemplos de plantas que los contienen son
Argemone mexicana (chicalote amarillo) y Papaver somniferum (amapola).

La Argemone mexicana produce varios alcaloides de bencilisoquinolina, derivados de
la tirosina. Algunos de estos alcaloides son muy tdxicos por sus efectos en el sistema
nervioso central, y provocan pérdida de la coordinacién, somnolencia y convulsiones. Sin
embargo, los mismos alcaloides pueden tener propiedades médicas valiosas: el chicalote
amarillo o cardo santo, actualmente se utiliza en la medicina tradicional como analgésico,
expectorante, purgante y sedante (Rubio y Vazquez. 2013).

La morfina se obtiene de la amapola o adormidera. Su nombre deriva de Morfeo, dios
del sueio por el efecto que produce. También se le conoce como opio y se utiliza para
aliviar dolores intensos de cancer y de infartos. Un farmacéutico, Freidrich Wilhelm Adam
Sertlirner (1783-1841, Alemania) aislé el principio activo mayoritario, responsable de las
propiedades presente en el opio. En mayo de 1805, tras una serie de 57 experimentos,
cristalizd un alcaloide de la resina secretada por Papaver Somniferum, la amapola del
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opio, al que llamé morfina. Ademas, fue el primero en aislar un alcaloide de su fuente
natural, iniciando asi la quimica de los alcaloides, y debido a las propiedades analgésicas
de la morfina, se inicié la industria farmacéutica moderna.

El Premio Nobel de Quimica en 1947 fue asignado a Sir Robert Robinson por identificar
la estructura de la morfina. Hasta el afio de 1955, 150 afios después de su aislamiento,
Gates y Tschudi confirmaron definitivamente, mediante sintesis total, la estructura del
farmaco propuesta por Robinson en 1925 (Gomez-Aspe, 2006).

HO

HOY"

Figura 8. Estructura quimica de la morfina.

La codeina es un alcaloide de la amapola que se ha utilizado para la tos durante al menos
5000 afios. Esta molécula es un opioide que en el higado se transforma en morfina.
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Figura 9. Estructura quimica de la codeina.

Ambos alcaloides actlan como analgésicos y narcdticos, ademads, son relajantes
musculares, tienen actividad antitumoral y actividad antimicrobiana (Zenk, 2007).
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Alcaloides purinicos

Los alcaloides purinicos se obtienen de las purinas adenina y guanina y se les conoce
como xantinas. Laxantina eslabase dela cafeina, teobrominayteofilina. Estos alcaloides
son antioxidantes y antiinflamatorios. Debido a esto, son eficientes en el tratamiento
del asma porque son broncodilatadores, es decir que evitan la broncoconstriccion.
Cabe destacar que en las dosis utilizadas para la bronco dilatacién, tienen efectos
hipotensivos.
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Figural0. Estructura quimica de la cafeina.

Los alcaloides pirrolizinidicos se encuentran también en forma de N-éxidos y pueden ser
hepatotdxicos. También son toxicos para insectos herbivoros, por lo que las plantas los
usan como proteccion.

Su molécula estd formada por un heterociclo pirrolizidinico, con un grupo metilo y un
sustituyente hidroxilo (necina).
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Figurall. Estructura basica de una necina
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Dadas todas las combinaciones quimicas posibles de estas estructuras, podria haber mas
de 600 moléculas diferentes de alcaloides pirrolizidinicos.

Estas sustancias se encuentran principalmente en varios géneros de la familia
Boraginaceae, en las Asteraceae (tribus Senecioneae y Eupatorieae), en Orchidaceae
(nueve géneros) y Fabaceae (género Crotalaria). El género Senecio, representa mas de
3,000 especies distribuidas en todo el globo.

Mas de 6,000 especies de plantas producen alcaloides pirrolizidinicos, pero son pocas las
familias botdnicas que los producen. Los alcaloides libres se acumulan mas en las semillas
y los N-Oxidos en las partes verdes.

Los alcaloides pirrolizinidicos son toxicos a través de sus productos metabdlicos, ya que
las enzimas hepaticas los transforman en pirroles, causando dafio a nivel cromosdmico
(Mazen y Sakka, 2010).

Alcaloides de la piperidina

Son alcaloides derivados de la lisina. Algunos ejemplos son los alcaloides de Prosopis
juliflora como la juliflotrina, julifloridina, N-metil julifloridina, juliprosopina y otros. Se
extraen de las vainas y hojas del mezquite (arbusto de zonas aridas), y por su elevado
valor nutricional, se usan en la alimentacidn de animales y humanos como una alternativa
viable para los problemas de nutricién derivados de la sequia.

Las estructuras quimicas de los alcaloides del mezquite se caracterizan por un anillo
indolizinidico con dos cadenas alifaticas que culminan en los anillos piperidinicos.

Estos alcaloides producen una enfermedad en el ganado, que se caracteriza por
alteraciones neuromusculares como la atrofia muscular (Diégenes y col. 2018).

Aminoacidos no proteicos

Existen alrededor de 250, todos ellos toxicos, y tienen propiedades antimetabdlicas.
Ejemplos de ellos son albiziina, hipoglicina A, L-canavanina, 3,4-metanoprolinna, azetidina
2-acido carboxilico (Zenk y Juenger, 2007).
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Aligual que los alcaloides, los glucdsidos también protegen a las plantas. Estos compuestos
se pueden dividir en dos tipos: glucdsidos cianogénicos y glucosinolatos.

Estos compuestos estan constituidos por una aglicona de oc-hidroxinitrilo y un azucar, con
mayor frecuencia glucosa. Su distribucion en el reino vegetal es amplia y se encuentra en
las familias Fabaceae, Rosaceae, Linaceae, Compositae, entre otras.

Los glucdsidos cianogénicos no son tdxicos en su estado natural porque se almacenan
en las vacuolas de las células de la epidermis, mientras que las enzimas responsables de
producir el gas (HCN) estadn en el mesofilo.

Se aislaron por primera vez de las semillas de durazno, pero también los contienen las
semillas de almendras, manzanas, chabacanos, papaya y nectarinas. Muchos de estos
metabolitos secundarios provienen del mandelonitrilo.

OH
\\N
Figural2. Estructura quimica del mandelonitrilo.

Cuando la planta sufre un dafio fisico, los glucdsidos cianogénicos se mezclan con las
enzimas hidroliticas, produciendo el cianuro de hidrégeno.

La manzana (Malus domestica) pertenece a la familia Rosaceae que también incluye a los
duraznos, cerezas, chabacanos, peras y ciruelas. La manzana tiene compuestos buenos
para la salud, pero en sus semillas contiene amigdalina que es potencialmente téxica. Los
jugos de fabricacion industrial se preparan utilizando la manzana con las semillas, por lo
que se evalué la cantidad del glucdsido cianogénico presente en jugos comerciales, la
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conclusién es que los niveles de amigdalina son muy bajos y no presentan riesgos para la
salud de los consumidores (Bolarinwa y cols. 2015).
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Figural3. Amigdalina de las semillas de manzana y productos que se
originan a través de la ruptura del glucdsido cianogénico.

En la yuca también conocida como cassava, la linamarina (glucésido cianogénico) es la
responsable de su toxicidad. Por métodos biotecnoldgicos, la biosintesis de linamarina se
ha reducido de un 60-94% en las hojas y en un 99% en las raices (Vetter, 2000).
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Figural4. Biosintesis de los glucésidos cianogénicos (Wikipedia).

Las primeras estructuras de glucosinolatos dilucidadas fueron las de la sinigrina vy
la sinalbina en 1956, mientras que el término glucosinolato aparecié en 1961. Los
glucosinolatos son metabolitos caracteristicos del orden Brassicales.

En las plantas los glucosinolatos y los glucésidos cianogénicos son parte de un sistema
de defensa bioactivable, conocido como la bomba de mostaza. Cuando las enzimas
tioglucosidasas hidrolizan la unidn glicosidica, bioactivan los productos de hidrélisis en
donde se forman isotiocianatos, en el caso de los glucosinolatos y nitrilos cuando se trata
de glucdsidos cianogénicos.

La presencia de glucosinolatos en los vegetales cruciferos, particularmente el brdcoli,
esta asociada con propiedades que promueven la salud. Sin embargo, los glucosinolatos
de las semillas del aceite de Brassicaceae tienen factores antinutricionales y muchos
funcionan como inhibitorios del crecimiento.

Los glucosinolatos son aniones orgdnicos con una cadena lateral derivada de aminodcido
y un grupo funcional oxima con una tioglucosa unida a azufre y un grupo sulfato unido a
oxigeno.
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Figurals. Estructura quimica de los glucosinolatos.

Los glucosinolatos evolucionaron de los glucdsidos cianogénicos. Los glucdsidos
cianogénicos estdn presentes en todo el reino vegetal, desde los helechos a las
gimnospermas y las angiospermas, mientras que los glucosinolatos mas recientes, estan
limitados al orden Brassicales y al género Drypetes.

Los aminodcidos valina, isoleucina, fenilalanina y tirosina son precursores de los glicdsidos
cianogénicos. Mientras que los glucosinolatos han evolucionado y se originan de mas
aminoacidos como alanina, valina, leucina, isoleucina, metionina, tirosina, fenilalanina y
triptéfano, asi como derivados de alargamiento de cadena de metionina (mdas de nueve
metilenos adicionales) y homofenilalanina.

Curiosamente, los glucdsidos cianogénicos y los glucosinolatos no coexisten en las
plantas, excepto en la Carica papaya, la cual produce ambos: glucdsidos cianogénicos y
glucosinolatos derivados de la fenilalanina (Zenk y Junger, 2007).

Los glucdsidos cianogénicos y los glucosinolatos estan presentes como precursores
inactivos almacenados en tejidos sanos y se activan en respuesta al dafo tisular, por
esto se denominan fitoanticipinas. De manera mads clara, los glucosinolatos al ser
hidrolizados por la mirosinasa producen diferentes compuestos téxicos, segun el valor
del pH (Figura 16).

Los isotiocianatos son biopesticidas naturales cuando se lixivian en el suelo en la
agricultura rotacional o cuando las plantas productoras de glucosinolatos se utilizan para
biofumigar.
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Figural6. Hidrdlisis de los glucosinolatos con diferentes
valores de pH (Poveda y Velasco 2020).

Son pigmentos vacuolares compuestos de un nucleo de nitrégeno que es el acido
betaldmico.

CHO

HOOC H COOH

Figura¥7.Estructura quimica del nucleo betalamico.
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El 4cido betaldmico se condensa y forma imino compuestos con el ciclo DOPA vy sus
derivados glicosilados, formando betacianinas violetas. También puede condensarse con
amino acidos y sus derivados para formar betaxantinas amarillas.

R,0 H

R.O

HOOC COOH

Figural8. Estructuras de betaxantina y betacianina (Gengatharan y col. 2015).

Las betalainas son solubles enaguay suimportancia comercial radica en sus propiedades
colorantes, antioxidantes y como promotoras de la salud. Se han identificado alrededor
de 78 betalainas en plantas de 17 familias y se encuentran disueltas en la savia
vacuolar. Las betalainas se utilizan como colorantes de alimentos y como suplementos
dietéticos.

Las betalainas se encuentran en las Caryophyllales y, al parecer, han evolucionado
recientemente (Osbourn, 2017). Ademas, se consideran como marcadores
quimiosistematicos del suborden Chenopodiniae, dentro de los Caryophyllales (excepto
Caryophyllaceae y Molluginaceae), los cuales acumulan antocianinas en su lugar. Las
Cariofilales conforman un orden muy heterogéneo que incluye cactus, ciertas plantas
carnivoras, amarantos, acelga, espinaca, bugambilias, entre los taxones y especies mas
representativos. La mayoria de sus familias (excepto Caryophyllaceae y Molluginaceae)
producen betalainas.

Estos pigmentos se encuentran Unicamente en plantas del orden Caryophyllales y se
sintetizan a partir del amino 4acido I-tyrosina (Tyr), reemplazando a las antocianinas
derivadas de la fenilalanina.
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Figural19. Comparativa entre las rutas biosintéticas de las
antocianinas y betalainas (Osbourn, 2017).

La primera betalaina identificada fue la betacianina del betabel. La cual se conoce
como aditivo alimentario E162 betanina. Las betalainas del betabel cubren el 10% de la
demanda de colorantes alimenticios del mundo.

La indicaxantina se identificé en la tuna amarillo-naranja, fue la primera en caracterizarse
estructuralmente. Como las especies de Opuntia crecen en zonas aridas y en tierras secas
es facil su cultivo y esto implica un bajo costo de produccidn.
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La bugambilia, el amaranto, el clavel, acelgas, champifiones y tunas, entre otras especies,
contienen betalainas. Las betalainas son estables en pH 3 -7 y por su naturaleza hidrofilica
se pueden extraer con agua fria o metanol acuoso. Los factores que las degradan son: pH,
actividad acuosa, luz, oxigeno iones metalicos, temperatura y reacciones enzimaticas.
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Francisca Leonora Sanchez y Garcia Figueroa

Este libro permite conocer los metabolitos secundarios, es decir, aquellos compuestos
fitoquimicos que producen las plantas para su proteccion y reproduccion. Es importante
revisar a detalle estos compuestos porque son de valor en el mundo actual; ya sea que se usen
para crear nuevos farmacos y medicamentos o estudiarlos por su contribucion como alimentos
funcionales. No obstante, también actian en el control de plagas, funcionan como colorantes,
fibras de textiles, fragancias, saborizantes, materiales de construccion.

Por sus estructuras quimicas los metabolitos secundarios se pueden agrupar en diferentes
tipos y a partir de ellas surgen sus propiedades fisicas, quimicas y su actividad bioldgica. De
manera que se revisan en este libro, algunos detalles del origen biosintético de los metabolitos
secundarios. Ademas de las razones por las que las plantas producen dichas sustancias, su
descubrimiento, sus propiedades y un recorrido histérico del uso que se les ha dado desde su
hallazgo hasta el presente a través del mundo.

El material de este libro es valioso, porque retiine en un solo espacio toda la informacion
dispersa en revistas de investigacion y libros especializados (los cuales podrian ser de poco
acceso porque se encuentran escritos en idiomas extranjeros sin traduccion). Ademas se dan
las referencias para profundizar esta informacion.

Esta obra esta destinada principalmente para los estudiantes de biologia, quimica, medicina,
enfermeria, agronomia y a todos aquellos interesados por los productos naturales de las
especies vegetales.
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