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CAPITULO 1
PRODUCTOS NATURALES

INTRODUCCION
La exploraciéon y comprension de los productos naturales y sus

efectos en la farmacologia han sido una parte integral del
desarrollo de la medicina a lo largo de la historia. Desde
tiempos ancestrales, las civilizaciones han recurrido a las
fuentes naturales en busca de remedios para diversas
dolencias. Esta busqueda ha llevado a la identificacion y
estudio de metabolitos secundarios presentes en plantas,
animales y microorganismos, los cuales han demostrado
poseer una amplia gama de actividades farmacolégicas. En
esta extensa y diversa area de la farmacognosia, se han
descubierto compuestos con propiedades terapéuticas y
aplicaciones que han revolucionado la forma en que
comprendemos y tratamos las enfermedades.

Los metabolitos secundarios son compuestos quimicos
producidos por organismos en cantidades mucho mas
pequenias que los metabolitos primarios, que son esenciales
para el crecimiento y desarrollo del organismo. Los
metabolitos secundarios, por otro lado, parecen estar
involucrados en funciones relacionadas con la defensa, la
reproduccion y la interacciobn con su entorno. Estos
compuestos, a menudo, no son esenciales para la
supervivencia inmediata del organismo, pero han demostrado
ser de gran importancia para los seres humanos en términos
de aplicaciones farmacologicas y médicas.

Dentro de los productos naturales, los metabolitos secundarios
juegan un papel fundamental. Estos compuestos pueden ser
aislados de una variedad de fuentes, como plantas, hongos,



algas, animales y microorganismos. Su diversidad quimica es
asombrosa, lo que ha permitido a los cientificos clasificarlos en
diferentes grupos, como alcaloides, flavonoides, terpenoides,
esteroides, entre otros. Cada grupo posee su propio conjunto
de propiedades y actividades bioldgicas especificas. Los
alcaloides, por ejemplo, son conocidos por sus efectos
analgésicos, anestésicos y estimulantes, mientras que los
flavonoides  exhiben  propiedades antioxidantes y
antiinflamatorias.

La actividad farmacologica de estos metabolitos secundarios
ha sido un &area de investigacion en constante evolucion. A
medida que la ciencia avanza y la tecnologia se perfecciona, los
cientificos han logrado identificar compuestos especificos en
productos naturales que demuestran efectos beneficiosos en la
salud humana. Estos efectos pueden variar desde propiedades
antimicrobianas y  antivirales  hasta  propiedades
anticancerigenas y antiinflamatorias. La farmacologia
moderna se ha beneficiado enormemente de la contribucion de
estos productos naturales, ya que han servido como
inspiracion para el disefio y desarrollo de nuevos farmacos.

Un ejemplo iconico de la influencia de los productos naturales
en la farmacologia es la aspirina, derivada del extracto de la
corteza del sauce. A lo largo de la historia, la corteza del sauce
se ha utilizado en diversas culturas como remedio para el alivio
del dolor y la fiebre. Con el tiempo, se aisl6 el compuesto activo,
el 4cido salicilico, que luego se modifico para crear la aspirina,
un analgésico y antiinflamatorio ampliamente utilizado en la
actualidad.

Ademas de su impacto en la medicina convencional, los
productos naturales también han influido en la medicina
tradicional y complementaria. Muchas culturas han confiado



en la sabiduria ancestral para utilizar plantas y otros recursos
naturales en la prevencion y tratamiento de enfermedades.
Esta practica se ha transmitido de generacion en generacion, y
en algunos casos, ha llevado a descubrimientos cientificos que
validan la efectividad de estos enfoques.

La biodiversidad de nuestro planeta es una fuente inagotable
de productos naturales con potencial farmacologico. Los
ecosistemas terrestres y acuaticos albergan una gran variedad
de organismos que sintetizan compuestos Unicos para su
supervivencia en entornos especificos. La busqueda de nuevos
productos naturales y su estudio ha llevado a expediciones en
todo el mundo, desde los bosques tropicales hasta las
profundidades marinas. Estos esfuerzos han permitido
descubrir moléculas con propiedades prometedoras en la lucha
contra enfermedades como el cancer, las enfermedades
infecciosas y las enfermedades neurodegenerativas.

En conclusion, los productos naturales y sus metabolitos
secundarios han desempefiado y siguen desempeiiando un
papel crucial en la farmacologia y la medicina. La riqueza de la
naturaleza en términos de compuestos quimicos unicos y
actividades biologicas ofrece un vasto campo de exploracién y
descubrimiento. A medida que avanzamos en la comprensiéon
de estos compuestos y sus aplicaciones terapéuticas, es
probable que continuemos beneficiAndonos de su potencial
para mejorar la salud humana. Ya sea a través de la medicina
convencional, la medicina tradicional o la medicina
complementaria, los productos naturales siguen siendo una
fuente valiosa de conocimiento y tratamiento médico.



¢QUE SON LOS PRODUCTOS NATURALES?
Los productos naturales tienen su origen en diversas fuentes

biologicas, incluyendo plantas, animales, hongos, bacterias y
otros microorganismos. Los diferentes origenes de los
productos naturales de cada una de estas fuentes pueden
producir una amplia gama de compuestos quimicos con
propiedades medicinales y biol6gicas tnicas.

. Plantas: Las plantas son una de las fuentes maés ricas y
diversas de productos naturales. Muchos compuestos
bioactivos se encuentran en las raices, hojas, flores, frutos
y corteza de diversas plantas. Estos compuestos pueden
incluir alcaloides, flavonoides, terpenoides y muchos
otros. Ejemplos famosos incluyen la quinina de la corteza
de la quina, la digitalina de las hojas de digitalis y la
artemisinina de la planta Artemisia annua.

e Animales: Algunos animales también producen
compuestos bioactivos que han sido de interés en la
investigaciébn farmacognostica. Por ejemplo, las
glandulas venenosas de algunas serpientes producen
venenos que contienen proteinas y péptidos con
propiedades medicinales potenciales. También se han
estudiado los venenos de conos marinos y las secreciones
de ranas venenosas.

. Hongos: Los hongos son una fuente importante de
productos naturales, y algunos de ellos han sido
utilizados en la medicina tradicional durante siglos.
Ejemplos notables incluyen los antibi6ticos como la
penicilina y la ciclosporina, que se obtienen de hongos
Penicillium y Tolypocladium, respectivamente.

e Bacterias y microorganismos: Diversos
microorganismos, como bacterias y actinomicetos, son
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productores de compuestos bioactivos. Estos organismos
a menudo producen antibibticos y otras sustancias que
pueden tener aplicaciones farmacéuticas. Por ejemplo, la
estreptomicina y la eritromicina son antibitticos
producidos por bacterias del género Streptomyces.

. Marinos: Los ecosistemas marinos también son ricos en
productos naturales. Organismos como esponjas, corales
y algas marinas pueden producir compuestos bioactivos
con potencial terapéutico. Por ejemplo, el farmaco
antiviral zidovudina (AZT) se deriva de unas algas
marinas rojas.

. Insectos y otros invertebrados: Algunos insectos y
otros invertebrados también producen compuestos
quimicos Unicos que pueden tener propiedades
medicinales. Por ejemplo, las hormigas de fuego
producen compuestos con propiedades antimicrobianas,
y los escarabajos coccinélidos producen alcaloides
defensivos.

Los productos naturales en el contexto de la farmacognosia son
compuestos quimicos obtenidos directamente de fuentes
naturales, como plantas, animales y microorganismos. La
farmacognosia es una rama de la farmacia que se centra
en el estudio de estos productos naturales y sus
propiedades medicinales, asi como en su aplicacion en la
industria farmacéutica (Skaltsa, s. f.)

Los productos naturales pueden contener una variedad de
compuestos quimicos, como alcaloides, flavonoides,
terpenoides, fenoles y otros, que pueden tener efectos
beneficiosos para la salud humana. Estos compuestos a
menudo han sido utilizados durante siglos en diversas
culturas para tratar enfermedades y mantener la salud.
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La investigacion en farmacognosia implica el aislamiento, la
identificacion y la caracterizacion de los componentes
quimicos presentes en los productos naturales, asi como
la evaluacion de sus actividades biologicas vy
farmacologicas. Esto puede incluir pruebas para
determinar su eficacia en el tratamiento de
enfermedades, su toxicidad, su modo de accion y otras
propiedades relevantes.

La farmacognosia también est4 relacionada con la bisqueda de
nuevos medicamentos a partir de productos naturales, ya
que estos compuestos pueden servir como fuente de
inspiracion para el desarrollo de farmacos sintéticos o
semisintéticos. A lo largo de la historia, numerosos
medicamentos importantes han sido derivados de
productos naturales, como la quinina de la corteza de la
quina para tratar la malaria, la morfina del opio para el
alivio del dolor y la digoxina de las hojas de la planta
digital para tratar problemas cardiacos.

Los productos naturales han sido una fuente importante de
medicamentos a lo largo de la historia de la humanidad.
Muchos de los medicamentos que usamos en la
actualidad tienen sus raices en compuestos quimicos
extraidos de plantas, hongos, bacterias y otros
organismos. Estos compuestos naturales suelen tener
una amplia diversidad estructural y pueden exhibir una
variedad de actividades biologicas, como
antimicrobianas, antiinflamatorias, anticancerigenas y
analgésicas, entre otras (Orhan, 2014)

Algunos ejemplos notables de productos naturales que han
tenido un impacto significativo en la medicina incluyen:
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o Aspirina (acido acetilsalicilico): Originalmente
derivada de la corteza del sauce blanco, la aspirina es un
analgésico y antiinflamatorio ampliamente utilizado
(Barbosafilho et al., 2000)

e Artemisinina: Extraida de la planta Artemisia annua,
la artemisinina ha sido un componente clave en el
tratamiento de la malaria resistente a medicamentos
(Newman & Cragg, 2007).

. Paclitaxel: Aislado de la corteza del tejo del Pacifico, el
paclitaxel se utiliza en el tratamiento del cancer,
especialmente en el cAncer de mama y de ovario (Harvey
et al., 2015).

. Penicilina: Descubierta por Alexander Fleming a partir
del hongo Penicillium, esta familia de antibi6ticos ha
revolucionado el tratamiento de las infecciones
bacterianas (Xie et al., 2015).

o Morfina: Extraida del opio, la morfina es un analgésico
potente y se ha utilizado durante mucho tiempo en el
manejo del dolor severo (Koehn & Carter, 2005)

DEFINICION DE METABOLITOS
Los metabolitos secundarios son sustancias quimicas

producidas por organismos, como plantas, microorganismos y
algunos animales, que no son esenciales para su crecimiento,
desarrollo o reproducciéon. Diferente a los metabolitos
primarios, quienes son necesarios para que se lleven a cabo
funciones vitales como el metabolismo energético y la
biosintesis de biomoléculas basicas, los metabolitos
secundarios suelen desempenar roles centrados en la
adaptacion, defensa y comunicacion del organismo con su
entorno.
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TIPOS DE METABOLITOS SECUNDARIOS
Existen distintos tipos de metabolitos secundarios, en los

cuales incluyen:

1. Taninos

Son compuestos organicos complejos conformados por
alrededor de 12 a 16 grupos fendlicos, dicha caracteristica les
brinda la capacidad de interaccionaron con otras moléculas de
interés biologico, por ejemplo, a las proteinas y precipitarlas,
lo que puede resultar en una sensacién de astringencia en la
boca. Se encuentran en varias plantas y desempefian una
variedad de funciones bioldgicas. En su gran mayoria, se
dividen en taninos hidrolizables y taninos condensados
(Hassanpour et al., 2011).

O~ OH

HO OH
OH

Figura 1. Estructura de un Tanino (Flores, 2017).

2, Lignanos

Son metabolitos secundarios que pertenecen al grupo de los
polifenoles. La composicion quimica se conforma de dos
unidades de fenilpropanoides conectadas mediante un atomo
de carbono. La unidad de fenilpropanoide en cuestién es
idéntica a aquella que desempeiia el papel de mon6mero en la
formacion de la lignina, estableciendo asi una estrecha
vinculacién entre el lignano y la lignina. Los lignanos actaan
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como fitoestrogenos, y se destacan por presentar una
estructura que guarda similitud con la de los estrogenos.

Pueden hallarse en plantas, son esenciales para el crecimiento
y desarrollo basico de las mismas, sin embargo, también
desempeiian roles importantes en la defensa contra patogenos
que atenten en contra de la planta, en la interaccion con su
entorno y en otras funciones especificas.

Son conocidos por su estructura quimica compleja y se forman
a través de la union de unidades de fenilpropanoides en una
disposicion particular. Estas unidades se pueden combinar de
varias formas para crear una amplia variedad de lignanos
diferentes (Inostroza-Saldias, 2018).

0
H4CO P P .:
N S '\\
| I »
HO 1
. -
Y OCH

OH
Figura 2. Lignanos: enterolignanos y actividad estrogénica

(Inostroza-Saldias, 2018)

3. Terpenos

Compuestos organicos aromaticos que se encuentran en una
amplia variedad de plantas, incluyendo plantas con flores,
arboles y algunos insectos. Son responsables de los aromas y
sabores caracteristicos de muchas plantas y se utilizan en
diversas aplicaciones industriales, como perfumeria,
alimentos y medicamentos.
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Los terpenos estan constituidos por la union de dos o més
unidades de un hidrocarburo llamado isopreno (2 - metil - 1,3
- butadieno). Razon por la que pueden constituir estructuras
lineales, ciclicas o bien una combinacion de las dos (Martinez-
Guerra, s. f.).

CHs3

H.C
CH:

Figura 3. Isopreno (Los Terpenos: ¢Qué son y cuiles son
sus utilidades?, 2022)

4. Polifenoles

Metabolitos secundarios que se encuentran en una amplia
gama de plantas que desempeiian una serie de funciones en las
mismas, esto quiere decir que participa en la defensa contra
patogenos, regulacion del crecimiento y desarrollo, y
comunicacion con otros organismos. Ademas, los polifenoles
también han sido objeto de investigacion debido a sus posibles
beneficios para la salud humana.

Se caracterizan por su estructura quimica, que incluye
multiples grupos fenolicos. Esta estructura les confiere
propiedades antioxidantes y otros efectos bioactivos que
pueden ser beneficiosos para la salud. Se han identificado
miles de polifenoles diferentes en alimentos vegetales, y se
clasifican en varias categorias seglin su estructura y funciéon
(Quinones et al., 2012).
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OH

HO -

OH
Figura 4. Resveratrol («Vino y salud (6)», s. f.)

5. Alcaloides

Los alcaloides son compuestos organicos nitrogenados, toxicos
que son sintetizados de forma natural por las plantas como
mecanismo de defensa ante depredadores herbivoros. El
término fue introducido por W. Meisner a inicios del siglo XIX
para designar a sustancias que actian como bases.

Tienen una estructura compleja, en donde el atomo de
nitrégeno que poseen forma parte de un sistema heterociclico,
ademés presentan actividad farmacologica reveladora. De
acuerdo con diversos autores, los alcaloides son encontrados
unicamente en el reino vegetal en estado de sales y son
sintetizados a partir de aminoacidos.

Las caracteristicas antes mencionadas corresponden a los
alcaloides “verdaderos”. Analogamente se distinguen otros dos
términos: protoalcaloides y pseudoalcaloides. Estos tltimos
gozan de presentar todas las caracteristicas de un alcaloide
“verdadero”, sin embrago, estos no son sintetizados de
aminoacidos. En la mayoria de los casos se trata de
isoprenoides (alcaloides terpénicos) por ejemplo: alcaloides
monoterpénicos, sesquiterpenicos y diterpénicos aunque
también se conocen sustancias nitrogenadas heterociclicas
provenientes del metabolismo del acetato.
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Por su parte, los protoalcaloides son aminas de caracter simple
cuyo nitrégeno no se encuentra dentro del heterociclo, de igual
manera tienen una reaccion basica y se sintetizan in vitro a
partir de aminoacidos. Los ejemplos correspondientes a esta
explicacion son las betalainas, mescalina del peyote o catinona
del té (Bruneton, 2001).

H3C . N
o) ITI N

CHs

Figura 5. Estructura Cafeina (Marin Lasheras & Téllez
Ariso, 2011)

PLANTAS EN LAS QUE SE ENCUENTRAN LOS
METABOLITOS SECUNDARIOS

6. Taninos

Roble (Quercus spp)

El duramen se encuentra formado por celulosa (40%),
hemicelulosa (20%), lignina (25%), elagitaninos (10%), y
componentes de naturaleza quimica diversa (5%). El resto de
los constituyentes se encuentran en la denominada fraccién
extraible, quienes pueden hallarse mezclados con los
polimeros en la pared celular o como formaciones en los
Iamenes celulares (Fernandez de Simo6n & Cadahia, 2007).

La mayor concentraciéon de taninos se encuentra en tejidos
lefiosos, los cuales contienen una alta proporcion de células de
parénquima, y en los radios de madera. Estos taninos tienen la
capacidad de existir en estado independiente o estar enlazados

18



a moléculas de polisacaridos. Ademas, contribuyen a
propiedades de la madera como: color, olor, sabor y resistencia
a la descomposicion.

Tustracién 1. Arbol de roble. Tomado de: (Ferndndez de
Simén & Cadahia, 2007)

Granada (Punica granatum)

La granada es una fruta conocida por su alto contenido de
taninos. Estas son las partes y las concentraciones de los
taninos en las que se encuentran mayoritariamente (Puech

et al., 1999).

Ilustracion 2. Fruta de granada con contenido de taninos.
Tomado de: (Sensaciones en tu piel con el aroma de la fruta
granada | Palmolive, s. f.)
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. Cascara de granada: La concentracion de taninos en
la cascara de la granada puede oscilar entre el 10% y el 30% en
peso seco. Esto significa que, en promedio, alrededor del 10%
al 30% del peso seco de la cascara estd compuesto por taninos.
. Jugo de granada: La concentracion de taninos en el
jugo de granada es mucho menor en comparaciéon con la
cascara. Se estima que la concentracion de taninos en el jugo
de granada es aproximadamente del 0,2% al 1% en peso.

Castano (Catanea spp)
En esta planta, los taninos se encuentran en las siguientes
partes (Giirler, 2016):

45 fo @ X
Ilustracion 3. Catanea spp con contenido de taninos.
Tomado de: (Castario de Indias (Aesculus hippocastanum),

s.f)

. Hojas: Las hojas del castano suelen contener una
concentracion moderada de taninos, que puede oscilar
entre el 5% y el 15% en peso seco. La cantidad de taninos
puede ser mas alta en las hojas jovenes y disminuir a
medida que las hojas maduran.

. Corteza: La corteza del castano, especialmente la
corteza interna, es rica en taninos. Se estima que la
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concentracion de taninos en la corteza puede variar del
10% al 25% en peso seco.

. Frutos (castanas): Los frutos del castafio, conocidos
como castanas, también contienen taninos, pero en
concentraciones mas bajas en comparacién con la corteza
y las hojas. La concentracion de taninos en las castafias
puede variar del 1% al 5% en peso seco.

Mangle (Rhizophora spp)

El mangle contiene una alta concentracion de taninos en
diferentes partes de la planta. Sin embargo, es importante
destacar que la concentracion de taninos puede variar entre
especies y también dentro de la misma especie de mangle. A
continuacion, se presentan algunas estimaciones generales de
la concentracion de taninos en el mangle:

Ilustracion 4. Planta de Rhizophora spp, la cual contiene
taninos. Tomado de: (Mangle (rhizophora sp.) con las raices
expuestas, el sudeste de asia, s. f.)

. Raices: Las raices del mangle suelen contener una alta
concentracion de taninos. Se estima que la concentracion
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de taninos en las raices puede variar entre el 10% y el 30%
en peso seco.

. Corteza: La corteza del mangle también es rica en
taninos. La concentracion de taninos en la corteza puede
oscilar entre el 5% y el 20% en peso seco.

. Hojas: Las hojas del mangle contienen taninos en menor
concentracion en comparacion con las raices y la corteza.
La concentracién de taninos en las hojas puede variar del
1% al 10% en peso seco.

Frambuesa (Rubus spp)

La concentracion de taninos en las frambuesas (Rubus spp) es
relativamente baja en comparacion con otras plantas ricas en
taninos. Las frambuesas son conocidas por su sabor dulce y
suave, y su contenido de taninos es generalmente bajo. Aunque
las concentraciones pueden variar ligeramente entre especies
y variedades, se estima que la concentracion de taninos en las
frambuesas es inferior al 1% en peso seco.

A diferencia de otras plantas que contienen taninos en partes
como la corteza o las raices, en el caso de las frambuesas, los
taninos tienden a estar presentes en menor cantidad en la
pulpa y la piel de la fruta. Esto contribuye a su sabor agradable
y suavidad al paladar (Gudej & Tomczyk, 2004).
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Ilustraciom 5. Fruta de frambuesa la cual contiene un
porcentaje minimo de taninos. Tomado de: (Frambuesa,

s.f)

7. Lignanos

Semillas de chia (Salvia Hispanica)

La concentracion de lignanos en las semillas de chia (Salvia
hispanica) puede variar, pero se ha encontrado que contienen
niveles significativos de estos compuestos. En particular, las
semillas de chia son conocidas por ser una buena fuente de
lignanos, entre otros nutrientes.

La concentracion especifica de lignanos en las semillas de chia
puede depender de varios factores, como la variedad de chia, el
origen geografico y las condiciones de crecimiento. Sin
embargo, se ha informado que las semillas de chia contienen
lignanos en el rango de 1 a 10 mg por cada 100 gramos de
semillas.
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Ilustracién 6. Semilla de Chia la cual contiene lignanos.
Tomado de: (Para qué sirve la chia | Beneficios de la semilla
de chia | Quaker México, s. f.)

Semillas de girasol (Helianthus annus)

Los lignanos son compuestos fendlicos presentes en varias
plantas, pero su contenido especifico puede variar
ampliamente segun la variedad de la planta, las condiciones de
crecimiento y otros factores. Estos metabolitos en las semillas
del girasol pueden estar presentes en concentraciones de
alrededor de 0,1-0,4 mg por cada 100 gramos de semillas de
girasol, la cual no es tan significativa.

LY

i =

Ilustracién 7. Semillas de girasol la cual contiene lignanos.
Tomado de: (Maymo, 2020)
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Lino (Linum usitatissimum)

El lino (Linum usitatissimum) es conocido por ser una
excelente fuente de lignanos en los cuales, la concentraciéon de
lignanos puede variar, pero generalmente se considera una de
las fuentes mas ricas en estos compuestos. La concentracién
aproximada de lignanos en el lino es de aproximadamente 75-
800 mg por cada 100 gramos de semillas de lino.

El lino contiene lignanos que son precursores del enterodiol y
enterolactona, los cuales son metabolitos activos en el cuerpo
humano (Hadeel et al., 2020).

Ilustracion 8. Planta de lino la cual es una excelente fuente
de lignanos. Tomado de: (Propiedades del lino - Cooperativa
Simbiosis, 2020)

8. Terpenos

Lavanda (Lavandura spp)

En general, la lavanda contiene varios terpenos en diferentes
proporciones. Algunos de los terpenos comunes encontrados
en la lavanda incluyen:

. Linalool: es uno de los terpenos méas predominantes en
la lavanda, y le da su aroma floral y relajante. La
concentracion de linalool puede variar, pero
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generalmente oscila entre el 25% y el 50% del contenido
total de terpenos en la lavanda.

o Linalil acetato: es otro terpeno importante en la
lavanda, que contribuye a su aroma dulce y suave. La
concentracion de linalil acetato también puede variar,
pero generalmente se encuentra en un rango del 20% al
40% del contenido total de terpenos en la lavanda.

o 1,8-cineol (también conocido como eucaliptol): es
otro terpeno presente en la lavanda, aunque en menor
proporcién. Aporta un aroma fresco y herbal a la planta.

"

J

Ilustracion 9. Planta de lavanda con presencia de
terpenos. Tomado de: (Lavanda, la planta aromatica
perfecta para cultivar en el jardin, 2021).

Pino (Pinus spp)

Los pinos son conocidos por contener una alta concentracion
de terpenos, lo que les da su caracteristico aroma a bosque.
Algunos de los terpenos mas comunes encontrados en los
pinos incluyen (Berta et al., 1997):

o Pineno: es uno de los terpenos mas abundantes en los
pinos y se encuentra en dos formas isoméricas, alfa-
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pineno y beta-pineno. Estos terpenos contribuyen al
aroma fresco y resinoso de los pinos. La concentracion de
pineno en los pinos puede variar, pero generalmente
oscila entre el 30% y el 50% del contenido total de
terpenos.

Limoneno: es otro terpeno presente en los pinos, que
aporta un aroma citrico a la planta. La concentracion de
limoneno puede variar, pero generalmente se encuentra
en una proporcidén menor en comparaciéon con el pineno.
Careno: es otro terpeno que se encuentra en los pinos,
que contribuye a su aroma caracteristico. La
concentracion de careno también puede variar segun la
especie y las condiciones de crecimiento.

Ilustracion 10. Arbol de pino con presencia de terpenos en
su resina. Tomado de: (Marisa, 2023)

Polifenoles

Té verde

El contenido de polifenoles en el té verde puede variar
dependiendo de varios factores, como la variedad de té y las
condiciones de crecimiento. Sin embargo, generalmente se
estima que el té verde contiene alrededor de 30-40% de
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polifenoles en peso seco. Entre los polifenoles presentes en el
té verde, las catequinas son los mas comunes y se consideran
responsables de muchos de los beneficios para la salud
asociados con esta infusion.

Ilustraciom 11. Planta de té verde con alto contenido de
terpenos. Tomado de: (Zepeda, 2018)

Berries

La concentracion de polifenoles en los berries puede variar
dependiendo del tipo de berry y otros factores. Entre estos
podemos mencionar los siguientes:

o Los arandanos deshidratados tienen un contenido
promedio de polifenoles de aproximadamente 1011.5 mg
GAE/100g.

o Los berries nativos, como el maqui, pueden tener una alta
concentracion de polifenoles antioxidantes (Patterson,
2008).
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Ilustracion 12. Familia berries con presencia de terpenos.
Tomado de: (Patterson, 2008)

10. Alcaloides

Belladona (Atropa belladona)

Los alcaloides presentes en la belladona, que pertenecen a una
categoria de medicamentos conocidos como anticolinérgicos y
antiespasmodicos, contienen diversas sustancias quimicas
como la hiosciamina, atropina y escopolamina. En ocasiones,
se anade fenobarbital para lograr resultados Optimos en el
ambito medicinal. La belladona tiene la capacidad de aliviar los
sintomas de los calambres estomacales e intestinales al relajar
los musculos del estomago y los intestinos. Por su parte, el
fenobarbital, un sedante barbitdrico, actia en el cerebro y
ayuda a reducir la ansiedad, produciendo un efecto calmante
(Prusakov, 2014). Existen varias presentaciones disponibles de
medicamentos que contienen los componentes de la belladona.
Algunos ejemplos de estas formulaciones incluyen Donnatal,
los cuales contienen atropina, hiosciamina, fenobarbital y
escopolamina. También se encuentra disponible como Hyos,
que contiene atropina, hiosciamina y escopolamina, asi como
Quadrapax, que posee los mismos componentes.
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Ilustracion 13. Planta de belladona con presencia de
alcaloides. Tomada de: (Propiedades curativas de la
belladona, 2017)

Estramonio (Datura strammonium)

Estramonio es una planta herbacea que pertenece a la familia
de las solaniceas. Es reconocida por sus atributos
caracteristicos, como sus hojas grandes y dentadas, sus flores
blancas o moradas en forma de trompeta y su fruto espinoso
que alberga las semillas. Aunque tiene su origen en las regiones
calidas de América del Norte, también se ha adaptado y
extendido en muchas zonas del mund(Bruneton & Fernandez-
Galiano, 2001)Los extractos de la planta contienen diversos
alcaloides, como los alcaloides de tropano (atropina y
escopolamina), asi como la anfetamina y sus derivados, entre
otros compuestos, que se ha observado que favorecen las
funciones neuronales. Sin embargo, se ha observado que el
extracto de fruta contiene una distribucion mas amplia de
compuestos alcaloides junto con sus bioactividades, lo que
sugiere que podria tener un efecto neuromodulador maés
pronunciado en comparacion con el extracto de hoja.
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Ilustracionm 14. Planta de estramonio con resencia de
alcaloides. Tomado de: (SUR, 2018)

Amapola del opio (Papever somniferum alkaloids)
La amapola del opio es un vegetal cultivado especificamente
por su valioso latex, conocido como opio, que se obtiene de las
capsulas de las flores inmaduras de la planta. El opio contiene
una variedad de alcaloides, que son compuestos quimicos con
propiedades farmacologicas. Entre los alcaloides mas
significativos y notables presentes en el opio se encuentran la
morfina y la codeina, ademas de encontrarse para tebaina,
papaverina, noscapina.

'?

4
3

Ilustracion 15. Planta de opio con presencia de alcaloides.
Tomado de: (GeaSeeds, 2018)
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Tabaco (Nicotina tabacum)

El tabaco se ha cultivado durante siglos por sus propiedades
estimulantes y sus hojas se utilizan para elaborar productos de
tabaco, como cigarrillos, puros, tabaco de pipa y tabaco para
masticar. Las hojas de la planta de tabaco contienen altas
concentraciones de nicotina, un alcaloide que actiia como un
estimulante del sistema nervioso central y es responsable de la
adiccion asociada con el consumo de tabaco. Ademas de la
nicotina, el tabaco también contiene otros alcaloides en menor
cantidad, como la anabasina y la nornicotina. Estos alcaloides
contribuyen a los efectos estimulantes y adictivos del tabaco,
asi como a los riesgos para la salud asociados con su consumo,
como la dependencia, enfermedades cardiovasculares y
cancer.

- s AN m 2
Ilustracion 16. Planta de coca con presencia de alcaloides.
Tomado de: (BIONDICH & JOSLIN, 2016)

Hongo de mosca (Amanita muscaria)

Este hongo es reconocido por su apariencia caracteristica, que
incluye un sombrero de color rojo brillante con manchas
blancas y un tallo blanco y robusto. La Amanita muscaria
contiene varios compuestos quimicos, incluidos alcaloides
como el muscimol y la iboténica, que le confieren propiedades
psicoactivas y sedantes. Estos compuestos actiian sobre el
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sistema nervioso central, produciendo efectos que varian
desde la euforia y la distorsiéon perceptiva hasta la relajacion
muscular y la somnolencia.

Ilustracion 17. Hongo de mosca con alto contenido de
alcaloides. Tomado de: (Hongo matamoscas «“Amanita
muscaria”», Conabio)

PROPIEDADES FiSICO-QUIMICAS
11. Taninos
Entre las caracteristicas principales que sobresalen de los
taninos podemos mencionar los siguientes:

. Sabor astringente: Los taninos tienen un sabor
astringente que se puede encontrar en alimentos como el
té, el vino tinto, ciertas frutas y algunos frutos secos. Esta
propiedad astringente se produce cuando los taninos
precipitan con las proteinas, dejando una sensacion de
sequedad en la boca.
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12.

Soluble en agua: Los taninos son solubles en agua y
pueden ser extraidos por procesos de infusion o
maceracion.

Coloracion: Estos se destacan por su coloracion oscura
en las sustancias que se encuentren. Uno de los ejemplos
es en los vinos tintos, los cuales adquieren tonalidades
oscuras debido a los taninos presentes en las uvas.
Propiedades antioxidantes: Los taninos tienen
propiedades antioxidantes, lo que significa que pueden
neutralizar los radicales libres y proteger a las células del
dafio oxidativo, resultandos beneficiosos para la salud.
Actividad antimicrobiana: Algunos taninos
presentan actividad antimicrobiana ayudando en la
inhibicién del crecimiento de ciertos microorganismos,
como bacterias y hongos. Esta propiedad puede ser usada
en la conservacion de alimentos y en algunos casos en la
medicina tradicional.

Lignanos

Los lignanos son compuestos fendlicos que se encuentran en
diversas plantas, especialmente en semillas, granos enteros,
frutas y verduras. Tienen varias caracteristicas generales que
los distinguen, entre ellos podemos mencionar las siguientes:

Propiedades antioxidantes: Los lignanos, al igual que los
taninos, poseen propiedades antioxidantes ayudando a
neutralizar los radicales libres y proteger a las células del
dafio oxidativo. Esto puede tener beneficios para la salud,
ya que el estrés oxidativo se ha relacionado con el
envejecimiento y el desarrollo de enfermedades cronicas.
Actividad fitoestrogénica: Algunos lignanos tienen la
capacidad de actuar como fitoestroégenos, es decir,
pueden imitar o modular la actividad de los estrégenos en
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13.

el cuerpo. Los beneficios de este se encuentran en la
regulacion hormonal y en la prevencién de ciertas
enfermedades  relacionadas con  desequilibrios
hormonales.

Potencial anticancerigeno: Se ha observado que algunos
lignanos tienen propiedades anticancerigenas. Pueden
inhibir el crecimiento de células cancerosas, inducir la
apoptosis y modular diferentes vias metabolicas y de
sefalizacion relacionadas con el desarrollo y progresion
del cancer.

Beneficios para la salud cardiovascular: Se ha sugerido
que los lignanos pueden tener efectos positivos en la
salud cardiovascular. Pueden ayudar a reducir el
colesterol LDL (denominado como colesterol malo) y los
triglicéridos, asi como a mejorar la funciéon endotelial y
reducir la inflamacién, contribuyendo asi a la prevencion
de enfermedades cardiovasculares (Razné et al., 2021).

Polifenoles
Son compuestos quimicos que contienen estructuras de
anillos fenolicos.
Mayoritariamente se encuentran en plantas como frutas,
verduras, granos enteros, té y vino.
Tienen propiedades antioxidantes tal como los taninos y
lignanos, ademéas de  presentar propiedades
antiinflamatorias.
Pueden contribuir a la prevenciéon de enfermedades
cronicas, como enfermedades cardiovasculares y cancer.

Ejemplos de polifenoles son los flavonoides, el resveratrol y el
acido elagico (Abdel-Shafy & Mansour, 2017).
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14. Alcaloides

Los alcaloides son un grupo diverso de compuestos quimicos
que se encuentran en muchas plantas y hongos, y que a
menudo tienen efectos farmacolégicos o psicoactivos
(Atanasov et al., 2015).

De manera general, los alcaloides puros son en su mayor parte
solidos cristalinos; otros son gomas o s6lidos amorfos. Algunos
son solo ligeramente solubles en agua, pero todos se disuelven
cuando se les neutraliza con acido. Se encuentran en las
plantas en parte como N-6xidos, los cuales son solubles en
agua. Los alcaloides presentan una notable estabilidad, aunque
pueden experimentar hidrolisis cuando se encuentran en
soluciones alcalinas y sufrir descomposicion debido a la accion
de enzimas. Esto tltimo ocurre en algunas especies de plantas
cuando se marchitan y se secan. Se desconoce la estabilidad de
los alcaloides cuando se cocinan las plantas (Costa-Sena et al.,
2019).

Algunas de las propiedades quimicas que se pueden mencionar
son:

. Quimicamente los alcaloides tienen todo un caracter
comun, que es el poseer un nitrégeno basico, ya sea
ciclico o no.

. La posesion del nitrégeno basico comun confiere a los
alcaloides un sabor amargo pronunciado (caracter
organoléptico comun).

. Como caracter fisico comuin senialaremos que las bases de
los alcaloides son liposolubles, siendo escasa su
solubilidad en el agua.
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e  Por poseer el nitrogeno béasico tienen los alcaloides una
porcion de reacciones generales cuyo fundamento no es
siempre el mismo.

. Los alcaloides suelen tener puntos de fusion
relativamente altos, lo que significa que son so6lidos a
temperatura ambiente.

o La toxicidad, finalmente, no puede considerarse
caracteristica de todos los alcaloides, pues si bien la
mayoria, a dosis de unos miligramos, son mortales; otros,
como la quinina, hordenina, teobromina, etc., a dosis
mucho mayores, no tienen peligro alguno.

. Pueden contener otras sustancias como flavonoides,
azucares, saponinas, esteroides, fenoles y taninos.

. Son solubles en solventes organicos como el cloroformo,
el éter o el alcohol.

e Muchos son alcalinos, lo que significa que tienen un pH
bésico.

. Pueden reaccionar con acidos para formar sales mas
solubles en agua.

. Muchos son terpenoides modificados, lo que significa que
estan hechos de isoprenoides.

. Pueden tener actividad analgésica (para el dolor),
anestésica, antidepresiva, alucindégena, entre otras.

e  Algunos alcaloides estan relacionados con la actividad
insecticida o fungicida en plantas.

CLASIFICACION DE LOS ALCALOIDES
Los tipos de alcaloides estas clasificados de diferentes maneras

entre ellas se encuentran:
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e  Alcaloides que provienen de aminoacidos como
ornitina/arginina, lisina, histidina y
fenilalanina/tirosina.

o Clasificacion de Hegnauer (1960) que divide los
alcaloides en tres tipos: alcaloides verdaderos,
pseudoalcaloides y protoalcaloides.

. Segin la estructura quimica, se pueden clasificar en
diferentes grupos, como alcaloides inddlicos, alcaloides
isoquinolinicos, alcaloides de esteroide, alcaloides
quinazolinicos, entre otros.

e  Segun su origen, se pueden clasificar en alcaloides
derivados de plantas, alcaloides sintéticos y alcaloides de
origen animal.

La clasificacibn de los alcaloides mas utilizada es la
clasificacion de Hegnauer, la cual fue desarrollada por el
boténico suizo Richard Hegnauer, se utiliza en la quimica y en
la taxonomia de plantas para clasificar los metabolitos
secundarios de las plantas, incluyendo los alcaloides (Borja-
Yanez, 2021).

Segin esta clasificacion, los alcaloides se dividen en cuatro
tipos:

15. Alcaloides verdaderos

Los Alcaloides Verdaderos son una clase de compuestos
quimicos que se producen naturalmente en plantas, animales
y algunos microorganismos. Algunos de estos alcaloides son
conocidos por sus efectos farmacolégicos en humanos y
animales, como la morfina, la cafeina y la nicotina. La mayoria
de los Alcaloides Verdaderos tienen en su composicion
nitrogeno en forma de anillo heterociclico aromatico, lo que les
otorga su actividad biologica caracteristica. A menudo se
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utilizan en la medicina tradicional y moderna debido a sus
propiedades terapéuticas y han sido objeto de investigacion
para conocer mas sobre sus propiedades quimicas y biologicas.

16. Protoalcaloides

Los protoalcaloides son compuestos quimicos que se
encuentran en diferentes tipos de plantas y que actian como
precursores biosintéticos de los alcaloides verdaderos. Los
protoalcaloides no tienen una estructura heterociclica
aromatica, pero tienen grupos funcionales que pueden
convertirse en los sistemas heterociclicos caracteristicos de los
alcaloides verdaderos. Debido a esta propiedad, los
protoalcaloides son importantes moleculas de interés en la
investigacion de las vias biosintéticas de los alcaloides y sus
derivados. Ademas, algunos protoalcaloides tienen actividad
biologica y pueden tener beneficios potenciales en la medicina
moderna.

17. Pseudoalcaloides

Los pseudoalcaloides son una clase de compuestos que se
encuentran en diversas plantas y que, a pesar de no tener una
estructura heterociclica caracteristica de los alcaloides
verdaderos, pueden confundirse con ellos debido a su actividad
biologica. Estos compuestos no tienen nitrogeno en forma de
anillo heterociclico, sino que se originan a partir de
aminoacidos y otros metabolitos celulares. Aunque los
pseudoalcaloides no son considerados alcaloides verdaderos,
algunos tienen propiedades farmacolégicas importantes y han
sido objeto de investigacion en areas como la farmacologia y la
fitoquimica.

18. Alcaloides imperfectos
Los Alcaloides imperfectos son compuestos quimicos
derivados de las bases pricas, que no precipitan con los
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reactivos habituales de precipitacion de alcaloides. Aunque no
presentan la estructura quimica tipica de los alcaloides
verdaderos, los alcaloides imperfectos tienen propiedades
farmacoldgicas y algunos de ellos se han encontrado en plantas
con propiedades medicinales.

Acetil COA ————5 Malonil CoA Proteinas

N, Aminoacidos
Aminoacidos ——» Aminoacidos

modificados
Mevalonato Policetidos
-CO; l
Alcaloides
Imperfectos
! No
«— NH; —» Aminas Siclicas » Protoalcaloides
Ciclicas
v
Isoprenoides Policetidos Alcaloides
Aminados Aminados Verdaderos

\ /

Pseudoalcaloides

Figura 6. Clasificacién de los alcaloides segiin Richard
Hegnauer

Esta clasificacion se basa en la estructura quimica de los
compuestos y tiene en cuenta su origen biosintético y su
actividad biologica. Es 1til en la identificacion de alcaloides y
en la comprensién de sus propiedades y usos potenciales.

ACTIVIDAD BIOLOGICA Y FARMACOLOGICA
Los alcaloides ejercen sus efectos biologicos a través de una

variedad de mecanismos de accion. Algunos actiian como
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agonistas o antagonistas de receptores especificos en el cuerpo,
lo que modula la sefalizacién celular y produce respuestas
farmacologicas (Barbosafilho et al.,, 2000). Otros alcaloides
pueden inhibir enzimas clave o interferir con procesos
metabolicos vitales en las células. Por ejemplo, la vincristina,
un alcaloide de la vinca, inhibe la division celular al unirse a los
microtibulos, lo que la convierte en un agente efectivo en el
tratamiento del cancer.

Varios alcaloides presentes en plantas han mostrado actividad
analgésica significativa. Por ejemplo, la morfina, obtenida
principalmente de la adormidera (Papaver somniferum), es un
alcaloide conocido por su potente efecto analgésico. Otros
alcaloides con propiedades analgésicas incluyen la codeina y la
tebaina. Estos compuestos actian principalmente como
agonistas de los receptores opioides en el sistema nervioso
central, reduciendo la percepcion del dolor (Barbosafilho et al.,
2000).

Algunos alcaloides de origen vegetal han demostrado
propiedades antiinflamatorias. La curcumina, un alcaloide
presente en la circuma (Curcuma longa), ha sido objeto de
intensa investigacion debido a sus efectos antiinflamatorios y
antioxidantes. Otros alcaloides con actividad antiinflamatoria
incluyen la berberina, presente en diversas plantas como el
agracejo (Berberis vulgaris), y la colchicina, obtenida del
azafran de otono (Colchicum autumnalem) (Shen et al., n.d.).

Los alcaloides de origen vegetal también han mostrado
propiedades antineoplasicas, es decir, capacidad para
combatir el crecimiento y la proliferacion de células
cancerosas. La vinblastina y la vincristina, alcaloides extraidos
de la vinca (Catharanthus roseus), son utilizados en el
tratamiento de diversos tipos de cancer. Otro ejemplo es la
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taxol, un alcaloide aislado del tejo del Pacifico (Taxus
brevifolia), que se ha utilizado ampliamente en el tratamiento
del cancer de mama y otros tipos de cancer.

Numerosos alcaloides presentes en plantas han demostrado
actividad antimicrobiana contra bacterias, hongos y parasitos.
La berberina, por ejemplo, ha mostrado efectos
antimicrobianos contra una amplia gama de patogenos,
incluyendo bacterias resistentes a los antibioticos. Otros
alcaloides con propiedades antimicrobianas incluyen la
sanguinarina, obtenida de la sangre de dragon (Sanguinaria
canadensis), y la berenil, aislada de la planta africana Veronia
colorata (Ain et al., 2016).

Muchos alcaloides son toxicos para los animales y pueden ser
letales si se ingieren en cantidades suficientemente altas,
algunos ejemplos de alcaloides téxicos son la estricnina y la
coniina, debido a esto otros tantos como la nicotina y la
anabasina son alcaloides presentes en el tabaco y se utilizan
como insecticidas para controlar plagas de insectos (Adamski
et al., 2020). Asi mismo, alcaloides como la cafeina, la morfina
y la cocaina, tienen efectos sobre el sistema nervioso central, lo
que puede alterar la funcion cerebral y el estado de animo.

19. Actividad biol6égica de los alcaloides de
protoberberina

Los alcaloides de protoberberina son un grupo de alcaloides
que pertenecen a la clase de los alcaloides isoquinolinicos y
estan relacionados estructuralmente con la protoberberina, la
cual es una base alcaloide presente en ciertas plantas; dentro
de algunos ejemplos podemos citar alcaloides tales como la
berberina, la palmatina, la jatrorrizina y la coptisina, entre
otros.
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Este tipo de alcaloides se encuentran principalmente en la
familia de las Berberidaceas, como el género Berberis, asi como
en otras plantas medicinales como Coptis chinensis y
Hydrastis canadensis (Kerr, 1993). Las investigaciones
farmacolodgicas que se han realizado con los alcaloides de la
protoberberina han mostrado, que estos tienen efecto sobre
sistemas vivos como bacterias y hongos, a medida que avanzan
los afnos, un namero creciente y relevante de actividades
biologicas muy importantes.

Contra agentes patégenos
A esta clase de alcaloides se les ha atribuido varias actividades
diferentes contra agentes patogenos. Se utilizan como agentes
antisépticos, antiparasitarios, antitripanosémicos,
insecticidas, molusquicidas, antifingicos y antileishmaniasis,
entre muchas otras actividades.

En sistemas organicos espectficos

Aquellos alcaloides de protoberberina, a nivel del sistema
nerviosos central (SNC) presentan actividad analgésica,
antiamnésica, antineurotoxica, narcotica y bloqueadora de
receptores de mediadores quimicos como GABAérgico, ya han
sido descrito, asi mismo se ha enceontrado que estos alcaloides
generan la inhibicion de varias enzimas involucradas en
procesos fisiologicos (Brahmachari, 2011). Ademas, actian
sobre el sistema nervioso autonomo (SNA), pues intervienen
en el sistema cardiovascular: antiarritmico, antiesquémico,
antihemorragico, antifibrilatorio, vasorelajante y actividades
hipotensoras, son algunos de los efectos que han sido
estudiados. Cabe mencionar que generan efectos metabolicos
ya que se comportan como  hipoglucemiantes,
antihipercolesterolémico, inhibicion de la reabsorcién Osea,
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inhibicién de la formaciéon de osteoclastos, inhibicion de la
lipasa y la lipogénesis.

Algunas enzimas como el alcohol deshidrogenasa, aldehido
reductasa, acetiltransferasa, acetil y butirilcolinesterasa, y las
lipoxigenasas se inhiben significativamente en presencia de
algunos alcaloides derivados de la protoberberina (Cordell,
2015) (Belder et al., n.d.). Asi mismo son capaces de bloquear
los canales ionicos, especialmente los canales de calcio y
potasio, los cuales se hallan distribuidos en torno a algunas
células, por otra parte, se ha informado actividades agonistas y
antagonistas que regulan los sistemas adrenérgicos,
colinérgico, dopaminérgico y serotoninérgico.

20. Actividad de la manzamina A

En particular el clorhidrato de manzamina A muestra una
concentracion inhibitoria media maxima (IC50) de 0,07
png/mL, esta medida es capaz de ionhibir el crecimiento de
células de leucemia en ratones de ensayo, asi mismo este
alcaloide muestra una actividad antimicrobiana contra
Staphylococcus aureus con una concentracién inhibitoria
minima (MIC) de 6,3 ug/mL. Los ensayos muestran que la
manzamina A puede provocar una inhibicion del crecimiento
del 80 % de las larvas del insecto Spodoptera littoralis a
concentraciones de 132 ppm. Ademas, la manzamina A exhibe
actividad insecticida hacia las larvas recién nacidas del insecto
plaga Spodoptera littoralis, en cuanto a su comportamiento
antibacteriano la Manzamine A es activo contra las bacterias
Grampositivas Bacillus subtilis y Staphylococcus aureus.

Entre las actividades méas prometedoras de la manzamina A
esta el hecho de que inhibe el crecimiento in vivo del parasito
de la malaria en roedores Plasmodium berghei, inhibe del 98-
99 % de Mycobacterium tuberculosis (Fa et al., 2009).
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21. Alcaloides de la piridina sesquiterpénica

La familia Calastraceae contiene varias especies que se han
utilizado como insecticidas naturales durante mucho tiempo
en la agricultura tradicional, en particular los ésteres
sesquiterpénicos de dihidroagarofurano y los alcaloides son los
principales compuestos que tienen actividades insecticidas y
antialimentarias para insectos; los alcaloides de piridina
sesquiterpénicos wilforina y wilfordina presentes en las raices
de T. wilfordii. Estos alcaloides exhiben una potente actividad
larvicida contra el maiz europeo Pyrausta nubilalis en
concentraciones de 60 ppm, inclusive inducen la muerte en
todos los casos tras tres dias de haber sido administrados
(Soepenberg et al., 2003). La wilforina demostroé ser eficaz en
el control de larvas de la polilla de la espalda de diamante, asi
mismo ha demostrado una actividad antialimentaria eficaz
contra el saltamontes Locusta migratoria y la oruga Pieris
rapae. Algunos alcaloides de piridina sesquiterpénicos,
aislados de T. hypoglaucum y un extracto de uso clinico de T.
wilfordii, han mostrado actividad anti-VIH, los mejores
resultados para la inhibicion de la replicacion del virus del VIH
lo muestran alcaloides como la triptonina B, hipoglaunina B,
hiponina B y wilfortrina (Soepenberg et al., 2003).

USOS MEDICINALES

22, Taninos.

Los taninos se encuentran en plantas superiores como
metabolitos secundarios polifendlicos, siendo ésteres de
galloilo que se unen a una variedad de polifenoles como
catequinas y triterpenoides, o a su vez son proantocianidinas
oligoméricas que poseen una variedad de patrones de
acoplamiento, los taninos tiene varias propiedades que son de
interés farmacéutico como antioxidante, antiinflamatorias, y
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astirgentes (Lambert & Elias, 2010; Molino et al., 2023; Riba
et al., 2017; Scalbert & Williamson, 2000).

Elagitaninos.

Los elagitaninos con taninos hidrolizables formados cuanto
menos por dos unidades de galloilo que dan lugar al HHDP y
este a su vez se unira con moléculas de aztcar. Poseen sabores
amargos y astirgentes.

Este tipo de taninos tiene propiedades antioxidantes,
anticacerigeno, antiinflamatorio, proteccion cardiovascular y
potencial antidiabético (Lee et al., 2022; Tolmie et al., 2023).

Tabla 1. Frutas en las que se encuentra los elagitaninos
o [ 3 =

) o 5
' y f
. i
i o

Tomada de: Tomada de: Tomada de:
(Sensaciones en tu (especialistasweb, (Frambuesa,
piel con el aroma 2022) s. f.).

de la fruta

granada |

Palmolive, s. 1.)

Galotaninos.

Los galotaninos son taninos hidrolizables basicos con muy
poca presencia en la naturaleza, estan formados por derivados
del acido gélico y seis o mas grupos galloilo. Los galotaninos
pueden producir una molécula de glucosa y diez de acido galico
al unirse a una proteina. Presentan propiedades antioxidantes,
antiinflamatorio, gastroprotectores, anticancerigeno y
antidiabético (Guo etal., 2023; Kwon et al., 2013; Molino
et al., 2023).
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Tabla 2. Plantas
galotaninos.

Los galotaninos se
encuentran en la
corteza del arbol de
quina. Tomada de:
(PERU, 2022).

y darboles donde se encuentran los

Los galotaninos se
encuentran en la
corteza del arbol
de roble. Tomada
de: (Ramirez,
2022).

Se encuentran en
las hojas de la
camellia sinensis.
Tomada de:
(Camellia
sinensis, s. f.).

Taninos condensados.

Los taninos condensados o proantocianidinas son el grupo de
taninos mas abundante representando casi el 90% que se
pueden encontrar en frutos, cortezas, hojas y semillas, se
suelen encontrar en la naturaleza en forma de complejos con
proteinas, han despertado el interés debido a sus propiedades
antioxidantes, antiinflamatorias y antimicrobianas.

Tabla 3. Planta donde se encuentran los taninos
condensados.

.....

N

Los taninos g taninos Los taninos
condensados condensados  estan condensados

estan presentas en
el fruto castano de

estan presentas
en el fruto de la

presentas en el fruto
del cacao. Tomado

indias. Tomado ge. (Theobroma Uva. Tomada
de: (Castafio de ,gca0 _ de: (How to
Indias (Aesculus Grow Common

Grape  Vines
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hippocastanum), Biusqueda de Google, (Vitis Vinifera),
s. f.). s. f.). s.f.)
23. Flavonoides.
Los flavonoides son metabolitos secundarios ampliamente dis
tribuidos en el reino vegetal, se caracteriza por sus anillos
aromaticos unidos por dobles enlaces. Los flavonoides se han
utilizado en tratamientos medicinales ancestrales, debido a sus
propiedades antiinflamatorias, antioxidantes,
antimicrobianas, etc (Havsteen, 2002).

Flavonas.

Son derivados de los flavonoides presentes en frutas citricas y
diversas verduras, siendo su estructura quimica la responsable
de sus propiedades anticancerigenas, antimicrobiana,
antiobesidad, entre otras (Ahmad et al., 2023; P. Wang et al.,
2022).

Tabla 4. Plantas donde se encuentran las flavonas.

Las flavonas se [a5 flavonas se Las flavonas se

encuentran en el encuentran en la encuentran en la
apio. Tomada de: naranja. Tomada toronja. Tomada
(Perejil, 2021). de: (Sara, 2020). de: (Cudles son
los beneficios de
comer  toronja,
s.f.).
Flavononas.
Las flavononas son metabolitos secundarios presentes en una
gran variedad de plantas, en anillo aromético unido al grupo
cetona del C-4 le confiere las diversas propiedades tales como
antioxidantes, antiinflamatorias, para enfermedades
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cardiovasculares, y neurodegenetarivas (de Souza et al., 2023;

Zhao et al., 2023)

Tabla 5. Plantas donde se encuentran las flavononas.

Las flavononas se
encuentran en la
pulpa del limon.
Tomada de:
(Cuales son los
tipos de limones |
Recetas  Nestlé,
2021)

Flavonoles.

Las flavononas se
encuentran en las
hojas de la menta.

(Menta, 2022).

Las flavononas se
encuentran en la
pulpa de la
mandarina.
Tomado de:
(Mandarina |
HerbaZest, s. 1.).

Los flavonoles son los flavonoides mas numerosos distribuidos
ampliamente en el reino vegetal, son pigmentos naturales
ampliamente distribuidos en frutas, flores, y verduras. Debido
a su estructura pueden neutralizar radicales libres, ademéas de
poseer propiedades antiinflamatorias, antioxidante, entre
otras (Manach et al., 2004; Mendonga et al., 2022; Qin et al.,

2021).

Tabla 6. Plantas y frutas en donde se encuentran los

flavonoles.

%

Los flavonoles se 1,05

ﬂavonoles se Los ﬂavon()les se

encuentran en la epcuentran en la piel encuentran en

piel externa y vy

la los tallos y flores
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capas manzana. Tomada del brécoli.

superficiales de de: Tomado de: (La

la cebolla. (Buenmercadoacasa, técnica para

Tomada de: 2018) cocinar el

(ecosostenibile, brocoli sin que

2022). huela mal y siete
recetas

deliciosas, 2020)

Isoflavonas.

Las isoflavonas son derivados de los flavonoidesque contienen
dos anillos bencénicos unidos a un anillo de pirano, las
isoflavonas pertenecen a los fitoestrogenos que se puede
encontrar en la soja. Tiene un gran interés debido a sus
propiedades estrogénicas, antioxidantes, salud o6sea, y salud
cardiovascular (Novais et al., 2023; Reed et al., 2021; Sleiman
et al., 2021).

W e AN
Las isoflavonas se Las isoflavonas se Las isoflavonas se
encuentran en los encuentran en las encuentran en las

granos, semillas, flores y hojas del semillasy hojasde

brotes y productos trébol rojo. la alfalfa. Tomada
derivados del a Tomado de: de: («La alfalfa es
soja. Tomado de: (TrébolRojoPasto la planta que
(Soja, 2022). Forrajero — podria crecer
Ganagro, s. f.). sobre la superficie

de Marte y que

serviria como
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fertilizante»,
2022).
24. Lignanos.
Los lignanos son compuestos polifendlicos que se encuentran
distribuidos en plantas superiores, su distribucion en la planta
es bastante dispersa (encontrandose en la raiz, tallo, hojas,
corteza, frutos, semillas, y lefio). Se clasifican en
enterolignanos en los que se encuentra el enterodiol y el
enterolactona que tienen un efecto en la salud cardiovascular y
hormonal. Los furofuranos en los que se encuentra el sesamin
y sesamolina que tienen potencial antiinflamatorios y
antioxidantes.

——

Tabla 8. Plantas donde se encuentran los lignanos.

| 3 2 ,1::5

Los lignanos se
encuentran en la
capa externa dela
linaza. Tomada

I : z';‘\_""' - X ; '
Los lignanos se Los lignanos se
encuentran en la encuentran en la
semilla de sésamo. avena y  sus

. Tomada de: derivados. Tomado
de: (Semillas de .
. ) (Viveur, s. f.) de: (Avena:
lino (Linaza), .
5. £) Propiedades,

Beneficios y Usos

en la Cocina, s. f.)
25. Terpenos.
Los terpenos se encuentran ampliamente en la naturaleza
desempefiando un papel fundamental en una variedad de
organismos. Tienen una gran importancia en la biosintesis de
aceites esenciales. Estan formadas por unidades de isopreno y
se diferencia por las unidades y su estructura. Los terpenos
despertaron gran interés debido a sus propiedades
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antiinflamatorias, antioxidante, analgésico, etc. (Breitmaier,
2006)

Monoterpenos.

Los monoterpenos son ampliamente distribuidos en la
naturaleza, poseen dos unidades de isopreno, poseen
propiedades antiiflamatorias y antimicrobianas. Los
monoterpenos comunes son el linalool el cual tiene efectos
sedantes, antiinflamatorios, analgésicos y potencial
microbiano, por otro lado tenemos al geraniol el cual tiene
propiedades antiinflamatorias, antimicrobiana, efecto sedante
(An et al., 2006; Fu et al., 2011; Li et al., 2020).

Los Los Los monoterpenos
monoterpenos se monoterpenos se se encuentran en
encuentran en las encuentran en la las  hojas  del
hojas y resina del resinay agujas del eucalipto. Tomada
romero. Tomada &arbol de pino: de: (Eucalyptus
de: (Propiedades Tomada de: globulus, 2021)

del romero, para (Marisa, 2023)

qué sirve y como

prepararlo - Guia

practica, s. t.)

Diterpenos.

Los diterpenos se encuentran distribuidos en diversas plantas
y organismos, estdn conformados por cuatro unidades de
isopreno,  presentan  propiedades  antihipertensivas,
antioxidantes, antidiabéticas, entre otras. Los monoterpenos
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mas estudiados son el 4cido cofestolico y el &cido kahweol que
presentan propiedades antioxidantes, antiinflamatorias, y
anticancerigenas. (Breitmaier, 2006; Feng et al., 2022; Qin
et al., 2021).

Los diterpenos los

Los diterpenos se

Los diterpenos se

podemos encuentran en la encuentran
encontrar en los resina del abeto. Presentes en el
granos de café sin Tomada de: aceite esencial de
tostar. Tomado de: (Cémo cultivar el 12 lavanda.
(La planta del abeto plateado, Tomada de:
Café, Coffea un arbol perfecto (Lavanda, ) .la
arabica- Cafeto. | para  Navidad, Planta aromatica
Plantas y Jardin, 2021) perfecta  para
s.f.) cultivar en el
jardin, 2021)

Triterpenos.

Los triterpenos son derivados del escualeno y el epoxi
escualeno, estos son los mas nameros encontrandose tanto en
animales como en plantas, exhiben propiedades anti VIH,
antitumorales, proteccion cardiaca, analgésico, entre otras.
Los triterpenoides m”s comunes son el 4cido oleandlico en cual
tiene propiedades antiinflamatorias, antioxidante,
hepatoprotector, y antidiabético. Por otro lado, tenemos al
acido ursolico el cual presenta propiedades antitumorales,
proteccion muscular, antiinflamatoria, y efectos en el
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metabolismo (Dzubak et al., 2006; Feng et al., 2022; Lacchini
et al., 2023; X. Wang et al., 2018).

N

Los triterpenos los

Los triterpenos los

Los triterpenos los

podemos podemos podemos
encontrar en las encontrar en la encontrar en la
hojas y pulpa dela piel de la resina de la planta
aceituna. Tomado manzana. Tomado Boswellia serrata.
de: (Sourtech, de: (Todos los Tomada de:
s. f.) beneficios de (Eyzaguirre,
comer manzanas | 2023).
Bupa Salud, s. f.)
26. Alcaloides.

Los alcaloides son metabolitos secundarios y poseen nitréogeno
en su estructura, estos se encuentran en muchas plantas
superiores y hongos. Los alcaloides presentan propiedades
farmacologicas, psicoactivas, antimicrobianas,
antiinflamatorias, entre otras.

Los alcaloides con mas uso esta la morfina la cual presenta
propiedades analgésicas potentes, supresion de la tos, y
sedantes. Otro alcaloide es la codeina el cual tiene propiedades
antidiarreicas, la  colchicina presenta  propiedades
antiinflamatorias, tratamiento de la gota, y tratamiento de la
pericardia (Funayama & Cordell, 2015).
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Tabla 12. Plantas en las que se encuentra

Los alcaloides los
encontramos en el

latex del
Tomado

opio.
de:

(GeaSeeds, 2018)

6 sk ﬁ‘ G
Los alcaloides los
encontramos en
las semillas y
hojas del
estramonio.
Tomado de: (SUR,
2018)

Los alcaloides los
encontramos en las
hojoas de la coca.

Tomado de:

(BIONDICH &
JOSLIN, 2016)

Los alcaloides los
encontramos en las
hojas de la planta
de tabaco. Tomado
de: (La planta de
tabaco puede
producir
biocombustible 'y
albiimina humana,
s.f.)

alcaloides.

Los alcaloides los
encontramos en
las hojas y raices
de la belladona.
Tomado de:
(Propiedades

curativas de la
belladona, 2017)

A~

LA

Los alcaloides los
encontramos en

la corteza del
arbol de quina.
Tomado de:
(PERU, 2022).
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CAPITULO 2

CONSTITUYENTES QUIMICOS DE LOS PRODUCTOS
NATURALES

NATURALEZA QUiMICA DE LOS COMPONENTES
Tanto materia viva como inerte presenta cierta caracteristica

en su composicion, la cual presenta componentes quimicos en
abundancia y una estructura variada. Los componentes
quimicos se refieren a las sustancias que constituyen la materia
y participan en las reacciones quimicas, se pueden clasificar
en:

1.1. Inorganicos

e  Agua: Es uno de los componentes que se encuentra con
mayor porcentaje en las plantas, suele llegar entre un 80
— 90% en plantas herbaceas, mientras que en las partes
lefiosas contienen mas del 50% y juega un papel esencial
en diferentes funciones vitales. El agua es absorbida por
las raices de las plantas del suelo y luego se mueve a
través del sistema vascular de la planta, conocido como
xilema (Universidad Nacional del Nordeste, 2015), el cual
transporta agua y nutrientes desde las raices hasta las
partes superiores de la planta, como tallos, hojas y flores.

. Minerales: Son elementos quimicos esenciales para el
crecimiento y desarrollo de las plantas. Estos elementos
se absorben del suelo a través de las raices y desempenian
un papel vital en una variedad de procesos bioldgicos
(Taiz & Zeiger, 2006), incluyendo la formacion de
estructuras celulares, la sintesis de compuestos organicos
y la regulaciéon de funciones metabolicas. En algunas
plantas medicinales (Ordofiez et al., 2021) encontré queel
Ca, K, Mg y Na fueron los macroelementos mas
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predominantes mientras que en microelementos
priorizaron el Fe, Mn, Zn, Cu y Cr, sin embargo, la
(Universidad Politécnica de Valencia, 2003) encontro
que algunos dichos minerales se acumulan en la planta
en cantidades considerables, son los macronutrientes:
nitréogeno, fosforo, potasio, magnesio, calcio y azufre.
Otros se encuentran en cantidades mucho menores, son
los micronutrientes: hierro, cobre, cinc, molibdeno,
manganeso, boro y cloro.
1.2. Organicos

Los compuestos organicos que se encuentran presentes en los
vegetales se derivan del metabolismo primario y metabolismo
secundario. Los compuestos del metabolismo primario son
esenciales para el crecimiento y desarrollo basico de las
plantas, mientras que los compuestos del metabolismo
secundario cumplen roles mas especificos, como defensa
contra herbivoros, atraccion de polinizadores y adaptacion al
entorno .

Metabolismo Primario:

. Carbohidratos: Incluyen glucosa, sacarosa, almidon y
celulosa. Son esenciales para el almacenamiento y
transporte de energia, asi como para la estructura celular.

. Lipidos: Como grasas y aceites, son fundamentales para
el almacenamiento de energia y la formacién de
membranas celulares.

. Proteinas: Cruciales para la estructura y funcion
celular, asi como para reacciones metabodlicas y
regulacion de procesos.
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e Acidos nucleicos: ADN y ARN, que llevan y transmiten
la informacion genética.

Metabolismo Secundario:

e  Alcaloides: Compuestos nitrogenados que a menudo
actiian como defensa contra herbivoros.

. Isoprenoides: Compuestos aromaticos que pueden
actuar como feromonas, defensa contra herbivoros y
atraccion de polinizadores. Incluyen los aceites
esenciales, saponinas, cardiotonicos y terpenos.

. Derivados fenolicos: Actian como antioxidantes y
defensores contra estrés ambiental y patdgenos.
Provienen del 4cido shikimico como los fenoles, acidos
fenolicos, cumarinas, lignanos, flavonoides, antocianinas
y taninos, también provienen de los acetatos como las
quinonas y antracerrocidos

ACTIVIDAD DE LOS COMPONENTES DE LAS
DROGAS

DROGAS VEGETALES Y SUS COMPONENTES
Se denomina a las plantas o sus partes enteras, molidas o

pulverizadas (flores, frutos, semillas, tubérculos, cortezas)
frescas o secas, asi como los jugos, gomas, latex, aceites
esenciales o fijos y otros componentes similares, se emplean
puras o mezcladas en la elaboracion de medicamentos, las
materias primas, constituyen la materia médica, actualmente
denominada Farmacognosia (del griego Pharmakon: remedio
y Gnosis: conocimiento), conviene precisar que, aunque en
ocasiones la droga vegetal est4 constituida por la planta entera
(Berdonces, 2015).
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Principios activos: Es la molécula que esta se obtiene del
producto del metabolismo de organismos vegetales ya que
estos son muy susceptibles de la utilizacion farmacéutica. Los
principios activos purificados con la mentalidad mecanicista
de pensar que el principio activo aislado es mejor que la droga
in tato. La clinica y la experimentacién farmacoldgica nos han
demostrado que la accién de una planta no se puede explicar
por la de uno de sus principios activos. La accion farmacologica
de las plantas se debe en la mayor parte de los casos a los
llamados fitocomplejos (Leyva, 2011).

CARACTERISTICAS GENERALES DE LOS
FITOCOMPLEJOS.

. Sus componentes aislados nos muestran una acci6on
fisiologica modificada, reducida o anulada. Son entidades
bioquimicas dinamicas y unitarias, con interrelaciones
entre sus componentes.

e Las funciones biolégicas de las diferentes moléculas son
complementarias.

. Los fitocomplejos no pueden ser estudiados por el
método analitico sin destruir la unidad (Maeda, 2019).

ASPECTOS PARTICULARES SOBRE TOXICIDAD DE
LOS PRINCIPALES RUPOS DE PLANTAS
MEDICINALES
Plantas con saponinas: Son irritantes sobre el tubo

digestivo, y tienen ademaéas la propiedad de hemolizar los
globulos rojos de la sangre, en especial las saponinas con
nucleo esteroidal que se unen a los lipidos de la membrana
eritrocitica, haciéndolos més permeables. Las saponinas méas
toxicas se denominan saponotoxinas. La acciéon hemolitica de
las saponinas se manifiesta sélo por via endovenosa.
(Berdonces, 2015).
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Plantas con taninos: Se combinan con las proteinas
alimentarias, dando lugar a complejos resistentes a la acciéon
de las proteasas intestinales. Inhiben ademas la acci6on de
algunos enzimas digestivos. En dosis elevadas pueden ser
hepatotoxicos.

Plantas con heterésidos cianogenéticos: Pueden ser
responsables de graves intoxicaciones por acido cianhidrico, si
se toman en grandes dosis de una sola vez, ya que en dosis
moderadas no tienen toxicidad. Una dosis de aceite de
almendras amargas de 50-70 gramos basta para matar a un
adulto. El 4cido cianhidrico es paralizante de los centros
nerviosos bulbares y del centro respiratorio. En cambio, la
misma dosis repartida durante el dia, produce una toxicidad
minima.

Plantas con heterésidos antraquindnicos: Accion
laxante y purgativa, pueden producir dolores abdominales
violentos.

Plantas con heterosidos cardiotonicos: Se han dado
casos de muerte por paralisis cardiaca (Quinones, 2016).

Plan tas con alcaloides: este grupo esta compuesto por una
amplia variedad de plantas que contienen moléculas
portadoras de nitrégeno que las hacen muy activas. Muchas de
stas plantas se han utilizado para crear farmacos muy
conocidos que se utilizan con fines medicinales. Un ejemplo es
la atropina, que se encuentra en la belladona.

Plantas que contienen amargos: este grupo se compone
de una variedad de plantas que se agrupan debido a su sabor
muy amargo. Este amargor provoca la estimulaciéon de las
glandulas salivales y los o6rganos digestivos. Como tal, los
amargos se pueden usar para mejorar el apetito y fortalecer el
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sistema digestivo. Ejemplos de amargos incluyen ajenjo y
lapulo (Berdonces, 2015).

Plantas con flavonoides: Los flavonoides se encuentran
ampliamente en todo el mundo vegetal y tienen una amplia
gama de usos y acciones medicinales. A menudo actGan como
pigmentos dando un color amarillo o blanco a flores y
frutos. Algunos flavonoides tienen propiedades antivirales y
antiinflamatorias. Se sabe que los flavonoides que se
encuentran en muchas plantas como el limén y el trigo
sarraceno fortalecen los capilares y evitan la fuga a los tejidos.

Plantas con minerales: muchas plantas tienen altos niveles
de minerales porque pueden extraer minerales del suelo y
convertirlos en una forma que el cuerpo humano pueda usar
mas facilmente. El contenido mineral es a menudo el factor
clave en la efectividad de una planta como medicina.

Plantas con polisacaridos: Los polisacaridos se
encuentran en todas las plantas y se componen de maultiples
unidades de moléculas de azticar unidas entre si. Con fines
medicinales, los polisacaridos “pegajosos” producen mucilagos
0 gomas que se encuentran comunmente en la corteza, las
raices, las hojas y las semillas.

Proantocianinas: estos compuestos son pigmentos que dan
a las frutas y flores tonalidades rojas, moradas o azules y estan
estrechamente relacionados con los taninos y los
flavonoides. Se ha documentado que estos compuestos son
valiosos en la proteccion de la circulacion especificamente en
el corazon, los ojos y los pies (Plasencia, 2015).
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) RUTAS BIOSINTETICAS
2.1. Acidos fendlicos

Los acidos fenolicos son un grupo de compuestos organicos
que se encuentran en el metabolismo secundario de las
plantas. Son conocidos por desempenar diversos roles en las
plantas, incluida la defensa contra patogenos, la proteccion
contra danos causados por la radiacion ultravioleta y la
interacciéon con polinizadores. Los 4cidos fenolicos se
caracterizan por la presencia de un anillo aromatico unido a un
grupo hidroxilo (-OH) y pueden estar presentes en varias
formas, como acidos simples o como parte de compuestos mas
complejos.

Caracteristicas de los 4cidos fendlicos:

. Estructura quimica: Los acidos fendlicos tienen una
estructura bésica que consta de un anillo bencénico con al

CO.H GOzH

A : B

on OH HO OH

HO OH
menos un grupo hidroxilo (-OH) unido. Estos grupos hidroxilo
pueden estar en diferentes posiciones a lo largo del anillo, lo
que da lugar a diferentes tipos de acidos fenélicos.

Figura. 1. Acidos fenélicos (A - Gcido shikimico y B - acido
galico)(Martin Gordo, 2018).

. Funciones bioldgicas: Los acidos fenodlicos cumplen
funciones importantes en las plantas, como
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antioxidantes, agentes antimicrobianos y participantes
en las respuestas de defensa contra patogenos e insectos.

. Color y sabor: Algunos 4cidos fendlicos son
responsables de los colores brillantes en flores y frutas, y
también pueden contribuir al sabor y aroma
caracteristicos de ciertos alimentos.

. Interaccion con polinizadores: Algunos acidos
fenolicos pueden atraer polinizadores como abejas y aves
debido a sus colores y aromas, lo que beneficia la
reproduccion de la planta.

. Usos industriales y medicinales: Los acidos
fenolicos también tienen aplicaciones en la industria,
como conservantes naturales y en la produccion de tintes
y productos farmacéuticos.

Ruta Biosintética:

Figura. 2. Obtencion de acidos fendlicos mediante ruta del
acido shikimico (Martin, s/a).
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2.2, Taninos

Los taninos son un grupo de compuestos quimicos
pertenecientes a los metabolitos secundarios de las plantas.
Son conocidos por su capacidad para unirse a proteinas y otras
moléculas orgéanicas, lo que les confiere propiedades
astringentes y amargas. Los taninos cumplen diversas
funciones en las plantas, como defensa contra herbivoros,
regulacion del crecimiento y proteccidn contra estrés
ambiental.

Caracteristicas de los taninos:

. Estructura quimica: Los taninos son polimeros
complejos que se forman a partir de la uniéon repetida de
unidades de flavonoides o fenoles. Estos polimeros pueden
variar en tamano y estructura, lo que resulta en diferentes tipos
de taninos.

Figura. 3. A — Estructura comun del tanino y B — Tanino
condensando (Angélica Vazquez-Flores et al., 2012)

. Propiedades astringentes: Los taninos tienen la
capacidad de interactuar con proteinas y enzimas, lo que puede
llevar a una sensacion astringente en la boca y una disminucion
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de la salivacion. Esto se debe a su capacidad para precipitar las
proteinas y formar complejos insolubles.

. Defensa contra herbivoros: En las plantas, los
taninos pueden actuar como defensa quimica contra
herbivoros al interferir con la digestion y la absorcion de
nutrientes. Algunos herbivoros pueden ser disuadidos por el
sabor amargo y astringente de los taninos.

. Antioxidantes: Los taninos también tienen
propiedades antioxidantes y pueden ayudar a proteger las
células vegetales contra el dafio causado por el estrés oxidativo.

. Interaccion con metales: Los taninos pueden
formar complejos con metales, lo que puede afectar la
disponibilidad y la toxicidad de estos elementos en el suelo.

Ruta Biosintética:
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Figura. 4. Obtencién de taninos mediante la ruta del acido
shikimico (Villalta, 2016).
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2.3. Flavonoides

Los flavonoides son un grupo diverso de compuestos
polifenolicos que se encuentran en el metabolismo secundario
de las plantas. Son conocidos por sus diversas propiedades
biologicas y su amplia gama de funciones en las plantas, que
incluyen la proteccion contra el estrés ambiental, la atraccion
de polinizadores y la defensa contra patogenos.

Caracteristicas de los flavonoides:

. Estructura quimica: Los flavonoides estan
compuestos por un nicleo de estructura flavona, que consta de
dos anillos aromaticos conectados por un puente de tres
atomos de carbono. Pueden variar en la disposicién y el
numero de grupos funcionales en su estructura.

Figura. 5. Estructura quimica general de los flavonoides. A,
By C son anillos aromaticos. Los nimeros indican los
carbonos de la molécula (Calderon, 2016)

. Pigmentacion: Algunos flavonoides son responsables
de los colores brillantes en flores, frutas y hojas. Contribuyen a
la coloracion de las plantas y pueden atraer polinizadores.
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. Antioxidantes: Los flavonoides son antioxidantes
naturales y pueden ayudar a proteger las células vegetales del
dafio causado por el estrés oxidativo.

. Interaccion con  polinizadores:  Algunos
flavonoides son utilizados por las plantas para atraer
polinizadores, como las abejas y los colibries, al producir
colores y aromas especificos.

. Defensa contra patégenos: Los flavonoides
también pueden tener propiedades antimicrobianas y actuar
como parte del sistema de defensa de las plantas contra
patogenos.

. Interacciéon con metales: Al igual que los taninos,
algunos flavonoides pueden formar complejos con metales, lo
que puede influir en la disponibilidad y la toxicidad de los
metales en el suelo.
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Figura. 6. Obtencién de flavonoides mediante ruta del acido
shikimico y ruta de policétidos (Duran, Luna, Mendoza, &
Rodriguez 2014).
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2.4. Alcaloides

Los alcaloides son un grupo diverso de compuestos quimicos
nitrogenados que se encuentran en el metabolismo secundario
de las plantas. Tienen propiedades biolégicas y farmacologicas
unicas y a menudo desempefian funciones en la defensa de las
plantas contra herbivoros, la atraccién de polinizadores y la
interaccion con el entorno.

Caracteristicas de los alcaloides:

. Estructura quimica: Los alcaloides se caracterizan
por su contenido de nitrégeno y su estructura quimica variada.
Pueden tener anillos aromaticos y no aromaéticos en su
estructura, y a menudo se derivan de aminoacidos.

001y
HyC0 0CH
- . )
Figura. 7. Estructura quimica de los alcaloides
(Reserpina)(Barrales et al., 2015).

. Propiedades biol6gicas: Muchos alcaloides tienen
propiedades bioldgicas y farmacologicas importantes. Algunos
pueden ser toxicos o venenosos para los herbivoros, lo que
actiia como un mecanismo de defensa para las plantas.
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. Actividad farmacolégica: Varios alcaloides tienen
propiedades  farmacologicas y se han  utilizado
tradicionalmente en la medicina. Ejemplos incluyen la morfina
y la codeina derivadas del opio y la cafeina presente en el café
y el té.

. Interaccion con polinizadores: Algunos alcaloides
pueden atraer polinizadores y cumplir un papel en la
reproduccion de las plantas al contribuir a los colores y aromas
de las flores.

. Adaptacion al entorno: Los alcaloides también
pueden ayudar a las plantas a adaptarse a su entorno al
interactuar con microorganismos beneficiosos en el suelo o
actuar como protectores contra patdgenos.

Ruta Biosintética:
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Figura. 8. Obtencion de alcaloides mediante ruta del acido
shikimico y ruta de policétidos (Soto, 2013).
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2.5. Antraquinonas

Las antraquinonas son un grupo de compuestos quimicos
organicos que se encuentran en el metabolismo secundario de
las plantas y otros organismos. Estas sustancias son conocidas
por su estructura caracteristica de antraceno y su variedad de
funciones biologicas y propiedades farmacologicas.

Caracteristicas de las antraquinonas:

o Estructura quimica: Las antraquinonas son
compuestos aromaticos que consisten en tres anillos de
benceno fusionados en una estructura ciclica. Estan
caracterizadas por la presencia de grupos ceto (-C=0) en
posiciones especificas en la molécula.

8 1

5 4

Figura. 9. Estructura general de las antraquinonas
(Martinez Martinez, 2020)

e Coloracion: Muchas antraquinonas son pigmentos
naturales y contribuyen a la coloracion de plantas, flores y
frutas. Son responsables de colores que van desde el
amarillo hasta el rojo y el morado.

e Propiedades laxantes: Algunas antraquinonas tienen
propiedades laxantes y se han utilizado en la medicina
tradicional para tratar el estrefiimiento. Ejemplos incluyen
el sen y la cascara sagrada.
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e Interacciones bioldgicas: Las antraquinonas pueden
desempeifiar un papel en la defensa contra herbivoros y
patogenos, y también pueden estar involucradas en
interacciones simbio6ticas con microorganismos.

e Actividad farmacolégica: Ademas de su uso como
laxantes, algunas antraquinonas tienen actividad
farmacolégica en el tratamiento de diversas afecciones,
como enfermedades inflamatorias.

Ruta Biosintética:
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Figura. 10. Obtencion de antraquinonas mediante ruta de
los policétidos (Quiored, 2004).
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2.6. Antibioticos

Los antibidticos son compuestos quimicos producidos por
microorganismos, como bacterias y hongos, que tienen la
capacidad de inhibir el crecimiento o matar otros
microorganismos. Aunque los antibi6ticos no se originan
directamente en las plantas, algunos metabolitos secundarios
de plantas y otros organismos pueden tener propiedades
antibacterianas o antimicrobianas.

Caracteristicas de los antibiéticos:

e Actividad antimicrobiana: Los antibi6ticos se
utilizan para combatir infecciones causadas por
bacterias, hongos y otros microorganismos patogenos.
Tienen la capacidad de interferir con procesos vitales en
las células objetivo, lo que resulta en la inhibicion del
crecimiento o la muerte de los microorganismos.

e  Produccién natural: Los antibioticos son producidos
de manera natural por ciertos microorganismos como
parte de su defensa contra competidores o patogenos.
Estos compuestos pueden ser aislados y utilizados en
medicina.

e Amplia variedad de estructuras: Los antibioticos
pueden tener una amplia variedad de estructuras
quimicas, lo que les permite actuar de diferentes maneras
sobre los microorganismos. Algunos ejemplos incluyen
penicilinas, tetraciclinas, cefalosporinas y
aminoglucosidos.

. Efectos selectivos: Los antibi6ticos pueden tener un
espectro de accion selectivo, lo que significa que afectan
a ciertos tipos de microorganismos y no a otros. Esto es
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importante para tratar infecciones especificas sin dafiar
la microbiota beneficiosa.

e Resistencia: Con el tiempo, algunos microorganismos
pueden desarrollar resistencia a los antibi6ticos, lo que
puede limitar su efectividad. La resistencia a los
antibioticos es un problema creciente en la medicina.

Ruta Biosintética:
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Figura. 11. Obtencion de dcidos antibiéticos mediante ruta
de los policétidos (Quiored, 2004).
2.7. Lignanosy cumarinas

Los lignanos y las cumarinas son dos tipos de compuestos
quimicos presentes en el metabolismo secundario de las
plantas. Tienen diversas funciones biologicas y propiedades
que pueden influir en la salud humana y en la interacciéon de
las plantas con su entorno.
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Lignanos:

Los lignanos son polifenoles que se derivan de la uniéon de dos
unidades de fenilpropanoides. Se encuentran en la pared
celular de las plantas y cumplen funciones estructurales y de
defensa. Los lignanos tienen propiedades antioxidantes y
pueden tener beneficios para la salud humana debido a sus
efectos sobre el sistema cardiovascular y el sistema
inmunolégico.

Cumarinas:

Las cumarinas son compuestos organicos aromaticos que se
encuentran en una variedad de plantas. Tienen propiedades
anticoagulantes, antiinflamatorias y antioxidantes. Las
cumarinas son conocidas por su aroma caracteristico y se
utilizan en la industria de fragancias y perfumes. Ademas,
algunas cumarinas pueden tener efectos fototoxicos en la piel
bajo la exposicion al sol.

Caracteristicas generales:
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. Estructura quimica: Los lignanos y las cumarinas
tienen estructuras quimicas especificas que incluyen anillos
aromaticos y grupos funcionales caracteristicos.

A B

Figura. 12. A — Estructura de los lignanos y B — Estructura
de las cumarinas (Quiroz & Matilde, 2013)

. Funciones biologicas: Tanto los lignanos como las
cumarinas pueden tener funciones de defensa en las plantas,
protegiéndolas contra patégenos y herbivoros.

. Propiedades farmacoldgicas: Estos compuestos
también pueden tener propiedades farmacologicas y se han
estudiado por sus posibles beneficios para la salud humana.

. Interacciones con el entorno: Los lignanos y las
cumarinas pueden influir en la interacciéon de las plantas con
su entorno, como la atraccion de polinizadores o la repulsion
de herbivoros.
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Ruta Biosintética:

Dimerizacion de precursores:
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Figura. 13. Obtencion de lignanos y cumarinas mediante
ruta del acido shikimico (Martin, s/a).
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2.8. Esteroides

Los esteroides son una clase de compuestos organicos que se
encuentran en el metabolismo secundario de las plantasy otros
organismos. Estdn compuestos por una estructura basica de
cuatro anillos de carbono fusionados, con diversos grupos
funcionales unidos a esta estructura. Los esteroides cumplen
una variedad de funciones biologicas y desempefian un papel
crucial en varios procesos metabélicos.

Caracteristicas de los esteroides:

. Estructura quimica unica: Los esteroides tienen
una estructura quimica distintiva compuesta por cuatro anillos
de carbono fusionados en una disposiciéon tridimensional
particular.

grupo 173-OH
favorece la union

grupo 19-CH; 18 OH

favorece launiéon

grupo 3-ceto /
favorece launion

Figura. 14. Estructura de la molécula de esteroide y sitios
importantes de uniéon (Montiel et al., 2011)

. Diversidad funcional: Aunque comparten una
estructura bésica, los esteroides pueden variar en los grupos
funcionales unidos a la estructura, lo que confiere diferentes
propiedades y funciones.

. Funciones biolé6gicas: Los esteroides cumplen una
variedad de funciones en los organismos, incluida la regulacion
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del metabolismo, la funcién inmunologica, la reproduccion y el
desarrollo. Por ejemplo, los esteroides sexuales como los
estrogenos, progesterona y testosterona desempenan un papel
importante en la reproduccion y el desarrollo sexual.

. Componentes de membranas celulares: Algunos
esteroides son componentes esenciales de las membranas
celulares, ayudando a mantener su fluidez y permeabilidad.

. Interacciones hormonales: Los esteroides pueden
actuar como hormonas y reguladores quimicos en el cuerpo,
transmitiendo senales y regulando procesos biolégicos.

. Usos farmacoloégicos: Algunos esteroides tienen
aplicaciones farmacologicas y se utilizan en medicina para
tratar diversas condiciones, como la inflamacion
(corticosteroides) y desequilibrios hormonales.

H.C S A‘ceto:.aceﬁl- H.C. S HMG-CoA  Ho
3 \COA CoA tiolasa 3 \COA sintasa S\c A
—_— - % °
5 Z
C o o o) H OH o
Acetil-CoA Acetoacetil-CoA HMG-CoA

reductasa

CH, HO OH
Polimerizacién )\/CH W
CoMso < H,C = - —-— E

‘OH
Escualeno ° H

HMG-CoA l

Isopreno o P
S P Acido mevalonico
Ciclaciéon

{

ESTEROIDES

(I
S0

Figura. 15. Obtencion de esteroides mediante ruta del acido
mevalonico (Quiored, 2004)
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2.9. Terpenos

Los terpenos son una clase amplia de compuestos organicos
que se encuentran en el metabolismo secundario de las plantas
y otros organismos. Estan formados por unidades basicas de
isopreno y juegan un papel esencial en varias funciones
biologicas, incluida la proteccion contra herbivoros y
patogenos, la atraccion de polinizadores y la adaptacion al
entorno.

Caracteristicas de los terpenos:

. Unidades de isopreno: Los terpenos estan
compuestos por unidades repetitivas de isopreno, que pueden
estar organizadas en diferentes formas y tamaios para crear
una variedad de estructuras terpénicas.

CH,

C——CHj;

CH

CH,

Figura. 16. Unidad de isopreno (Martinez, 2014).

. Variedad estructural: Los terpenos varian en
tamano y estructura, lo que les permite cumplir diversas
funciones biolégicas y desempenar roles en la comunicacion
quimica entre organismos.

,CH3 CH3 CH;

C g ¢ E' l :2 OH
H,C—™ N N N N 0
2/ \/c/ \C/ \C/ \c/ C/
Hzc\ .o H H H H
C™ | CH,
H2 cH,

Figura. 17. Terpeno (Vitamina A) (Martinez, 2014).
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. Funciones biologicas: Los terpenos desempenan
roles importantes en las plantas, como la sintesis de hormonas
vegetales (como las giberelinas), la formacion de pigmentos
(como los carotenoides) y la produccién de aceites esenciales
con propiedades antimicrobianas y aromaticas.

. Atraccion de polinizadores: Algunos terpenos,
especialmente los aceites esenciales, pueden ser liberados por
las plantas para atraer a polinizadores como abejas y
mariposas debido a sus aromas distintivos.

. Defensa contra herbivoros y patégenos: Algunos
terpenos actiian como defensa quimica contra herbivoros y
patogenos al tener propiedades toxicas o repelentes.

° Interacciones con el entorno: Los terpenos
también pueden influir en las interacciones entre las plantas y
otros organismos en su entorno, incluida la competencia entre
plantas y la comunicacion entre diferentes especies.
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ESQUEMA DEL METABOLISMO PRIMARIO Y
SECUNDARIO
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CAPITULO 3

METODOS DE OBTENCION DE PRINCIPIOS
ACTIVOS
Un principio activo se caracteriza por ser aquella molécula que

es generada por el metabolismo de las plantas que presentan
actividades  farmacologicas usadas terapéuticamente,
presentan formas farmacéuticas liquidas que estan
constituidas por principios activos solubles que se encuentran
contenidos en una droga (parte medicinal de los tejidos
vegetales o animales) y separados del residuo del proceso de
extraccion por la accion solvente de un menstruo conveniente.
Por otra parte los principios inactivos que forman residuos en
la extraccion, son alterables, por lo que podrian llegar a
perjudican la preservacion del preparado (Pérez, Lugo, &
Gutierrez, 2013).

- Factores primordiales en un procedimiento de
extraccion:

Naturaleza de la droga: Caracteristicas que presenta el
material, como la dureza (semillas), si la droga se encuentra en
un estado fresco o seco, tipo de comportamiento frente al
menstruo (hinchamiento, separacion de compuestos,
volatilidad).

Caracteristicas del menstruo: Debe ser lo més selectivo para los
principios activos que se quiere extraer con la finalidad de
lograr una completa disolucién, y que la cantidad de principios
inactivos que arrastre se presente en cantidades inferiores. Es
recomendable el uso de menstruos que presenten propiedades
antimicrobianas, ya que las soluciones extractivas, por
provenir de drogas animales o vegetales, son atacadas por
microorganismos.
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Tipos de solvente: Los solventes més utilizados son el agua, el
alcohol y mezclas de los mismos.

- Agua: Presenta la ventaja de ser un solvente natural y
econdémico, por otra parte no es selectivo y es alterable por la
accidon de microorganismos.

Tabla 1. Sustancias disueltas y no disueltas por la accion del

agua
Disuelve No disuelve
Glicosidos Alcaloides
Sales de alcaloides Resinas
Gomas, mucilagos Grasas

Saponinas

Aceites esenciales

Pectinas

Sales minerales

Carbohidratos, proteinas etc.

Tomado de (Pérez, Lugo, & Gutierrez, 2013)

- Alcohol: Presenta la ventaja de ser mas selectivo que el
agua, posee accion antimicrobiana e inactivacion de enzimas:
Es un solvente de eleccién en varias soluciones extractivas
como en mezclas hidroalcoholicas.

Tabla 2. Sustancias disueltas y no disueltas por la accién del

alcohol
Disuelve No disuelve
Glicosidos Proteinas
Aceites esenciales Pectinas
Alcaloides Gomas
Balsamos Azqcares, etc.
Resinas
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Tomado de (Pérez, Lugo, & Gutierrez, 2013)

- Eter es otro solvente utilizado pero presenta la
desventaja de ser muy inflamable y solubiliza sustancias como:
aceites, resinas, aceites esenciales y grasas. En casos
especificos al agregar pequenias cantidades de otras sustancias
facilitan el método de extraccion como es en el caso de la
acidificacion en la extraccion acuosa de alcaloides.

Procedimiento general de obtencion de soluciones extractivas

- Preparacion o acondicionamiento de la droga:
Constituido por Fragmentacion y division del material con el
objetivo de poder disminuir el tamafio de la particula y el
aumento de area de contacto con el menstruo. Se somete a un
proceso de desfibrado, precipitacion de proteinas y la
inactivacion de las enzimas.

- Extraccion: El proceso dependera de las caracteristicas
del material a extraer, por lo que se realizara con o sin ayuda
del calor, en algunos casos se requiere de agitacion.

- Expresion: Una vez finalizada la extraccion se exprime
el residuo con la objetivo de liberar la soluciéon extractiva
retenida.

- Lavado del residuo: Se utiliza pequenas alicuotas del
menstruo utilizado en el proceso de extraccion.

- Filtracion: Se pretende eliminar el material que pueda
estar en suspension y asi clarificar la solucion obtenida.

Existen distintos procesos de extraccion de diferentes partes
de la planta como de las raices, los tallos, las hojas, las flores,
los frutos y semillas. La eleccion dependera de las
caracteristicas de la droga, de los principios activos que se
desean obtener y del producto final al que se desea llegar,
distribuidas en secciones:
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Métodos extractivos a partir de la droga

Tabla 3. Clasificacion de métodos de extraccion a partir de
la droga
- Por Expresion
Extraccion Mecanica | - Por incisiones
- Por calor
Destilacion - Hidrodestilacion
- Por arrastre de vapor
Discontinua
- Decoccion
- Digestion
Extraccion con - Maceracion
disolventes - Infusion
Continua
- Soxhlet
- Percolacion
- Extraccion asistida por
Otros métodos de ultrasonidos
extraccion - Extraccion asistida por
microondas
- Extraccion con fluidos
supercriticos
Tomado de (Pinero, Sifaoui, & Lopez, 2016)

Extraccion Mecanica:

. Por expresion: Llamado también prensado en frio,
consiste en hacer presidon sobre el organismo vegetal y asi
obtener un jugo o zumo, en el que estan presentes los
principios activos de interés. El producto asi obtenido es luego
clarificado por fermentacion (precipitan pectinas) y por altimo
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se somete a temperatura para destruir microorganismos. No se
le adicionan sustancias conservantes o antisépticas.

La composicién de los zumos es variable, contienen azicares,
diferentes acidos organicos (acido citrico, tartarico, malico,
etc.) sustancias aromaticas y colorantes, principios purgantes,
etc. Se lo utiliza principalmente para la obtencion de aceites
esenciales a partir de citricos como la naranja, el limén, la
mandarina o la lima. Los zumos (provienen de plantas) y los
jugos (provienen de animales), se obtienen como liquidos
turbios, debido a impurezas so6lidas que son el resultado del
proceso extractivo mecéanico; por lo que es necesario realizar
una clarificacion siendo los métodos mas empleados como la
decantacion, la filtracion y la centrifugacion (Pinero, Sifaoui, &
Loépez, 2016).

TIlustracion 1. Sistema de extraccién Mecanica por
expresion

p2 224

Tomado de: (Villamil, 2020)
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Tabla 4. Ventajas y Desventajas que presenta la extraccion
mecanica por expresion

Ventajas Desventajas
Maquinas fiables de | Velocidad inferior de
funcionamiento sencillo | proceso
Moderados costes de | Proceso discontinuo
inversion
Potencia  eléctrica  y | Necesita mucho espacio
consumo reducidos (30-

50 kWh)

Orujos con escasa | Requiere de mano de
Humedad, muy | obra

aprovechables

No se anade agua,
produce pocos alpechines
(liquido oscuro y fétido)

Tomado de (Pinero, Sifaoui, & Lopez, 2016)

. Por incisiones: Es la extraccion de zumos de algunos
vegetales, se basa en hacer cortes en la planta en una parte
especifica de donde se desea extraer zumo, se emplea en
capsulas de adormidera para obtener opio (Pinero, Sifaoui, &
Loépez, 2016).
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TIlustracion 2. Extraccion de alcaloides mediantes

incisiones
L |

Tomada de: (Vazquez, 2008)

La droga es extraida de la savia que es exudada a través de
incisiones en las capsulas del fruto semi-maduro. En base de
dicha savia seca, es elaborado el opio y sus derivados maés
conocidos, como es la heroina. Presenta un alto contenido en
alcaloides como es la morfina, droga narcotica y analgésica que
contiene la adormidera, la papaverina y codeina.

. Por calor: Es el método por el cual se obtiene el aceite
de higado de bacalao, es un proceso donde actaa el calor sobre
células animales provocando la ruptura por dilatacion de
protoplasma. No aplica para células vegetales porque la pared
celular es muy resistente (Pifiero, Sifaoui, & Lopez, 2016).
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Esquema 1. Obtencion de aceite de bacalao mediante calor

EZ

Pesca

Cooker

byt Secador

|_l_| Harina ‘
humeda L L
Aceilte + agua
L ezis l
[:]&:;j Ensacado
(harina)
l—> Agua de cola

Centrifugacion @

Obtenido de: (Valenzuela, Sanhueza, & Barra, 2012)

Aceite de
pescado crudo

El uso del aceite de pescado en la actualidad es en la industria
acuicultora, basicamente en la salmonicultura (salmoén y
trucha), la que ha alcanzado altos niveles de produccion
(Valenzuela, Sanhueza, & Barra, 2012).

Destilacion:

Una forma de describir a la destilacion seria: "Sustancias que
tienen un punto de ebulliciéon muy alto, calentadas juntamente
con el agua que pasan a un estado de vapor a la temperatura de
ebullicion, por lo tanto, son voléatiles pero con el vapor de agua
se pueden obtener y purificar por destilacion en corriente de
ese vapor" (Villamil, 2020).

112



. Hidrodestilacion: Consiste en colocar la planta ya sea
intacta o sometida a un proceso de trituraciéon, en agua la
misma que es llevada al punto de ebullicion. Con este proceso
las células de la planta se rompen y liberan especies quimicas
olorosas, obteniendo una mezcla azeotrépica que al
condensarse se forma el aceite esencial (Lopez, Triana, &
Pérez, 2011).

Ilustracion 3 . Sistema de destilacion por hidrodestilacion

e |
Aistaimiento |
térmico Agua +— Condensador
_’ '—‘-—
H§ o — AQua
i | Cohobacién { y
R [ Aceite esencial
i 1| Vaso
florentino

Alambique

Calentami emo\
Tomado de: (Villamil, 2020)

El dispositivo cuenta con una fuente de calor en la parte
inferior del recipiente denominado alambique en la que se
coloca el material vegetal y el agua. El conjunto cuenta con un
condensador y un decantador o vaso florentino utilizado para
la recoleccion del condensado y separar aceites esenciales
(Lopez, Triana, & Pérez, 2011).
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. Por arrastre de vapor: Conocido por ser uno de los
métodos més utilizados para la obtencion de aceites esenciales.
Siendo una técnica que consiste en la separacion de sustancias
insolubles en agua de otras sustancias que se encuentran
presentes en la mezcla, como sales inorganicas o diferentes
compuestos organicos (Lopez, Triana, & Pérez, 2011).

Ilustracion 4. Sistema de destilacion por arraster de vapor

A PLANT
b ’7.~ t A ";’l rERiAL
ki{_f~”w4
l ’ : | = waren & mssanriag on
I = BOILING . ' )L
; luuvl F: ‘—'X 1
3 | EssaNTIAL
- P PRAGRANT
5 s J
| <5

Fing ¢ "?r
‘ ¢ | v v i |
! A ; U J ’ \_/

Tomado de: (Villamil, 2020)

También fue un método popular para la purificacion de
compuestos organicos, sin embargo, con la popularizacion de
la destilacion al vacio, cayo en desuso para esta aplicacion. Aun
asi, el arrastre con vapor sigue siendo empleado en ciertos
sectores industriales (Lopez, Triana, & Pérez, 2011).

Tabla 5. Ventajas y Desventajas que presenta la destilacion
por arrastre de vapor
Ventajas Desventajas
Facil montaje y operacion, | No todos los extractos se
bajo costo debido al uso de | pueden obtener por medio
agua en lugar de solventes. | de arrastre con vapor.
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La cantidad de vapor a

Si el producto de interés es

utilizar en operaciones | de bajo costo, el tiempo de

industriales se puede | amortizacion del capital

controlar facilmente necesario para el montaje a
escala industrial puede ser
muy largo

La temperatura de | No es una técnica de

extraccion siempre va a ser
menor o igual que la
temperatura de ebullicion
del agua a condiciones
ambientales.

separacion especifica, se
extrae toda  sustancia
volatil en el rango de
temperatura de operacion,

esto puede incluir
pesticidas o sustancias
indeseadas

Pueden obtenerse dos
productos de la extraccion,
el aceite esencial y el
hidrosol, cuya
composicion dependera de
la solubilidad de los

compuestos en agua.

No sirve para obtener todo
tipo de sustancias (por
ejemplo, resinas).

Tomado de: (Lépez, Triana, & Pérez, 2011)

Extraccion con disolvente
Existen procesos de extraccion con disolventes que pueden ser

clasificados en dos tipos: solido-liquido y liquido-liquido. Cada
uno de ellos puede clasificarse en: discontinuos o estaticos y
continuos o dinamicos (Levoso, 2016).

Extraccion con disolvente (Discontinua)
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. Maceracion: Siendo un método adecuado para la
obtencién de extractos termosensibles. Consiste en sumergir el
material vegetal, previamente cortado en un disolvente como
es el agua, glicerina o etanol que tienen la funcién de penetrar
y disolver las partes solubles, dejandolo reposar por un periodo
de tiempo acompanado de una agitacion ocasional,
sometiéndolo a un proceso de filtracién y separacion por parte
de un evaporador rotatorio para asi obtener el extracto. En la
maceracion se debe realizar a una temperatura ambiente
protegido de la luz (Levoso, 2016).

Tabla 6. Tipos y caracteristicas de la Maceraciéon

Macerado en frio

Macerado en calor

Consiste en el
sumergimiento de un
producto en un liquido
frio durante un periodo de
tiempo con el objetivo de
traspasar parte de los
aromas y sabores del
producto al liquido en
cuestion.

- Especias
maceradas en aceite de
oliva.

Es muy similar al macerado
en frio, con la diferencia que
el tiempo del proceso
disminuye
considerablemente, ya que
el calor acelera las
reacciones de extraccion.

Ventajas del
macerado en frio

Desventajas del
macerado en calor

La principal ventaja de
esta técnica es que
permite extraer todas las
caracteristicas, la esencia

Aunque es un proceso mas
practico y rapido, el calor
puede destruir parte de la
esencia del producto a
macerar.
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del producto principal, en
este caso la especia.
Tomado de: (Levoso, 2016)

Es un método muy usado en diversas areas, como en la
medicina, la herboristeria, y en la industria alimenticia.
Basicamente para la extraccion de diversos compuestos y
preparaciones, como es la maceracién del vino y la extraccion
de la cafeina del café (Levoso, 2016).

Maceracion carbdnica: Es un proceso que ocurre en la
fermentacion y que, en vez de desgranar las uvas para extraer
sus jugos, se utilizan racimos completos en un tanque
hermético cuya atmosfera no tiene presencia de oxigeno, sino
de diéxido de carbono. Asi, los granos de uvas empiezan con la
fermentacion intracelular en su interior y una vez que alcanzan
un 2% de alcohol, las pieles de las uvas se rompen
desprendiendo sus jugos. Con la presencia de levaduras
nativas que ya traen las uvas, cuando entran en contacto con el
azucar de los jugos, la fermentacion alcohédlica que ya habia
comenzado al interior de la baya sigue su proceso.

Ilustracion 3. Extraccion de uva mediante maceracion

carbonica
Tanque de vendimia 12 fermentacion 22 fermentacién

Uva .
entera |

Mosto flor

COs prensa

Tomado de: (Villamil, 2020)
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. Digestion: Es aplicado generalmente en ciertas plantas
que contienen principios activos de dificil extraccion. Factores
a destacar para el empleo de este método es que los principios
activos estén contenidos en los lugares lefiosos de los
organismos vegetales y que requieran una gran cantidad de
calor por un largo tiempo (Levoso, 2016).

Ilustracion 4. Sistema de Extraccion de digestion

=1 - Tubo refrigerante

Tubo para
ascenso del —
vapor

~ Llave de cierre

Cartucho de
— extraccion con
muestra

_Disolvente

"

— Placa calefactora

S

®...|

Tomado de: (Lopez, Triana, & Pérez, 2011)

. Infusi6on: Se aplica a las partes blandas de los
organismos vegetales como las hojas y flores, la infusi6on
consiste en introducir el material vegetal previamente molido
en agua fria o caliente durante un lapso de tiempo. El producto
obtenido son soluciones diluidas de los componentes solubles
de las plantas (Levoso, 2016).
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Tabla 7. Ventajas y desventajas del proceso de Infusién
Ventajas Desventajas
Tiene un facil proceso El principio activo no
puede liberarse del todo
Es un proceso que no | Proceso realizado solo con
demanda mucho tiempo | hojas, flores y algunos

frutos
Proceso de bajo costo y | Se pueden evaporar los
facil de conseguir aceites esenciales a otras
temperaturas

Tomado de: (Villamil, 2020)

TIlustracion 5. Proceso de Extraccion discontinuo por
infusiom

@ﬂ

Tomado de: (Villamil, 2020)

. Decoccion: Un método utilizado para extraer
componentes termoestables e hidrosolubles de la planta. La
decoccién implica primero el secado del material vegetal para
luego ser machacado, rebanado o cortado para que el material
permita una maxima disolucién; y por ultimo paso hervir en
agua para la extraccion de aceites, compuestos organicos
volatiles y diferentes sustancias quimicas. Es un método que se
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aplica si la extraccidon es las partes lenosas de una planta
(Levoso, 2016).

Ilustracion 6. Proceso de Extracciéon discontinuo por
Decoccion

~

Tomado de: (Levoso, 2“016)

En ocasiones se puede usar sustancias como el etanol acuoso o
glicerol en vez de agua. Este proceso se puede utilizar para la
fabricacion de tisanas, tinturas y soluciones similares.
Procesos como la decoccion y la infusion pueden producir
liquidos con diferentes propiedades quimicas, ya que la
temperatura o una diferencia de preparacion pueden generar
un tipo de sustancias quimicas solubles (Levoso, 2016).

- Extraccion con disolvente (Continua)

o Percolacién: Método utilizado en la extraccion de
principios activos empleados para la elaboracion de tinturas,
consiste en pasar el disolvente a través de la planta la cual esta
colocada en la parte superior del percolador. La desventaja del
método es que presenta un costo elevado ya que al querer
obtener una extraccion completa se renueva constantemente el
disolvente (Arenas, 2019).
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Ilustracion 6. Proceso de Extraccidon continuo por
Percolacién

TAPA Introduccién

del solventeo
menstruo
Placa horadada para
< que el liquido penetre

de forma homogénea

Elmaterial
vegetal bien
apelmazado y
permiteel
transitodel ||
solvente

Liave
reguladora
del flujo

Filtro de
papelo
material
POroso ~

Salida
del
extracto

Tomado de: (Arenas, 2019)

Este proceso puede ser utilizado para la prediccion de factores
de transporte del agua tales como la tasa de lixiviacion y el flujo
de materiales en el agua. Se utiliza en la agricultura para la
determinacion de movimiento de los fertilizantes o el
contenido de sales en el suelo. La lixiviacion se refiere al
movimiento del agua a través de sustancias como productos
quimicos alterados durante una amplia explotacién minera o
de residuos que se encuentran presentes en rellenos sanitarios
que pueden afectar a suministros de aguas subterraneas
(Arenas, 2019).
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o Extraccion continua con el Soxhlet: Método utilizado
para la extraccion continua de s6lidos: Consiste en colocar la
muestra pulverizada en un cartucho con una superficie porosa
que se encuentra en la camara del extractor Soxhlet, en el
matraz se encuentra el disolvente extractante sometido a un
proceso de calentamiento que al condensar sus vapores cae en
forma de gotas sobre en cartucho que tiene la muestra
separando los analitos solubles, proceso que es repetido hasta
alcanzar una extraccién completa de analitos de la muestra
(Arenas, 2019).

Ilustracion 7. Proceso de Extraccion continua por Soxhlet

Tomado de: (Arenas, 2019)

122



El método de Soxhlet es uno de los nuevos e innovadores
analisis basicos que se desarrollan en los laboratorios de
alimentos. Siendo un método clasico con base en una
propiedad de la sustancia de interés, en este caso la grasa,
permitiendo cuantificar de forma indirecta su presencia en
alimentos. Es un anélisis que se lo conoce como gravimétrico.
De esta manera, el método va registrando el peso de la muestra
del alimento en dos momentos clave: al inicio, cuando el
alimento contiene a la sustancia de interés; y al final, cuando
se ha perdido parte de la composicién, siendo el componente
que se busca cuantificar o, por el contrario, toda la materia que
no la contenga. Asi, por diferencia de peso, se estima el
porcentaje del compuesto. En la actualidad, se aplica a nivel de
investigacion para la evaluacién de funcionamientos en otro
tipo de muestras, como en la extraccion de grasas o aceites a
partir de muestras liquidas, o para la extraccion de cafeina, lo
cual requiere adaptaciones al procedimiento original (Arenas,
2019).

- Otros métodos de extraccion

. Extraccion asistida por ultrasonidos: Se basa en la
aplicaciéon de ondas ultrasonicas para la extraccion de
compuestos microbianos, vegetales entre otros. Consiste en
utilizar pulsos de una alta frecuencia causando puntos
calientes que a escala macroscopica presentaban
caracteristicas como una alta tension de cizallamiento y
temperatura para la formacion del proceso denominado
cavitacion. Teniendo como resultado una aspersion rapida del
soluto de la fase solida al disolvente (Medina Torres, 2017).
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Tlustracion 7. Proceso de Extraccion asistida por
ultrasonidos

—

G ¢

Tomado de: (Medina Torres, 2017)

. Extraccion Asistida por Microondas: Consiste en la
aplicacion de energia de las microondas para poder calentar los
disolventes que se encuentran en las muestras, por lo que
produce una separacion de analitos de la matriz de la muestra
que se encuentra en el disolvente (Hernandez, Hernandez ,
Rojo, Robles, & Vanegas, 2013).

Una caracteristica a destacar de nuevos instrumentos
tecnologicos para el estudio es que se adapta rapido a la
quimica de extraccion existente. Se logra mediante el uso de un
material Ginico, se lo conoce como Weflon. Sin este material las
extracciones podrian ser ejecutadas con disolvente polares
como la acetona, metanol entre otros, o mezclas de disolventes
polares y no polares, porque no se calientan mediante
microondas. El material Weflon ayuda a eliminar este
problema ya que actia como un agente de acoplamiento
(Hernandez, Hernandez , Rojo, Robles, & Vanegas, 2013).
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Ilustracion 8. Proceso de Extraccion asistida por

microondas
L
—— Agua de enfriamiento
Condensador —
OOO
enfriamiento g
| Equipo
microondas
b |E
0
O

Tomado de: (Hernandez, Hernandez , Rojo, Robles, &
Vanegas, 2013)

. Extraccion con Fluidos Supercriticos: Consiste en la
extraccion y separacion de sustancias empleando un fluido
denominado supercritico que actia como disolvente. El
dioxido de carbono presenta caracteristicas favorables para ser
usado como disolvente en este método, El fluido debe
presentar propiedades similares a la del fluido ordinario como
en la densidad ya que la mayoria de sustancias presentan una
buena solubilidad (Vazquez, 2008).
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Ilustracion 8. Proceso de Extraccion asistida por fluidos
supercriticos

Co.solvente

Tanque
Colector

Contenedor
de
extraccion

Bombade
Co-solvente

Tanque de
recirculacién

Mezclador
Bombade
co,

Intercambiador

Solvente (CO,)

Tomado de: (Vazquez, 2008)

Las primeras aplicaciones a destacar que tuvo la extracciéon
asistida por fluidos supercriticos fue el descafeinizacion del
café, también se aplica para la extraccion de la teobromina de
cascaras de cacao, o en la eliminacion de compuestos
responsables del sabor amargo que tiene la cerveza. Se ha
utilizado para el procesamiento de residuos petroleros o el
saneamiento de areas que han sido contaminadas y en
procesos que se han empleado catalizadores. En la actualidad,
la demanda de productos naturales ha presentado un
incremento, por lo que el uso de la extraccion asistida por
fluidos supercriticos se ha optimizado para un
aprovechamiento de recursos biologicos con varias actividades
benéficas para la salud, principalmente provenientes de
plantas. Los compuestos presentes en los aceites esenciales u
oleorresinas obtenidas por la extraccion asistida por fluidos
supercriticos son los terpenos, terpenoides, triacilglicéridos,
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flavonoides, triterpenos, esteroides, 4cidos grasos insaturados,
fenantrenos, hidratos de carbono, alcaloides, compuestos
fenolicos, fitoesteroles, tocoferoles, polisacaridos, entre otras
biomoléculas que estén presentes en la materia prima
(Vazquez, 2008).

Métodos hemisintéticos o semisintéticos
En este tipo de método se emplean sustancias de origen natural

que desde un punto de vista farmacolégico pueden encontrarse
en un estado activo o inactivo. Teniendo como funcion la
modificaciéon mediante reacciones quimicas y en algunos casos
especificos mediante transformaciones biologicas. La
particularidad de modificar mediante reacciones quimicas es
que dura mas por presentar varias etapas, es menos selectivo y
su costo es muy elevado, por otra parte al modificar mediante
biotransformaciones presenta propiedades distintas, producto
de la incorporacién de enzimas purificadas o células, el uso de
microorganismos y en algunos casos tejidos vegetales y
animales. El objetivo de modificar sustancias que se
encuentran en estado activo se busca mejorar caracteristicas
como: mayor lipofilia, mejor adsorcion, menor toxicidad,
mayor solubilidad entre otros. En el caso de ser sustancias en
estado inactivo se obtienen sustancias activas (Atencio, y otros,
2009).

Tabla 8. Ejemplos de modificaciones semisintéticas

Precursor Producto Modificacion
natural semisintético
Morfina (activa) | Codeina Metilacion Quimica
Penicilina G Penicilinas Quimica o
(activa) semisintéticas microbiologica,
compleja
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Sacarosa Dextranos Biotransformacion
(activo)
Diosgenina Hormonas Quimica y
(inactiva) esteroidicas microbiologica
Hecogenina Hormonas Quimica y
(inactiva) esteroidicas microbiologica

Tomado de: (Atencio, y otros, 2009)

Esquema 2. Modificacion de la Morfina por el método

hemisinténtico
Morfina [PhNMe;JOH - (4aina L.CH;LNaOH —  Djhidromorfina
C;;H\()NO; CHyNO; 2.PtO,, 1 H, dimetileter
) ) \;r(); T PtO,, 2 H,
‘} S H S
:)} ‘ ;ZQ““; :\< Codeinona IN H,SO, Tebaina
H,0 OCH, H-0 6] -«
C]NH]‘)NOJ C19H21N03

Tomado de: (Atencio, y otros, 2009)

Métodos biotecnoldgicos
Los principios activos no solo se obtienen tnicamente de los

organismos vegetales el principio de este método es el empleo
de bacterias, hongos, microorganismos, insectos entre otros.
Se los clasifican en métodos microbiologicos y cultivo de
células y tejidos. (Cercenado & Canton, 2013)

. Métodos microbiologicos

Los microorganismos (hongos y bacterias) elaboran principios
activos que se encuentran en el medio de cultivo, Las
sustancias producidas por los microorganismos de gran interés
son: antibidticos, vacunas, vitaminas, enzimas, alcaloides,
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interferones, acidos nucleicos entre otros. Son producidos de
forma espontanea o por una previa manipulaciéon genética de
su organismo (Cercenado & Canton, 2013).

Tabla 9. Productores de principios activos

Hongos Bacterias
Penicillium sp.: | Bacillus sp.: bacitracina
naftaquinonas, penicilinas
Corynebacterium Streptomyces Sp.:
sp.:atropina quinidina, vindolinam,

vinblastina
Sacharomyces sp.: | Clavices sp.: alcaloides
esteroides, vainilla

Tomado de: (Cercenado & Cantdn, 2013)
. Métodos por cultivo de células y tejidos

Es un método con una utilidad muy limitada por su
particularidad de tener un elevado costo y dificultades
referentes al cultivo de las células y tejidos como la rapida
oxidacion de los cultivos, aumento de viscosidad en los
cultivos, presencia de espuma (saponinas), e inconvenientes
en la extraccion de principios activos. Aun asi hay procesos en
las que se emplea las células y tejidos tanto de animales y
vegetales para la obtencion de hormonas y 4cidos
monoclonales, en el caso de tejidos vegetales se utiliza para la
obtencidn del 4cido rosmarinico (Calva, 2006).
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Ilustracion 8. Proceso de Extraccion por el método por
cultivo de células y tejidos

——

pedazo de >
tejido \‘QQ

&b

disgregacion células en ) ) R X
mecanica suspension cultivo primario cultivo secundario

Tomado de: (Calva, 2006)

Se tiene en cuenta que los cultivos se establecen a partir de
suspensiones celulares que son generadas por la disgregacion
de tejidos, que a diferencia de las bacterias, la mayoria de las
células que forman parte de los tejidos no pueden vivir en
suspension, y necesitan una superficie solida sobre la cual
crecer y multiplicarse. Este soporte es la base de una placa o
frasco de plastico, aunque los requerimientos son mas
complejos y el plastico debe ser recubiertas con componentes
de la matriz extracelular (es la sustancia que rodea y contiene
a las células en los tejidos, y con la cual interactiian), como la
laminina y el colageno (Calva, 2006).
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CAPITULO 4

TERPENOS
Los terpenos son compuestos organicos volatiles que se

encuentran ampliamente distribuidos en la naturaleza. Son
conocidos por su distintivo aroma y sabor, y desempenan un
papel crucial en una variedad de organismos, incluyendo
plantas, insectos y microorganismos. Estas moléculas estan
compuestas por unidades de isopreno y se sintetizan a través
de la ruta del mevalonato o del metil eritritol fosfato,
dependiendo del organismo. Ademés de su importancia en la
industria de fragancias y sabores, los terpenos han atraido una
creciente atencion debido a sus potenciales propiedades
beneficiosas para la salud humana (Pérez-Ibanez, 2013). Los
terpenos son una clase diversa de compuestos naturales,
compuestos por multiples unidades de isopreno, que exhiben
una amplia gama de actividades biologicas y farmacologicas.
Se ha informado que los terpenos poseen propiedades
antioxidantes, antiinflamatorias, antimicrobianas y
anticancerigenas, entre otras. Los terpenos abarcan una
amplia gama de sustancias de origen vegetal y su importancia
ecoldgica como protectores de las plantas esta bien establecida.
Se han aislado varios monoterpenos y se ha evaluado su
toxicidad contra distintos insectos. Estos estudios se centraron
en el a-pineno, el b-pineno, el 3-careno, el limoneno, el
mirceno, el a-terpineno y el canfeno (Viegas-Junior, 2003).

Como se dijo los terpenos son compuestos volatiles para lo cual
su almacenamiento es complejo ya va a depender de varios
factores aunque el principal seria por propiedades quimicas
con lo que tiene que ver su presion de vapor e hidrofobicidad,
su emision dependera de factores como la temperatura,
humedad, estacionalidad, irradiancia y su interacciéon con las
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demas plantas y microorganismos presentes en el medio
(Boncan et al., 2020). Los terpenos y terpenoides, asi como sus
derivados, juegan un papel crucial en la generacién del color y
aroma en las plantas. Por ejemplo, la coloracion anaranjada de
las zanahorias y las flores de cempastchil se debe a la sintesis
y al igual que la acumulacion de carotenoides. Por otro lado,
los terpenos son responsables del aroma caracteristico
presente en citricos, eucaliptos y pinos. Estas propiedades
sensoriales se logran gracias a la sintesis de terpenos en las
plantas (Luquefio-Bocardo et al., 2021).

Los aceites esenciales estan constituidos de una mezcla de
terpenos en diferentes concentraciones, estos aceites son
producidas y secretadas por tejidos vegetales dedicadas a
generar este metabolito, una manera general de clasificar los
terpenos es por cuantas unidades isoprénicas lo conforman,
siendo: hemiterpenos, monoterpenos, sesquiterpenos,
diterpenos, triterpenos y carotenoides; aunque también se los
puede clasificar al tener diferentes grupos funcionales tales
como grupos alcohol, aldehido, fenol, cetona, éter e
hidrocarburo (Guimaraes et al., 2019).

Investigaciones sobre los terpenos y terpenoides, presentes en
la biomasa, nos dicen son moléculas de origen natural con una
amplia gama de funciones, lo que los convierte en candidatos
prometedores como mondémeros de base biolégica para la
produccion de bioplasticos. A pesar de los avances en la
investigacién de los ultimos afios para desarrollar métodos
eficientes de polimerizacion, todavia queda un largo camino
por recorrer para lograr procesos 6ptimos en la polimerizaciéon
de esta fascinante familia de compuestos naturales. Se requiere
el desarrollo de catalizadores activos que permitan una
polimerizacion selectiva, facilitando asi la obtencion de
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materiales competitivos a partir de estos productos de origen
biologico (Mosquera et al., 2021), al igual de tener trabajos que
investigan la actividad animicrobiana de los terpenos
presentes en los aceites esenciales (Guimaraes et al., 2019).

ISOPRENO E ISOPRENIODES
Cuando se encuentra en su estado puro, el isopreno es un

liquido incoloro y volatil. Se trata de un hidrocarburo
insaturado que se produce tanto en plantas como en animales,
incluyendo los seres humanos. Sus polimeros constituyen la
parte principal del caucho natural. En 1860, CG Williams le dio
nombre a esta sustancia después de obtenerla mediante la
descomposiciéon térmica, conocida como pir6lisis, del caucho
natural (Isopreno, s. f.).

HsC, CH,

/) \
HZC/ H

Ilustracionm 18. Estructura del isopreno o 2-metil-1,3-
butadieno. Tomado de (Pérez-Ibanez, 2013).

Los terpenoides son comunmente conocidos como
isoprenoides debido a que el isopreno actiia como su precursor
biologico. Estas sustancias presentan una amplia diversidad
estructural y se derivan de la repetida fusion de unidades
ramificadas de cinco carbonos basadas en la estructura del
isopentenilo. Los monémeros que forman estos compuestos se
consideran unidades isoprénicas y se clasifican segin la
cantidad de unidades de cinco carbonos que contienen, como
mono, sesqui, di, tri, tetraterpenos, entre otros. Los productos
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resultantes del metabolismo del isopreno abarcan terpenos,
carotenos, vitaminas, esteroides, y otros compuestos
(Biogénesis de terpeniodes, s. f.).

Los isoprenoides desempenan un papel importante en diversos
procesos biologicos, como la respiracion celular (a través de la
ubiquinona) y el transporte de oligosacaridos en el reticulo
endoplasmico (mediante el dolicol). También intervienen en la
prenilacion de proteinas (Luqueno-Bocardo et al., 2021).

Los isoprenoides y terpenos se clasifican debido a la cantidad
de unidades isoprénicas, asi como el nimero de carbonos que
tienen en su estructura:

Tabla 13. Clasificacion de los Terpenos segtin sus unidades
isoprénicas y niimero de carbonos.

Unidad Nuamero de
Terpenos . . .
isoprénicas  carbonos
Hemiterpeno 1 5
Monoterpeno 2 10
Sesquiterpenos 3 15
Diterpeno 4 20
Triterpeno 6 30
Tetraterpeno 8 40
Politerpenos <8 <40

A continuacion, hablaremos mas a profundidad sobre la
clasificacion de los terpenos:

CLASIFICACION

Los terpenos son metabolitos secundarios siendo importantes
para el crecimiento de las plantas, tienen una gran variedad de
estructuras, ampliamente distribuidos en plantas, hongos, y
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algunos insectos. Ademas, son muy utilizadas en las industrias
farmacéuticas, perfumerias, etc. La unidad base de los
terpenos es el isopreno, dando lugar a la regla del isopreno, la
cual indica que los diferentes tipos de terpenos son multiplos
de 5. Los terpenos reciben su nombre dependiendo de la
cantidad de unidades de isoprenos (unidos cabeza-cola o
cabeza-cabeza), estos reciben los siguientes prefijos: hemi (una
unidad de isopreno), mono (dos unidades de isopreno), sesqui
(tres unidades de isopreno), di (4 unidades de isopreno), tri
(seis unidades de isopreno), tetra (ocho unidades de isopreno).
Los terpenos pueden poseer estructuras a, mono, bi, tri, tetra,
y pentaciclicas las cuales se explicardn posteriormente
(Bohlmann & Keeling, 2008; Breitmaier, 2006; Buchanan
et al., 2015; Pacheco Jiménez, 2012).

S
col
Hem" Caceza)\/aa
/ Unidad base.
2-metilbutano
ISOPRENO
Cio )\}.; )\/
Mono-

Caveza

2 6-dimetilactona

Farnesane

Co L RS IS e

Fitano

C

i )v)v)vA(A(/\(

Escualeno

R SR e es b 0 ab

Tetra-
y,y-Caroteno

Ilustracion 19. Diagrama de la clasificacion de los
terpenos. Tomado de (Breitmaier, 2006).
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Hemiterpenos

Los hemiterpenos son los méas simples de los terpenoides,
debido a que solo tienen una unidad de isopreno, pero es
bastante escaso llegando a conocerse solo 50, estos se pueden
formar parte de otros metabolitos. Existen terpenos
intrinsecos en los organismos vivos como el DMAPF y IPPF,
algunos de los hemiterpenos son el Prenol utilizado como
aromatizante, (S)-3-metil-3-butan-2-ol utilizado como
saborizante y en perfumerias, 2-carboxy-1-butan-4-ol utilizado
en la industria de alimentos (Breitmaier, 2006; Buchanan
et al., 2015).

N (@] OH
\ OH H o

Prenol (S)-3-met1l-3-butan-2-ol 2-carboxy-1-butan-4-ol

Ilustracion 20. Ejemplos de hemiterpenos. Tomado de
(Breitmaier, 2006).

Los hemiterpenos se pueden encontrar en una variedad de
plantas entre ellas estan (Breitmaier, 2006):

139



Tlustracién 21. Ilustracion 22. Ilustracion 23.

Planta de Ylang- Planta de Lilupo Toronja
Ylang (Jover, (Vanaclocha & (hemiterpenos en
2022). Caftigueral, s.f.) SU aceite escencial)
(Marengo & Ware,
2019)
Monoterpenos

Los monoterpenos cuentan con una amplia distribucion en la
naturaleza siendo identificado cerca de 1500, estos poseen 2
unidades de isopreno y uniones cabeza-cola o cola cabeza. Se
encuentran en los aceites esenciales en conjunto con los
sesquiterpenos conformando el 90% de estos debido a esto y
otras propiedades son muy utilizados en la industria de la
perfumeria, cosmética, alimentaria, y farmacéutica. Los
monoterpenos pueden clasificarse por sus estructuras como:
aciclicas y monociclicas, y podemos anadir la clasificacion de
los iridoides, iridoides glicosidicos, iridoides no glicosidicos,
seco-iridoides glicosidicos (Breitmaier, 2006; Buchanan et al.,
2015; Gavira, 2013; Pacheco Jiménez, 2012; Thabet et al.,
2022)

. Monoterpenos aciclicos.

Son monoterpenos que no forman anillos ya que las 2 unidades
de isopreno estan unidades linealmente, pero tienen diferentes
grupos como el hidroxilo o un doble enlace, ademés de poseer
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actividad Optica este tipo de caracteristicas ayudan a
diferenciarlos, entre los mas comunes tenemos el - mirceno y
-ocimeno utilizados en perfumerias y en bebidas alcoholicas,
el (R)-Linalool utilizado en la industria alimenticia y
farmacéutica, perileno utilizado en tintes y otras aplicaciones
novedosas (Breitmaier, 2006; Buchanan et al., 2015; Gavira,
2013; Pacheco Jiménez, 2012).

— H3C I
x < S /K/\)J\/

Perileno (R)-Linalool. OH B-mirceno

B-ocimeno

Ilustracion 24. Monoterpenos aciclicos comunes. Tomado
de (Breitmaier, 2006).

Los monoterpenos aciclicos se los puede encontrar en las
siguientes plantas:
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Ilustracion 25. Ilustracion 26. Planta

Planta de menta (los de menta (los
monoterpenos se monoterpenos se
encuentran en su aceite ~ encuentran en su aceite

esencial) (Benéitez- esencial) (Volkov, 2022).

Burgada, 2022).

Ilustracion 28. Los
monoterpenois aciclicos
(los monoterpenos se se pueden encontrar en
encuentran en su aceite  los aceites esenciales de
esencial) (Consejos para  los citricos (Cereceda,
tus rosas, 2020) 2020).

. Monoterpenos monociclicos.

Los monoterpenos monociclicos contienen un anillo en su
estructura el cual puede ser de seis o de cinco, estos se forman
por la ciclacion de las 2 unidades de isopreno. Al igual que los
monoterpenos aciclicos contienen grupos (CH3,CO.CH3, OH,
entre otros). Este tipo de terpenos suelen ser feromonas
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sexuales de escarabajos, y cumplen funciones en las plantas.
Los monoterpenos mas comunes tenemos (+)-Crisantemo
utilizado en la industria farmacéutica y (+)-carvone and (-)-
carvone utilizados en la industria de la perfumeria y
alimenticia (Breitmaier, 2006; Buchanan et al., 2015; Can
Baser & Buchbaver, 2010; Gavira, 2013).

(+)- Carvona -)-Carvona cnsanlemo

TIlustracioén 29. Monoterpenos monoczcllcos comunes.
Tomado de (Breitmaier, 2006; Ramawat & Mérillon, 2013).

Los monoterpenos monociclicos encuentran distribuidos en
una variedad de plantas entre ellas:
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Ilustracion 3o. Ilustracion 31.

Planta de menta (los Semillas de alcaravea
monoterpenos (los monoterpenos
monociclicos se monociclicos se
encuentran en su aceite  encuentran en su aceite
esencial)(Nast, 2021) esencial)(«Semillas de

alcaravea», 2020)

f

Tustracién 32. TIlustracion 33. Planta
Plantas de crisantemo de eucalipto (los
(los monoterpenos monoterpenos
monociclicos se monociclicos se
encuentran en su aceite  €ncuentran en su aceite
esencial) esencial)(Eucalyptus
(Chrysanthemum globulus, 2021)

indicum cv., 2020)

Iridoides.

Los iridoides son metabolitos secundarios ciclopentenoides
altamente oxidados que se presentan en el reino vegetal como
glucosidos (unidos en C-1), son derivados del geraniol por la
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via del mevalonato. Su estructura posee 10 atomos de carbono
y 2 atomos de oxigeno, se ha demostrado actividades biologicas
como antivirales, antidiabéticos, antitumoral, etc. Los
iridoides pueden ser calsificados como iridoides glicosidicos,
secoiridoides, iridoides no glicosidicos (Arraché Gongalves
et al., 2022; Chukwudulue et al., 2022; Thabet et al., 2022).

9 OR
TIlustracion 34. Estructura general de los iridoides.
Tomado de (Arraché Gongalves et al., 2022).

Iridoides glocosidicos.

Los iridoides glicosidicos son los dispersos en el reino vegetal,
la glucosa regularmente se encuentra unida al C-1, estos
pueden tener de 8-10 4&tomos de carbono y pueden contener
compuestos azufrados que contribuye al olor desagradable de
la planta. Son solubles en etanol y se suelen encontrar en
plantas medicinales teniendo propiedades como antipirético,
agentes hipotensores, antiinflamatorias, y ayuda a combatir el
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Alzheimer. Podemos encontrar los siguientes iridoides
glicosidicos (Arraché Gongalves et al., 2022; Saidi et al., 2020;
X. Wang et al., 2018; Xu et al., 2023).

o\ o\

oo/ u/

Espinomandsido +)-Geniposide

Ilustracion 35. Iridoides glicosidicos comunes. Tomado de
(C. Wang et al., 2020; X. Wang et al., 2018).

Los monoterpenos monociclicos encuentran distribuidos en
una variedad de plantas entre ellas:
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Ilustracion 36.
Planta de Jazmin
de cabo (los
iridoides
glicosidicos se
encuentran en su
aceite esencial)
(Jazmin de cabo
(jardin gardenia,
gardenia
jasminoides
j.ellis) en la
planta., 2023)

Ilustracion 37. Ilustracioéon 38.

Planta de Planta de Cornus
Xanthium officinalis (los
spinosum (los iridoides
iridoides glicosidicos se
glicosidicos se encuentran en su
encuentran en su fruto)(Cornus
aceite esencial) officinalis
(Xanthium (Chinese
Spinosum L. | Cornelian
Plants of the Dogwood,
World Online | Japanese Cornel
Kew Science, Dogwood,
2023) Japanese
cornelian cherry
dogwood,
Japanese
Cornelian
Dogwood, Korean
Cornelian
Dogwood) | North
Carolina
Extension
Gardener Plant

Toolbox, 2023)
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Secoiridoides.

Los secoiridoides son derivados de los iridoides glicosidicos
debido a que poseen un grupo hidroxi hemicetal el cual es
propenso a ser glicosilado, estos se encuentran bastante
distribuidos entre las familias Gentaianaceae, Nymphaeaceae,
Caprifoliacease, etc. Se pueden subclasificar dependiendo la
unidn de los carbonos, por ejemplo, si el C-7 esté esterificado y
el C-9 y C-10 estan unidos por un doble enlace es considerado
un oleo6sido; si el C-8 y el C-10 estan unidos por un doble enlace
son secolaginas y asi entre muchos otros. Los secoiridoides se
convirtieron en compuestos de interés debido a sus diversas
propiedades biologicas confiriendo actividades antivirales,
purgantes, antiinflamatorias, coleréticas, etc (Geng et al.,
2013; Ramawat & Mérillon, 2013; C. Wang et al., 2020).

Ilustracion 39. Estructura general de los secoiridoides.
Tomado de (Geng et al., 2013).

Los secoiridoides se encuentran distribuidos en una variedad
de plantas entre ellas:
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Ilustracion 4o.
Familia

A L~ b
Tlustracion 41. Ilustracion
Familia 42. Familia
Caprifoliaceae Gentianaceae
(Gentianaceae |
Description,
Major Species,
& Facts |
Britannica,
2023).

Nymphaeaceae

Irridiodes no glicosidos.

Los iridoides no glicosidicos se encuentran en plantas
superiores y en algunos animales, estos iridoides en la
naturaleza con pocos ya que no poseen azucares unidos a su
estructura. Los iridoides no glicosidicos poseen actividades
biologicas como actividad antiinflamatoria, antioxidante,
antitumoral, etc (C. Wang et al., 2020).
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H,C
TIlustracion 43. Estructura de iridoimirmecina. Tomado de
(Saidi et al., 2020)-

Los iridoides no glicosidicos los podemos encontrar en:

Tustracién 44. Ilustracion 46.
Plantas de Planta de olivo, los P lant.a de
Genciana, los iridoides no valerz'ana,
iridoides se glicosidicos se contiene
encuentran en su encuentran en su iridoides no
raiz (Gomez, fruto (Carrillo de glicosidicos
2008). Albornoz & (Melgar, 2018).

Fernandez, 2018).

Sesquiterpenos
Los sesquiterpenos estan formados por 3 unidades de isopreno

estos pueden estar en forma de cadena o anillos. Son
componentes mayoritarios de aceites esenciales en las plantas
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y presentan varias propiedades biolégicas como antialérgicas,
antiinflamatorias, antipaltdica. Los sesquiterpenos se
encuentran en resinas, ceras, y caucho. Los sesquiterpenos
pueden formar estructuras a, mono, bi, triciclicos, los podemos
encontrar en plantas, hongos, y algunos organismos marinos.
Los sesquiterpenos se subclasifican en hidrocarburos
sesquiterénicos, alcoholes sesquiterpénicos, y lactonas
sesquiterénicas (Pattanaik & Lindberg, 2015; Ramawat &
Meérillon, 2013).

Sesquiterpenos lineales tenemos el farneseno, en estructuras
monociclicos tenemos el humuleno, en la biciclicas estan el 3-
cariofleno, y en la triciclica encontramos el a-copaeno.

CH, CH, CH, HiC CH,
CH
HaC :
Ferneseno
CH,

H,C
Humuleno
H

a-Copaeno

B-Cariofileno
Tlustracion 47. Ejemplos de las estructuras ciclicas
formadas por los sesquiterpenos. Tomada de (Breitmaier,
2006; Ramawat & Mérillon, 2013).

Alcoholes sesquiterpénicos.

Los alcoholes sesquiterpénicos se diferencian gracias a la
presencia de un grupos -OH en su estructura, estos se pueden
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encontrar en bacterias, animales y plantas a las cuales da su
olor. Son utilizados en la industria cosmética, farmacéutica, y
como precursor para la sintesis de carotenoides. Podemos
encontrar a varios sesquiterpenos alcoholicos entre los cuales
estan: farnesol, geosmina, cedrol, etc. Cumplen varias
funciones dentro de la planta como defensa contra patogenos,
atraccion de polinizadores, etc. Ademas, presenta interesantes
propiedades biolégicas como actividad antimicrobiana,
antiinflamatoria, antioxidante, y antitumoral (Boris et al.,
2011; Haniffa etal., 2021; Pattanaik & Lindberg, 2015;
Ramawat & Mérillon, 2013).

Los alcoholes sesquiterpénicos se podemos encontrar en las
siguientes plantas:
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Ilustracion 48. 1 lustracién 49. Ilustracion so.

Planta de Arbol de mirra,  Planta de clavo de
manzanilla, los los alcoholes olor, los alcoholes
alcoholes sesquiterpénicos ~ sesquiterpénicos
sesquiterpénicos  los encontramos los encontramos en
los encontramos en su resina los capullos de
en sus (Commiphora flores secas

flores(éAnsiedad, myrrha: Un arbol ~ (Futuro, 2022)
estrés?, 2022) con grandes usos
y beneficios |
Jardineria On,
2023)

Hidrocarburos sesquiterpenicos.

Aligual que los sesquiterpénicos alcoholicos, los hidrocarburos
sesquiterpénicos estdn compuestos por 3 unidades de
isopreno, estos se diferencian por no poseer ningin grupo
funcional. Los hidrocarburos sesquiterpénicos los podemos
encontrar en insectos, invertebrados marinos, algunos
microorganismos y plantas. Poseen actividad antimicrobiana,
antioxidante,  insecticida, etc. Los  hidrocarburos
sesquiterpénicos que estin presentes en varios aceites
esenciales es el B-burboneno, copaeno, y el a-patchouleno
(Konig et al., 1999; Narita et al., 2007; Ramawat & Mérillon,
2013).
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Los hidrocarburos sesquiterpénicos se encuentran en una
variedad de plantas, entre las cuales estan:

Ilustracion 51. Ilustracion 52. Ilustracion

Planta de ajenjo Planta de 53. Arbol de
dulce, los valeriana, los canela, los
hidrocarburos hidrocarburos hidrocarburos

sesquiterpénicos se sesquiterpénicos se sesquiterpénicos
encuentra en sus encuentra en sus Se encuentra en

hojas y flores raices (Melgar, su corteza
(Artemisia annua, 2018). (Cinnamon Tree
2023). Cinnamomum
Verum - Banco
de fotos e

imagenes de
stock - iStock,
2023).

Lactonas sesquiterpénicas.

Las lactonas sesquiterpénicas son derivados de los
sesquiterpenos que posee un anillo de y-lactona en su
estructura, la incorporacion del anillo de lactona puede ser a o
B, debido a que el anillo de lactona puede fusionarse en una
configuracion trans o cis. Presentan actividades biolégicas
como antitumoral, antiinflamatoria, antioxidante, etc. Las
podemos encontrar en la lechuga, ginghaosu, entre otros. Las
lactonas sesquiterpénicas presentan citotoxicidad, lo que ha
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llevado a implementar transformaciones quimicas para
disminuirla (Siilsen & Martino, 2018).

Las lactonas sesquiterpénicas se encuentran distribuidas en
una gran variedad de plantas, entre las cuales estan:

on 55.

Ilustracién 54. Ilustraci Ilustracion 56.
Planta de diente  Planta de lechuga, Planta de
de lebn, las las lactonas ginghaosu, las
lactonas sesquiterpénicas lactonas
sesquiterpénicas se encuentran sesquiterpénicas

se encuentran en
el tallo, hojas, y
raices (Diente de

principalmente en
sus hojas (Lactuca
Sativa (Lettuce),

se encuentran en
sus hojas y flores
(Artemisia annua,

le6n: para qué 2023). 2023).
sirve y cdmo

tomarlo -
canalSALUD,

2023).

Diterpenos.

Los diterpenos estdn compuestos de cuatro unidades de
isopreno unidas cabeza-cola, y la podemos encontrar
formando estructuras, aciclicas (fitanos), moniciclicas
(Vitamina A), biciclicos (labdanos, clerodanos), triciclicos
(pimaranes, abietanos, etc), tetraciclicos (Kauranos, atisanos,
etc), policiclicas (cembranes, daphnanes, taxanos, etc). Los
diterpenos presenta varias propiedades biolégicas como
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antihipertensivas, antioxidantes, antipaltdicas, antidiabéticas,
entre muchas otras. Al estar altamente oxidados se pueden
dividir en cetales, hemicetales, lactonas, dicetonas. Se
encuentran ampliamente distribuidos pudiéndose encontrar
en plantas, microorganismos marinos, algunas especies
fangicas, e insectos (Feng et al., 2022; Liu, Chen, et al., 2022;
Mohammed et al., 2022).

Diterpeno aciclico: phytol
CH,

Diterpeno triciclico: abietanes Diterpeno tetraciclico: ent-kaureno

Diterpeno policiclico: boscartins
Ilustracion 57. Ejemplos de las diferentes estructuras
ciclicas formadas por los diterpenos. Tomado de
(Breitmaier, 2006; Feng et al., 2022).

Al ser ampliamente distribuidos, en el reino vegetal podemos
encontrar los diterpenos en las siguientes plantas:
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Ilustracion 58. Planta  [lustracién 59. Arbol de

de salvia, los diterpenos tejo, los diterpenos se
se encuentra en las hojas  encuentra en la corteza y
(Salvia, 2023) hojas (El tejo, el arbol que
crece de arriba a abajo,
2022)
it

Ilustracin 60. Familia Ilustracion 61. Planta de

de las plantas euforbias, coleo, los diterpenos se
los diterpenos encuentra en las raices
mayormente se (Cuidados del coleo - Guia
encuentran en la savia de jardineria, 2023)

lechosa (Ambiental, 2021)

Triterpenos.

Los triterpenos se caracterizan por estar conformado de 6
unidades de isopreno acopladas con el enlace cola-cola, la
mayoria siendo derivados del escualeno y el epoxi escualeno.
Son las mas numerosas encontrandose por lo que se
encuentran en animales, hongos, bacterias y plantas, se han
descubierto por lo menos unos 30 000, ademés pueden
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asociarse a esteroles formando extensos grupos de isoprenos.
Los triterpenoides exhiben varias propiedades biolbgicas,
entra las que mas destacan el ser anti VIH, antitumorales,
proteccidon cardiaca, analgésicos, cytotoxico, etc. Podemos
tener estructuras a, bi, tri, tetra, y pentaciclicas. Se puden
clasificar en saponinas (unidos a azacares), y acidos terpénicos
(Dzubak et al., 2006; Hu, 2022; Lacchini et al., 2023; Liu, Min,
et al., 2022).

Triterpenos acidos.

Los triterpenos acidos se encuentran distribuidos en varias
plantas, y presentan actividades antiinflamatorias,
anticancerigena, entre otras. Presentan cierta dificultad al
momento de la purificaciéon o su separacion debido a la
similitud de sus estructuras (Liu, Min, et al., 2022).

Los triterpenos acidos estan bastante distribuidos en el reino
vegetal, pero se los halla en las siguientes plantas:
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1 lustracwn 62. Ilustracién 63. I lustracwn 64
Planta de olivo, Arbol boswellia Arbol boswellia

los triterpenos serrata, los serrata, los
acidos los triterpenos acidos triterpenos acidos
podemos se encuentranen  Se encuentran en
encontrar en su su resina su resina
corteza (Rio, (Boswellia (Centella asiatica:
2018) serrata: propiedades y
Sistematica, contraindicacione
Etimologia, s - Guia, 2023)
Habitat,

Cultivo..., 2023)

Saponinas.

Las saponinas son heter6sididos ampliamente distribuidos en
plantas superiores y algunos organismos marinos, estan
constituidas por una sapogenina la cual esta asociada a una o
varias cadenas osidicas. Las saponinas en algunas plantas son
el responsable del dulzor, amargor, proteccion contra
herbivoros, y regulador de crecimiento, a su vez son
espumantes y emulsionantes. Se utilizan en la industria
farmacéutica, alimenticia, cosmético y agricola, por otra parte,
las  propiedades biologicas son  antiinflamatorias,
inmunomoduladores, antiinvasivos, antimicrobianas, etc
(Aouane et al., 2022; Le Bot et al., 2022; Li et al., 2022; Yao
et al., 2020).
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Plantas con presencia de saponinas:

y \-‘\‘4

b
fi \

Ilustracion 65. Planta  Ilustracion 66. Planta d

de panax ginseng, las regaliz, las lactonas se
saponinas se encuentran encuentran en las
en sus raices (Panax raices(Licorice (Glycyrrhiza
Ginseng: Sistematica, Glabra) — Calm - Pegasus
Etimologia, Habitat, Products, 2019)

Cultivo..., 2023)

Ilustracion 67. Planta

de catafio de Indias, las  [lustracién 68. Planta de
lactonas se encuentran en  quinoa, las lactonas estan

sus semillas y en la capa externa de su
corteza(Castano de Indias semilla(Todo sobre la
(Aesculus Quinua: junio 2007, 2023)

hippocastanum), 2023)

Tetraterpenos.

Los tetraterpenos o carotenoides son compuestos que
contienen 8 unidades de isopreno derivados del &cido
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mevalonico, la mayoria de los carotenoides son cadenas
lineales terminadas con uno o 2 anillos de 6 miembros por lo
que son lipidos insaturados. Poseen actividad antioxidante,
salud ocular, ayuda al sistema inmunolégico, etc. Los
carotenoides se encuentran ampliamente distribuidos en
plantas superiores, cianobacterias, algas, y unos pocos hongos.

sqedeqeesdsones

TIlustracion 69. Terminaciones de las cadenas de los
carotenoides. Tomado de (Breitmaier, 2006).

Son pigmentos naturales que dan colores desde amarillo claro
hasta rojo intenso, dando propiedades de conservacion de
alimentos, y siendo utilizado en varias industrias (Breitmaier,
2006; Sanches Silva et al., 2020; Seigler, 1998).

H,C CH, CH, CH,

\\\\OH

CH,
TIlustracion 7o. Vitamina A. Tomada de (Breitmaier,
2006).
Apocaroteniodes.

Son derivados de los carotenoides que se forman por la
escisidon oxidativa de los carotenoides, esta variedad se
encuentra en hongos, plantas, y algunas bacterias. La razén de
su variedad es el gran namero de procursores (carotenoides)
que existen, una transformacion de un caroteno a
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apocarotenoides es (Breitmaier, 2006; Stange, 2016; Sun
et al., 2023):

B,B-caroteno

NN NN

B-carotenal

Ilustracion 71. Escision oxidativa del 5, f-caroteno a (-
carotenal. Tomado de (Breitmaier, 2006).

RUTA BIOSINTETICA DE LOS TERPENOS

Su biosintesis empieza con el acetil-coenzima A (acetil-CoA)
denominado como el precursor biogenético. Por lo que dos
moléculas de acetil-CoA se ensamblan a través de una
condensacién tipo Claisen para formar Acetoacetil-CoA, que
participa como un aceptor de enolato en una condensacion de
tipo Aldélica con una tercera molécula de acetil-CoA. Se da un
proceso de hidrolisis, generando el (5)-3-hidroxi-3-
metilglutaril-CoA (HMG-CoA). La hidrolisis presente en el
grupo tioéster de la enzima constituye la fuerza impulsora para
la formacion, ya que esta condensacion aldolica no es favorable
termodinamicamente al actuar el compuesto menos acido
(acetil-CoA) como generador de enolato. La fase a destacar de
la sucesion es la reduccion por la que pasa el HMG-CoA, que es
intervenido por el HMG-CoA reductasa, una enzima que
depende del cofactor denominado NADPH encargado de
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generar ®-acido mevaldnico siendo un intermedio con gran
importancia en la sintesis de terpenos (Avalos-Garcia & Pérez-
Urria Carril, 2011).

o]

Condensacion )J\SCoA H,O0 HSCoA
o tipo Claisen o o o OHO
)J\SCOA MSCOA Condensacion  Higrolisis  HO SCoA
alddlica
Acetil-CoA Acetoacetil-CoA HMG-CoA

HMGR
j\){“/\ NADPH
HO OH

(R)-Acido mevalénico

Se lo denomina al (R)-acido mevalonico al intermedio de gran
relevancia siendo el pionero de las unidades biologicas del
isopreno como es el caso de C; que establece el inicio de la
distribucién de los terpenos. Siendo asi que la biosintesis de
compuestos terpénicos y esteroides se conoce comunmente
como ruta del &cido mevalénico (Lopez-Carreras et al., 2012).

El proceso empieza con una fosforilacién del 4cido mevalénico
intervenido por el ATP, seguido por una descarboxilaciéon-
deshidratacion, que conduce al isopentenil pirofosfato (IPP),
denominado isopreno activado. Este experimenta una
isomerizacion, catalizada por la enzima (IPP isomerasa), la
cual genera el dimetilalil pirofosfato (DMAPP) (Gonzalez-
Gonzalez, 2018).

co,
o OH ATP H20 Isomerasa
HO OH  _ forilacion Descarboxilacion- OPP opPP
Deshidratacion
(R)-Acido mevalénico IPP DMAPP
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Las unidades C; isoprénicas: isopentenil pirofosfato y
dimetilalil pirofosfato son la base para construir los terpenos
conocidos. La uni6on de la molécula IPP con una molécula
DMAPP produce al precursor de monoterpenos (C,o) conocido
como la unidad de geranil pirofosfato (GPP) (Gonzalez-
Gonzalez, 2018).

)\/\OPP — )hﬂopp
H

Dimetilalil pirofosfato Isopentenil pirofosfato

DMAPP Cg IPP Cs

| |
1

/‘\/\)\/\Opp —>  Monoterpenos Cy,

Geranil pirofosfato

GPP Cy

El acoplamiento de una unidad de GPP con otra unidad de IPP
da lugar al farnesil pirofosfato (FPP), que es el antecesor de los
sesquiterpenos (Ci5) (Gonzalez-Gonzalez, 2018).

Geranil pirofosfato

GPP Cyg
J +IPP
+ FPP
Triterpenos C3y - X X X OPP —— > Sesquiterpenos Cy5
i Farnesil pirofosfato
FPP Cis

Esteroides C5-Cy;
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La combinacion de una unidad de IPP forma la unidad
conocida como geranil pirofosfato, base para la formacion de
las estructuras de diterpenos C2o. Una unidad de IPP adicional
forma los sesterpenos (C.5). Ademas, la dimerizacion del FPP
origina los triterpenos (Cs0) y la de GGPP genera los
tetraterpenos o carotenoides (C4). Por otra parte, la
incorporaciéon de multiples unidades sucesivas de IPP al GGPP
da lugar a los politerpenos (>C,0). Cada uno de los
acoplamientos entre estructuras esta catalizado por enzimas
sintasas  especificas  denominadas  preniltransferasas
(Gonzalez-Gonzalez, 2018).

Farnesil pirofosfato

FPP Cis

{ +IPP

+ GGPP
Carotenoides C4g —-——— X X X opp —> Diterpenos Cy
Geranilgeranilo pirofosfato
GGPP Cy
PP s \HI:P
- /
Politerpenos >Cy, Sesterpenos Cys

De una forma mas resumida a los terpenos los encontramos de
esta forma:

165



cromasma
|
—-
|
|
.z 3
oisvisonons

OLV4SO4 TOLMLINTILIN 130 VANY

RUTA DEL ACIDO MEVALONICO

'J” ; Iu « T W oy s
e N NN \}‘/\/ T e

i
" I " LR -
1T NN AN NS
iR f S R N [—

TECNICAS DE CARACTERIZACION
Entendemos que la caracterizacion de un material en

especifico es un proceso de estudio y comprension de las
propiedades tales como fisicas, eléctricas y quimicas. Por lo
que la muestra es sometida a un proceso de preparacion.

Preparacion de la muestra.

Hay técnicas encargadas del pretratamiento de una muestra
que consiste en el aislamiento ya sea total o parcial y en su caso
la preconcentracién de algunos componentes de interés desde
la matriz para que se hallen de una forma apropiada para ser
utilizados en procesos de separacion, deteccion y analisis.
Teniendo como objetivo lograr la reproducibilidad y robustez,
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evitando dafios en la columna, eliminando interferencias,
compatibilidad de métodos y concentrar el analito.

Ensayo de Liebermann — Burchard

Su metodologia consiste en que al reactivo se lo prepara
afiadiendo una gota de acido sulfarico concentrado a una
mezcla que contiene 1mL de anhidrido acético y en presencia
de 1mL de cloroformo. A la cual se disuelve una pequena parte
de la muestra en este caso es el aceite esencial en un tubo que
contenga cloroformo para luego agregar gotas del reactivo, y
asi poder observar cambios de coloracion. Para denominar que
es una reaccion positiva debe existir una formacion de color
verde, azul, naranja o roja (Serrano-Martinez, 2009).

PATRON DRAGENDORFF WAGNER MAYER LIEBERMAN
BURCHARD

ALCALOIDES ALCALOIDES ALCALOIDES TRITERPENOS Y
(+) (+) (+) ESTEROIDES (+)

—
e e—

Tlustracion 72. Identificacion de metabolitos secundarios
(terpenos).

HPLC

Es conocido como una técnica avanzada de la cromatografia
liquido-liquido. Se fundamenta en una fase movil (liquido o
mezcla de liquidos) que atraviesa por una columna en la fase
estacionaria. El tipo de detector mas comudn para este tipo de
cromatografia incluye el de absorbancia, electroquimicos y
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fluorescencia. Esta técnica es utilizada por su gran
sensibilidad, una facil adaptacion a determinaciones
cuantitativas exactas y aplicabilidad en muchas areas. Se
utiliza pequefias cantidades de muestra, su rango varia entre
0,5y 5 uL, pero requiere el empleo de grandes cantidades de
solvente. Por lo que se vuelve una técnica muy costosa. Una
aplicacion a resaltar de esta técnica es para la separacion de
terpenos en diferentes matrices, pero no en Cannabis por sus
superposiciones de sefiales de cannabinoides y terpenos, ya
que en el UV-VIS la relacion de senales es muy alta y los
terpenos no son faciles de separar. Para su conocimiento el
trabajo de investigacion se centra en el anélisis de terpenos en
flores secas de la planta Cannabis sativa, su metodologia
consiste en que la planta es tratada con dioxido de carbono
como fluido supercritico como técnica de pretratamiento, lo
que permitié alcanzar limites de cuantificacién de hasta 1ug
mL. En este caso se utiliz6 un equipo de HPLC acopado a
MS/MS, empleando una columna compuesta por bifenilo con
“endcapping” de una soluciéon de tetrametilsilano para luego
realizar una corrida en forma gradiente, que se parte de un
valor 50:50 de 2 mM acetato de amonio + 0.1% acido formico
que participa como fase acuosa y 2 mM acetato de amonio +
0.1% acido formico en presencia de metanol que participa
como fase organica, presentando un aumento a 5:95 en un
intervalo de 6 minutos de haber iniciado la corrida, que para el
final de la corrida a los 12 minutos vuelve la proporcion de
50:50 teniendo como resultado las sefiales que corresponden a
terpinoleno, mirceno y limoneno que se hallan levemente
superpuestas, la separacion fue notable, obteniendo limites de
cuantificacion inferiores a 1 ppb (Sol, 2021).
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Linalool Mirceno Terpinoleno Limoneno a-pineno Humuleno pB-cariofileno

L\

Ilustracion 73. Cromatograma de una muestra de
terpenos en Cannabis mediante la técnica HPLC MS/MS.

CLAR

Es un método que emplea en el analisis de plantas como
medicinales debido por lo que es una técnica sencilla y muy
versatil a comparacion de otras, permite distinguir compuestos
polares, no polares e i6nicos asi también como compuestos
volatiles como no volatiles. Normalmente, la CLAR es utilizada
para andlisis de la mayoria de los compuestos en plantas
medicinales. Al comparar entre todos los métodos
cromatograficos para la toma de caracteristicas especificas de
las plantas medicinales, el que tiene mas relevancia es la
cromatografia liquida de alta resolucién juntamente a un
detector de diodos (CLAR-DAD). En la aplicacion de
detectores de diodos en linea tienen como objetivo
proporcionar informacion adicional de los perfiles
cromatograficos obtenidos a longitudes de onda simples, los
mismos que pueden ser empleados para un criterio de anélisis
de pureza e identificaciéon de los picos. Para su conocimiento
esta técnica fue utilizada en la identificacion de terpenos en
flores secas de la planta Cannabis sativa, su metodologia
consiste en que por ser una muestra compleja y presentar
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pocos patrones para comparar, se recurre al uso de indices de
retencion de Kovats. Aplicando una inyeccion que contiene
una solucion de alcanos que incluyen carbonos 9 a 19, por lo
que se parte del calculo de las temperaturas de elucién en el
gradiente y haciendo relacion con sus indices de retencion se
forma una recta en la que se intercalaron los datos de
temperaturas de elucién de cada uno de los compuestos para
obtener sus respectivos indices de retencion (Lucio-Gutiérrez,
2012).
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Ilustracion 74. Datos de indices de retencion Kovats de n-
alcanos y temperaturas de elucion (K).

CCF

En la aplicacion de técnicas para analisis de plantas
medicinales, las cromatograficos han presentado una amplia
capacidad de separar complejos, componentes quimicos de
extractos. La cromatografia de capa fina (CCF) ha presentado
caracteristicas para ser una técnica que tiene el fin de analizar
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plantas medicinales. La técnica de CCF se puede aplicar como
un método de rastreo y semicuantitativo que facilita perfiles
cromatograficos y tolera la identificacién de adulteraciones en
productos. Las ventajas a destacar de esta técnica es que es
rapida, versatil y sencilla que permite analizar muchas
muestras. Para su conocimiento esta técnica fue utilizada en la
identificacion de terpenos en flores secas de la planta Cannabis
sativa, por lo que no es necesario llevar a cabo el
pretratamiento del material herbaceo. Existen partes de la
planta de cannabis que presentan niveles altos de
cannabinoides como son las sumidades floridas y hojas
superiores. Que son seleccionadas para el proceso de
extraccion. Por lo que su metodologia consiste en que el
producto de la extraccibn produce soluciones con
concentraciones de THC que llega a los 0,5 mg/ml siendo
extraida en presencia de disolventes como el éter de petroleo,
n-hexano el cloroformo, el tolueno y el metanol con una
cantidad de 10 ml en un periodo de 15 minutos considerando
que debe estar a una temperatura ambiente. El extracto es
filtrado para estar listo a ser aplicado la cromatografia.
Obtenemos resultados que corresponden al método en el que
se usan placas de HPTLC. Las placas de 20x20 cm con una
capa de 0,25 mm de gel de silice facilitan separaciones
similares, por tltimo se debera determinar los valores Rf de los
compuestos (Lucio-Gutiérrez, 2012).

Tabla 14. Resultados que corresponden al método CCF.

Sistema de desarrollo, valores Rf
COMPUESTO X100*
A B C**
CBN 33 26 47
THC 37 38 49
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CBD 42 42 47

THCA 6 - 36

GERANIL - Lila
Un fragante terpeno que se encuentra en mas de 60 aceites
esenciales, incluyendo la hierba limén, cilantro, sassafras y geranio.

CBC Amarillo

Alzheimer, Parkinson, Dolor, Cancer.

CBD Naranja/Rojo
Artritis, Inflamacién, Espasmos musculares, Tinitus,
Convulsiones, Esclerosis. Depresion, Lupus, Hipertension

THC - Rojo Escarlata
Anticonvulsivo, Depresion, Estrés, Anorexia, Nausea, Insommio,
Tinitus ,Tourette, Glaucoma, Hipertension, TDAH, Crohn,

THCV - Rosa

Convulsiones, Epilepsia, Diabetes.

CBG- Naranja

Alzheimer, Parkinson.

‘ CBC - Purpura

Alzheimer, Parkinson, Espasticidad, Esclerosis Multiple,

. Insomnio, Fibromalgia, Dolor, Inflamacién.
CBND - Amarillo palido
. Alzheimer, Parkinson, Espasticidad, Esclerosis Multiple,
Insomnio, Fibromalgia, Dolor, Inflamacién.
Acidos Cannabinoides - Cafe Marron
No se sabe que los acidos cannabinoides produzcan

efectos embriagantes como el THC. Pero tienen una
variedad de propiedades interesantes y qUe forman parte
del efecto entourage. Se han detectado mas de 100.

Ilustracion 75. Identificaciéon de patrones en la placa de la
técnica CCF.
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EC

La electroforesis capilar fue incluida a principios de los 80
como una eficaz técnica analitica de separacion. Este método
electroforético, ha sido empleado en el analisis de plantas
como las medicinales que ha ido tomando fuerza en la tltima
década. La EC presenta funciones como la separacion y analisis
de los ingredientes activos en plantas medicinales;
presentando la ventaja de que requiere una poca cantidad de
muestra y permite realizar analisis de una forma rapida con
una buena capacidad de separacion. Presenta buenas
caracteristicas para denominarla una buena herramienta para
la generacion de huellas dactilares de plantas medicinales.
Para su conocimiento la aplicacion de esta técnica se dio en la
identificacion mediante EC en plantas medicinales, su
metodologia empieza con la cuantificacién de flavonoides en
presencia de AlCl; para su respectiva oxidacion y asi formar un
compuesto colorido que se detecta a 510 nm (Lucio-Gutiérrez,
2012).
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Ilustracion 76. Electrograma de estandares de
flavonoides.

RMN

Las caracteristicas especificas que son obtenidas mediante
RMN han sido empleadas, en el analisis de alimentos naturales
como aceite de oliva, cerveza, vino, entre otros. El método no
va a depender de su procedencia natural de la muestra en el
que obtendremos huellas dactilares cuantitativas del material
a estudiar. Detecta sincronicamente los componentes en la
muestra que presenten nucleos de hidrogeno, el mismo que
cubre todos los compuestos organicos como: acidos grasos,
carbohidratos, lipidos, ésteres aminoacidos, fenoles y aminas.
Para su conocimiento esta técnica fue utilizada en el estudio de
identificacion de compuestos que se encuentran en la planta
Aloysia citrodora. Su metodologia se basa en disolver entre 1
mg y 40 mg del compuesto puro a que se va a analizar en
alrededor de 0,6 ml del disolvente adecuado como es la
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acetona-d6, metanol-d4, DMSO-d6 entre otros. La opcion de
escoger el disolvente a trabajar se hara dependiendo los
criterios de disolucion de la muestra. Esta necesita alcanzar
una altura en el tubo de RMN en un rango de 4 y 4,5 cm.
Teniendo en cuenta que si existe cambios bruscos de estado
pueden danar el tubo dentro del equipo. Teniendo como
resultados los picos caracteristicos de los antioxidantes
presentes en el cedron(Lucio-Gutiérrez, 2012).

e
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Ilustraciom 77. Espectro RMN de la solucion a tratar
(extracto de acetato de etilo de cedron).
En el texto de Quiroga (2013) se plantea el problema de la
Evaluacion de propiedades antioxidantes de los aceites
esenciales y terpenos de tipo monoterpenos en las aplicaciones
en alimentos que contienen un alto nivel de lipidos con el fin

de mejorar la conservacion de propiedades sensoriales y
nutricionales.

Teniendo como resultados en el estudio de la composicion de
aceites esenciales como el orégano y poleo. Mostrando
componentes con porcentajes mayores al 0,1%. El aceite
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esencial obtenido a partir orégano presenta 37 componentes,
los principales monoterpenosa destacar son: a-terpineno
(15,10%) p-felandreno (7,10%), timol (8,00%), p-cimeno
(8,00%) y y-terpineno (32,10%).

Tabla 15. Informacién de concentraciones de terpenos
presentes en aceites esenciales provenientes de Orégano y
Poleo segiin el analisis de Cromatografia gaseosa acoplada a
espectrometro de masa.

Métodos
P de Porcent
Indice . . . Porcent
identificac aje .
de ., Compues . aje
. i0n en relativo .
Retenci tos , relativo
, cromatogr Orégan
on Poleo
afia o
gaseosa
) Detector de a-tuieno 0,70+ No se
924 Masa ) 0,06 detecta
0 Detector de a-pineno 1,40+ 0,1 0,9+
93 Masa P 4 ’ 0,08
Detector de 0,50+ 1,15+ 0,1
Camfeno ’ ’ ’
944 Masa 0,04 a b
Detector de . 3,10+ 1,4+
0 Sabineno ’ ’
97 Masa ! 0,26 b 0,08 a
. No se 1,45+
Co-M -
974 OIS B-pineno detecta 0,13
Detector de . 0,50+ 0,25+
8 -mirceno ’ ’
9%9 Masa p 0,04 0,02
a- 2,00+ No se
1002 Co-Ms
felandreno 0,25 detecta
a- 15,10+ No se
101 Co-M .
4 0-MS terpineno 1,2 detecta
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Detector de . 8,00+ 0,15+
1020 p-cimeno

Masa 0,6 b 0,01 a
Detector de ) 0,60+ 76,8+ 6,9
1024 Limoneno
Masa 0,05a b
B- 7,10+ No se
1026 Co-Ms felandreno 0,62 detecta

ACTIVIDADES DE LOS TERPENOS

Se ha demostrado gracias a trabajos, investigaciones y al
conocimiento entofarmacolégico lo cual a incrementado su
potencial terapéutico y farmacolégico (Kiyama, 2017), estas
moléculas ayudan a reducir el estrés, presion arterial, ayudan
al crecimiento de células asesinas evitando asi el crecimiento y
actividad de células cancerigenas (Lee et al., 2017); ayuda a
mejorar enfermedades cardiometabélicas, y evitando asi
efectos secundarios al consumir farmacos (Oliveira et al.,
2021); asi pues se les atribuyen actividades anticancerigenas,
antimicrobianos, anti-inflamatorios, antioxidantes y anti-
alergicos (Masyita et al., 2022), siendo pues estas algunas de
las actividades de ciertos terpenos especificos:

Tabla 16. Efecto farmacolbgico de algunos terpenos.
Actividad

, . Terpeno Efecto
farmacolodgica
Anticancerigena Limonene; 1,8-Reduce la
cineole proliferacion celular.
Alpha-Pinene  Reduce el crecimiento
celular.

Alpha.thujone Induce a la muerte
celular. Reduce Ila
proliferacion e
invasion.
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Carvone Protege contra
tumores.

Carvacrol Incrementa la
apoptosis celular e
inhibe la
proliferacion.

Gerenial; Neral;Inhibe el crecimiento

Citral celular.

Bukuchiol Incrementa la muerte
celular y reduce la
viabilidad celular.

Antimicrobiano Myrcene Crecimiento
microbiano.

Bornerol Actividad
bacteriostatica.

Bakuchiol Actividad
antibacteriana.

Geraniol Efectos
antrimicrobiano.

1,8-cineole Efecto contra
microorganismos.

p-Cymene Actividad
antimicrobiana.

Linalool Actividad
antibacteriana.

Carvacrol Efecto
antimicrobiano.

Citral Accion
antimicrobiana.

Anti-inflamatorio  Myrcene Inhibe la actividad

inflamatoria de tejidos
renales en ratas.
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Alpha-pinene  Efecto neuroprotector
durante el ictus
isquémico mediante la
atenuacion de la
neuroinflamacién en

isquemia cerebral
focal en ratas.
Geraniol Mejora los cambios

inflamatorios en los
pulmones de los
ratones.

Prillyl alcohol  Inhibicion de la
inflamacién celular del
tejido pulmonar en

ratas
Cytral Actividad anti-
inflamatoria de
hiperalgesia y
pleuresia
en ratones
Carvacrol Asma en ratas
1,8-cineole Previene en bajo grado

la inflamacion de los
tejidos del ileon
superior

Esta tabla ha sido editada de “Terpenes and terpenoids as
main bioactive compounds of essential oils, their roles
inhuman health and potential application as natural food
preservatives” por A. Masyita et al. (2022). Food Chemistry:
X. Vol. 13.

179



Ademas, algunos alimentos contiene terpenos (en forma de
aceites esenciales) los cuales tiene actividad biolégica y que
ademas de producir efectos beneficiosos sobre la salud como
se describi6 anteriormente ayudan a la preservacion de la
comida, entre ellos, destacan algunos monoterpenos biciclicos
derivados del geraniol, que se denominan iridoides (Lopez-

Carreras et al., 2012).

Tabla 17. Terpenos presentes en aceites esenciales utilizados

para preservar alimentos.

Planta de donde se

Terpenos
presentes

Cymbopogon citratus(z)-Citral (62.58%),

Alimento extrajo el aceite

esencial

(Ilemongrass)

Pan
Thymus vulgaris
Pastel
Mentha cardiaca L.
Frutas secas

cis-verbenol (6.29%)
geranyl acetate
(5.36%)

isoeugenol (4.52%)
caryophyllene (3.91%)
Thymol (53.57%)
p-cymene (15.51%)
limonene (7.14%)
carvacrol (6.93%)
transcaryophyllene
(3.26%)

a-pinene (2.80%)
Carvone (59.6%)
limonene (23.3%)
B-myrcene (2.5%)
1,8-cineole (2.1%)
B-bourbonene (1.5%)
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cis-dihydrocarvone

(1.5%)
Eucalyptus globulus1,8-cineole (94.03%)
essential oil a-pinene (2.93%)

y-terpinene (1.93%)
a-phellandrene
(0.59%)
B-pinene (0.20%)
myrcene (0.19%)
Cymbopogon citratusGeraniol (46.16%)
D.C. Stapf. essential oilneral (31.74%)
(CCEO) geranylacetate
(4.34%)
caryophyllene
(2.02%)
6- methyl-5-hepten-2-
ona (1.77%)
dipentylketone
(1.06%)
linalool (1.03%)
Ziziphora Carvacrol (65.22%)
Albondigas de clinopodioides thymol (19.51%)
pollo pcymene (4.86%)
y-terpinene (4.63%)
Esta tabla ha sido editada de “Terpenes and terpenoids as
main bioactive compounds of essential oils, their roles
inhuman health and potential application as natural food
preservatives” por A. Masyita et al. (2022). Food Chemistry:
X. Vol. 13.

Jugo de
naranja

Jugo de
manzana
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IMPORTANCIA FARMACEUTICA
Los terpenos son compuestos organicos, existe en una amplia

variedad de plantas, incluyendo cannabis, cereales, soja y
alimentos de color verde. Se ha demostrado que tienen
propiedades antiinflamatorias, analgésicas y antioxidantes
beneficiosos para la salud (Manayi et al., 2016).

Tabla 18. Clasificacion de terpenos con beneficios para la
salud humana.

Se
encuentra Beneficios
Terpenos Efectos ., . .
también medicinales
en
Sedante, Mango, Antiséptico,
relajante, tomillo, antifingico,
. aumenta los citrico, antiinflamatorio.
Mirceno . .
beneficios citronela,
psicoactivos hojas de
del THC. laurel.
No hay Pimienta, Antioxidante,
. efectos madera, antiinflamatorio,
Cariofileno _, . . ..
fisicos especies. espasticidad,
notables. dolor, insomnio.
Sedante y Lavanda, Insomnio, estrés,
calmante. citricos, depresion,
Linalool laurel, ansiedad, dolor,
abedul, palo convulsiones.
de rosa.
Retencion Pinocha, Antinflamatorio,
Pineno de memoria coniferas, broncodilatador.
y atencion.  salvia.
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Inhibe el Lupulo, Antiinflamatorio,

Humeleno apetito. cilantro. antibacteriano,
analgésico.
Eleva el Cortezas Antidepresivo,
. animo y citricas, ansiolitico,
Limoneno .. . P
alivia el enebro, reflujo, gastrico,
estrés. menta. antifngico.
. Antimicrobianas: Detienen el crecimiento o matan
algunos microorganismos.
. Antiparasitarias: El limoneno y el pineno son eficaces
para combatir al parasito que produce la malaria.
. Antivirales: Se utiliza para contrarrestar los efectos de
virus como el herpes.
. Anticancerigenas: el limoneno puede combatir células

cancerigenas es un excelente firmaco quimiopreventivo.
Varios compuestos terpenoides, como la timoquina, el beta-
mirceno y el pineno, han demostrado exhibir esta
caracteristica..

. Efectos sedantes y ansioliticos: El linalool y el limoneno
contienen propiedades sedantes ayuda a reducir la ansiedad y
promueve la relajacion.

Tabla 2. Actividad biologica: naturaleza y propiedades.

Fitoquimico Propiedades
Amebicida
Iridoides Antiinflamatoria
Antimicrobiana
Terpenos Anticancerigena
Saponinas Antiinflamatoria
Hipocolesterolemiante
Carotenoides Antioxidantes
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Prevencion de degeneracion
macular
Prevencion de enfermedades
cardiovasculares

Podemos encontrar en la naturaleza algunas plantas con
propiedades farmacologicas, las cuales son de gran utilidad ya
que poseen principios activos de naturaleza iridoi - dica. Entre
las mas importantes destacan el olivo, el harpagofito, la
valeriana, la genciana.

Valeriana. Es una de las plantas mas reconocidas por su uso
medicinal, se conoce por sus multiples efectos farmacologicos,
entre los cuales destacan los efectos sedantes, ansioliticos
(Lopez-Carreras et al., 2012).

Harpagé6fito. Es una planta nativa del continente
africano,vulgarmente se la conoce como “Garra del diablo” sus
frutos son capsulas lefiosas recubiertas de espinas ganchudas
y aceradas. Sus tubérculos secos se aplican dentro de la
medicina por los nativos para el tratamiento de la fiebre, la
indigestion, la malaria, las alergias, el cancer de piel, el reuma
y la artritis (Lopez-Carreras et al., 2012).

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS DE LOS
TERPENOS
Los terpenos, compuestos organicos que se encuentran en una

amplia variedad de plantas, han demostrado tener diversas
propiedades farmacologicas. Muchos estudios han investigado
los efectos de los terpenos en diferentes sistemas y condiciones
de enfermedades (Manayi et al., 2016).

En el campo de la farmacologia, se ha descubierto que los
terpenos poseen propiedades antiinflamatorias, antioxidantes,
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analgésicas, antimicrobianas y anticancerigenas, entre otras.
Estas propiedades pueden ser beneficiosas en el tratamiento
de una amplia gama de enfermedades y condiciones (Deo et al.,
2016). A continuaciéon, se describen algunas de estas
propiedades junto con las referencias relacionadas:

Actividad antiinflamatoria:

Algunos terpenos han demostrado tener efectos
antiinflamatorios, lo que los hace potencialmente ttiles en el
tratamiento de enfermedades inflamatorias. Por ejemplo, en
un estudio realizado discuten el potencial de los terpenos en el
tratamiento de trastornos del sistema nervioso central.
Senalan que ciertos terpenos han mostrado propiedades
neuroprotectoras y pueden tener efectos positivos en
trastornos como el Alzheimer, el Parkinson y la esclerosis
multiple (Manayi et al., 2016).

Propiedades antioxidantes:

Los terpenos también pueden actuar como antioxidantes,
ayudando a proteger contra el estrés oxidativo y el dafio
celular. Un articulo de Deo et al (2016) exploré la capacidad de
diversos extractos de plantas, incluidos los terpenos, para
inhibir la glicacion proteica, un proceso implicado en el
desarrollo de complicaciones diabéticas. Los resultados
revelaron que algunos terpenos poseian actividad
anticarbonylante, lo que sugiere su posible uso en el
tratamiento de la diabetes y sus complicaciones (Machado
et al., 2009).

Actividad antimicrobiana:

Algunos terpenos han demostrado actividad antimicrobiana
contra bacterias, hongos y otros patégenos. Por ejemplo, En
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otro estudio, Nissen et al (2010) investigaron las propiedades
antimicrobianas de los terpenos presentes en variedades de
canamo industrial (Cannabis sativa L.). Los resultados
mostraron que los terpenos tenian actividad antimicrobiana
contra ciertas cepas de bacterias y hongos, lo que sugiere su
potencial aplicacion en terapias antimicrobianas (Russo,
2011).

Efectos neuroprotectores:

Se ha investigado el potencial de ciertos terpenos para proteger
el sistema nervioso y tener efectos neuroprotectores. Russo
(2011) examind los posibles efectos sinérgicos entre los
terpenos y los cannabinoides presentes en el cannabis. Este
estudio destaca que los terpenos pueden modular los efectos
de los cannabinoides en el sistema endocannabinoide, lo que
podria tener implicaciones terapéuticas en el uso medicinal del
cannabis (Mirzamohammad et al., 2021).

Actividad anticancerigena:

Algunos estudios han demostrado que ciertos terpenos pueden
tener efectos anticancerigenos y ayudar en el tratamiento del
cancer. Otro estudio interesante es el realizado por Machado et
al (2009), quienes investigaron el efecto antidepresivo del
extracto de romero (Rosmarinus officinalis) en ratones. Los
resultados demostraron que los terpenos presentes en el
extracto de romero tenian propiedades antidepresivas, lo que
sugiere su potencial como alternativa natural para el
tratamiento de la depresion (Nieto et al., 2018).

ACTIVIDAD DE LOS TERPENOS EN EL CANNABIS
Los terpenos juegan un papel crucial en la actividad y los

efectos del cannabis. Estos compuestos son responsables de los
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distintos aromas y sabores encontrados en las variedades de
cannabis y pueden interactuar con los cannabinoides presentes
en la planta, como el THC y el CBD, para influir en sus efectos
(Tang et al., 2000). A continuacion, se describe la actividad de
los terpenos en el cannabis, respaldada por referencias
relacionadas:

Efectos sinérgicos con los cannabinoides:

Los terpenos presentes en el cannabis pueden interactuar con
los cannabinoides y otros compuestos para producir un efecto
sinérgico conocido como el "efecto séquito” o "entourage
effect". Un estudio realizado por Russo (2011) resalta la
interaccion compleja entre los terpenos y los cannabinoides,
sugiriendo que esta sinergia puede modificar los efectos
psicoactivos, la biodisponibilidad y la actividad terapéutica del
cannabis (Orav et al., 2008).

Modulacion de la actividad cerebral:

Algunos terpenos en el cannabis pueden influir en la actividad
cerebral y afectar el estado de &nimo, la cogniciéon y la
percepcion. Por ejemplo, el terpeno limoneno se ha asociado
con efectos estimulantes y de mejora del estado de animo,
mientras que el mirceno puede tener efectos sedantes. Estos
efectos son mencionados en el estudio de Russo (2011), que
explora las interacciones entre los terpenos y los
cannabinoides (Bohlmann et al., 1998; Burt, 2004).

Potencial efecto ansiolitico y relajante:

Algunos terpenos presentes en el cannabis han demostrado
tener propiedades ansioliticas y relajantes. Por ejemplo, el
terpeno linalool, que también se encuentra en plantas como la
lavanda, se ha asociado con efectos calmantes y ansioliticos.
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Estos efectos se mencionan en el estudio de Machado et al.
(2009), que investigd el extracto de Rosmarinus officinalis,
que contiene terpenos como el linalool (Tang et al., 2000).

Propiedades antiinflamatorias y analgésicas:

Algunos terpenos presentes en el cannabis han mostrado
propiedades antiinflamatorias y analgésicas, lo que puede ser
beneficioso en el tratamiento del dolor y las enfermedades
inflamatorias. Estos efectos se mencionan una investigacion
realizada, que destaca la capacidad de los terpenos para
modular la respuesta inflamatoria en el sistema nervioso
central (Burt, 2004).

Es importante tener en cuenta que los efectos especificos de los
terpenos pueden variar segin la concentracion, la interaccién
con otros compuestos y la respuesta individual de cada
persona. Ademas, la investigacion en este campo adn esta en
curso y se necesita mas evidencia cientifica para comprender
plenamente los efectos de los terpenos en el cannabis.

APLICACIONES DE LOS TERPENOS
Los terpenos tienen una amplia gama de aplicaciones en

diversos campos. A continuacién, se describen algunas de las
aplicaciones de los terpenos respaldadas por referencias
relacionadas:

Industria farmacéutica:

Los terpenos se utilizan en la industria farmacéutica como
ingredientes activos o coadyuvantes en la formulacién de
medicamentos. Su amplia gama de propiedades
farmacologicas los convierte en candidatos potenciales para el
desarrollo de nuevos farmacos. Un estudio destaca el potencial
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de los terpenos en el tratamiento de trastornos del sistema
nervioso central (Manayi et al., 2016; Nissen et al., 2010).

Aromaterapia:

Los terpenos se utilizan en la aromaterapia para aprovechar
sus aromas y propiedades terapéuticas. Algunos terpenos,
como el linalool o el limoneno, se han asociado con efectos
relajantes, estimulantes o de mejora del estado de &nimo. Estos
efectos se mencionan en el estudio de Machado et al. (2009) y
Russo (2011)que investigb el extracto de Rosmarinus
officinalis, que contiene terpenos como el linalool.

Industria cosmética:

Los terpenos se utilizan en la industria cosmética para anadir
fragancia y propiedades terapéuticas a productos como
perfumes, cremas y lociones. Su amplia variedad de aromas y
sus propiedades beneficiosas para la piel hacen de los terpenos
ingredientes populares en la formulacion de productos
cosméticos.

Industria alimentaria:

Los terpenos se utilizan en la industria alimentaria para anadir
sabor y aroma a los alimentos. Se encuentran naturalmente en
muchas plantas y frutas, y contribuyen a los perfiles
sensoriales distintivos de diferentes alimentos. Algunos
terpenos, como el limoneno o el mirceno, se utilizan como
aditivos alimentarios naturales.

Control de plagas:

Algunos terpenos tienen propiedades repelentes o toxicas para
plagas y pueden utilizarse en productos de control de plagas
naturales. Estos compuestos pueden ser una alternativa mas
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segura y respetuosa con el medio ambiente a los pesticidas
quimicos convencionales.

Estas son solo algunas de las aplicaciones de los terpenos, y su
potencial se sigue explorando en diversos campos. Cabe
mencionar que la efectividad y las aplicaciones especificas de
los terpenos pueden variar segin el tipo de terpeno y el
contexto de uso.
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CAPITULO 5

ALCALOIDES
Los alcaloides son compuestos organicos nitrogenados, toxicos

que son sintetizados de forma natural por las plantas como
mecanismo de defensa ante depredadores herbivoros. El
término fue introducido por W. Meisner a inicios del siglo XIX
para designar a sustancias que actian como bases.

Los alcaloides tienen una estructura compleja, en donde el
atomo de nitréogeno que poseen forma parte de un sistema
heterociclico, ademés presentan actividad farmacologica
reveladora. De acuerdo con diversos autores, los alcaloides son
encontrados inicamente en el reino vegetal en estado de sales
y son sintetizados a partir de aminoacidos.

Las caracteristicas antes mencionadas corresponden a los
alcaloides “verdaderos”. Analogamente se distinguen otros dos
términos: protoalcaloides y pseudoalcaloides. Estos ultimos
gozan de presentar todas las caracteristicas de un alcaloide
“verdadero”, sin embrago, estos no son sintetizados de
aminoacidos. En la mayoria de los casos se trata de
isoprenoides (alcaloides terpénicos) por ejemplo: alcaloides
monoterpénicos, sesquiterpenicos y diterpénicos, aunque
también se conocen sustancias nitrogenadas heterociclicas
provenientes del metabolismo del acetato.

Por su parte, los protoalcaloides son aminas de caracter simple
cuyo nitrégeno no se encuentra dentro del heterociclo, de igual
manera tienen una reaccion basica y se sintetizan in vitro a
partir de aminoacidos. Los ejemplos correspondientes a esta
explicacion son las betalainas, mescalina del peyote o catinona
del té (Bruneton, 2017).
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Figura 7: Férmula de la cafeina, un
alcaloide estimulante. La estructura de este
alcaloide consiste en dos anillos de 5 4tomos unidos que
comparten un atomo de nitrégeno.

1. Rutas metabolicas

Son considerados productos finales del metabolismo del
nitréogeno. Los alcaloides forman un grupo muy amplio de
bases nitrogenadas cuyo origen es vegetal, y su accién
fisiologica.
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Figura 8: Ruta metabdlica general de los alcaloides.
(Moreno Rodriguez et al., 2008).
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La ruta metabolica de los alcaloides implica una serie de etapas
biosintéticas que conducen a la formacién de estos
compuestos.

1. Precursor basico: Los alcaloides se derivan de un precursor
basico comin llamado aminoacido. El aminoicido mas
comunmente involucrado es la fenilalanina o la tirosina, pero
también se pueden utilizar otros aminoacidos como el
triptofano o la lisina, dependiendo del tipo de alcaloide que se
esté sintetizando.

2. Transformacion del precursor: El aminoacido precursor
experimenta una serie de transformaciones quimicas para
generar un compuesto intermediario. Estas transformaciones
pueden incluir desaminacion, descarboxilacion, hidroxilacién,
metilacion, entre otras reacciones enzimaticas.

3. Formacion del esqueleto: El compuesto intermediario se
somete a una serie de reacciones enzimaéticas y quimicas
adicionales para formar el esqueleto basico del alcaloide. Estas
reacciones pueden incluir ciclizacion, oxidaciéon, reduccion,
acoplamiento, entre otras transformaciones.

4. Modificaciones estructurales: Una vez formado el esqueleto
béasico, se pueden llevar a cabo modificaciones estructurales
adicionales para generar la diversidad de alcaloides observada
en la naturaleza. Estas modificaciones pueden incluir la
adicion de grupos funcionales, como grupos metoxi o
hidroxilo, la glicosilacion, la acilacion, la esterificacion, entre
otros procesos.

5. Almacenamiento y defensa: Los alcaloides a menudo se
almacenan en compartimentos celulares especificos, como
vacuolas o latex, dentro de las plantas. Se cree que los
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alcaloides pueden desempenar funciones en la defensa de las

plantas contra herbivoros, patdégenos u otras amenazas.

Es importante tener en cuenta que la ruta metabolica de los
alcaloides puede variar segun el tipo de alcaloide y la especie
de planta en la que se sintetizan. Existen numerosas clases de
alcaloides, como los alcaloides de la vinca, los alcaloides del
opio, los alcaloides de las solanéceas, los alcaloides del ergot,
entre otros, cada uno con su propia ruta metabolica especifica.

Ruta metabdlica de los tipos de alcaloides

Figura 3: Ruta metabélica de los alcaloides segiin Richard
Hegnauer. (Moreno Rodriguez et al., 2008).
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2, Presencia de alcaloides en las plantas y hongos

Los alcaloides se han identificado en torno al 15% de las
plantas, también en bacterias, hongos e inclusive animales.
Pero, es en el reino vegetal, donde se encuentran en mayor
porcentaje en grupos primitivos como Lycopodium o
Equisetum, asi como plantas superiores como gimnospermas
y angiospermas. Dentro de las angiospermas, algunas familias
tienen una mayor cantidad de especies que contienen
alcaloides en comparacion con otras. Estas familias o taxones,
ricos en alcaloides incluyen Papaveraceae, Fabaceae,
Berberidaceae, Boraginaceae, Apocynaceae, Asteraceae,
Liliaceae. Ademas, se ha observado que varios alimentos y
plantas utilizados en la alimentaciéon humana también pueden
contener alcaloides (Wink, 2016). Se destacan en el reino
vegetal diversas plantas en las cuales en este inciso se indicara
a las mas importantes.

Reino vegetal

2.1.1. Belladona (atropa belladonna)

Belladona

-y
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Taxonomia

Reino: Plantae

Orden: Solanales
Familia: Solanaceae
Subfamilia: Solanoideae
Tribu: Hyoscyameae
Género: Atropa
Especie: A. belladonna

Los alcaloides presentes en la belladona, que pertenecen a una
categoria de medicamentos conocidos como anticolinérgicos y
antiespasmodicos, contienen diversas sustancias quimicas
como la hiosciamina, atropina y escopolamina. En ocasiones,
se anade fenobarbital para lograr resultados optimos en el
ambito medicinal. La belladona tiene la capacidad de aliviar los
sintomas de los calambres estomacales e intestinales al relajar
los musculos del estomago y los intestinos. Por su parte, el
fenobarbital, un sedante barbitdrico, actia en el cerebro y
ayuda a reducir la ansiedad, produciendo un efecto calmante
(Prusakov, 2014). Existen varias presentaciones disponibles de
medicamentos que contienen los componentes de la belladona.
Algunos ejemplos de estas formulaciones incluyen Donnatal,
los cuales contienen atropina, hiosciamina, fenobarbital y
escopolamina. También se encuentra disponible como Hyos,
que contiene atropina, hiosciamina y escopolamina, asi como
Quadrapax, que posee los mismos componentes (Prusakov,
2014).

2.1.2. Estramonio (datura stramonium)

Estramonio es una planta herbacea que pertenece a la familia
de las solaniceas. Es reconocida por sus atributos
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caracteristicos, como sus hojas grandes y dentadas, sus flores
blancas o moradas en forma de trompeta y su fruto espinoso
que alberga las semillas. Aunque tiene su origen en las regiones
calidas de América del Norte, también se ha adaptado y
extendido en muchas zonas del mund(Bruneton & Fernandez-
Galiano, 2001)Los extractos de la planta contienen diversos
alcaloides, como los alcaloides de tropano (atropina y
escopolamina), asi como la anfetamina y sus derivados, entre
otros compuestos, que se ha observado que favorecen las
funciones neuronales. Sin embargo, se ha observado que el
extracto de fruta contiene una distribucion mas amplia de
compuestos alcaloides junto con sus bioactividades, lo que
sugiere que podria tener un efecto neuromodulador maés
pronunciado en comparacion con el extracto de hoja
(Ademiluyi et al., 2016)

Estramonio
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Taxonomia

Reino: Plantae
Division: Magnoliophyta
Clase: Magnoliopsida
Subclase: Asteridae
Orden: Solanales
Familia: Solanaceae
Género: Datura
Especie: stramonium

2.1.3. Amapola del opio (Papaver somniferum
alkaloids)

La amapola del opio es un vegetal cultivado especificamente
por su valioso latex, conocido como opio, que se obtiene de las
capsulas de las flores inmaduras de la planta. El opio contiene
una variedad de alcaloides, que son compuestos quimicos con
propiedades farmacologicas. Entre los alcaloides mas
significativos y notables presentes en el opio se encuentran la
morfina y la codeina, ademas de encontrarse para tebaina,
papaverina, noscapina (Bruneton & Fernandez-Galiano, 2001;
Hao et al., 2015)

La morfina se considera uno de los alcaloides méas importantes
y potentes que se encuentran en el opio. Es un analgésico
narcético muy utilizado para aliviar dolores intensos,
especialmente en casos de enfermedades cronicas o después de
procedimientos quirtrgicos. Por otro lado, la codeina es otro
alcaloide presente en el opio y se usa principalmente como un
analgésico de accién mas suave. También tiene propiedades
antitusivas, lo que significa que ayuda a suprimir la tos. Es
fundamental indicar que tanto la amapola del opio como sus
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alcaloides se consideran sustancias controladas debido a su
potencial de abuso y adiccion. Por lo tanto, su produccion,
distribucion y uso estan estrictamente regulados en muchos
paises y generalmente requieren receta médica para su
correcto uso.(Bruneton & Fernandez-Galiano, 2001; Groothuis
& Levy, 2009)

Adormidera

Taxonomia
Reino: Plantae
Subreino: Tracheobionta
Filo: Magnoliophyta
Clase: Magnoliopsida
Subclase: Magnoliidae
Orden: Ranunculales
Familia: Papaveraceae
Subfamilia: Papaveroideae
Tribu: Papavereae
Género: Papaver
Especie: Papaver somniferum
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2.1.4. Coca (Erythroxylum coca)

Es una planta perenne que crece en regiones tropicales y
subtropicales de paises como Perd, Bolivia y Colombia. La coca
es conocida por contener un alcaloide llamado cocaina, el cual
tiene propiedades estimulantes y psicoactivas. La cocaina se
extrae de las hojas de la planta y se utiliza como una droga
ilicita con efectos estimulantes en el sistema nervioso central
(Presti, 2012).

La cocaina ejerce su accion bloqueando la recaptaciéon de
proteinas transportadoras de neurotransmisores clave, como
la dopamina, la noradrenalina y, en menor medida, la
serotonina. Esta inhibicion de la recaptacion resulta en la
activacion de circuitos cerebrales que aumentan el estado de
alerta y la vigilia, asi como producen euforia y reducen el
apetito. Ademas, en el sistema nervioso periférico, la cocaina
estimula la rama simpatica del sistema nervioso auténomo.
Esto conlleva un aumento en la frecuencia cardiaca, la presiéon
arterial, la dilatacion de las pupilas y el ensanchamiento de las
vias respiratorias bronquiales (Presti, 2012)
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Taxonomia
Reino: Plantae
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Division: Magnoliophyta

Clase: Magnoliopsida
Orden: Malpighiales
Familia: Erythroxylaceae
Género: Erythroxylum

2.1.5. Kath (Catha edulis)

Las hojas de khat se mastican o se preparan en infusiones para
obtener sus efectos estimulantes. Los alcaloides maés
destacados presentes en el khat son la catinona y la catina, que
son compuestos quimicos similares a la anfetamina y
propiedades que tienen estimulantes del sistema nervioso
central. El consumo de khat puede producir efectos como
euforia, aumento de la energia, mayor capacidad de atencién y
alerta, disminucion del apetito y supresion del sueno. Sin
embargo, su uso prolongado y en grandes cantidades puede
tener efectos adversos para la salud, como insomnio, ansiedad,
irritabilidad, problemas digestivos y adiccién (Bruneton &
Fernandez-Galiano, 2001; Wabe, 2011). Se encuentran
muchos compuestos diferentes, incluidos alcaloides,
terpenoides, flavonoides, esteroles, glucosidos, taninos,
aminoacidos, vitaminas 'y minerales. 9-11  Las
fenilalquilaminas y las catedulinas son los principales
alcaloides. Las catedulinas se basan en un esqueleto de
sesquiterpeno polihidroxilado y son basicamente poliésteres
de euoniminol. Recientemente, se caracterizaron 62
catedulinas diferentes (Wabe, 2011).
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Taxonomia

Reino: Plantae
Division: Magnoliophyta
Clase: Magnoliopsida
Orden: Celastrales
Familia: Celastraceae
Género: Catha
Especie: C. edulis

2.1.6. Tabaco (Nicotiana tabacum)

El tabaco se ha cultivado durante siglos por sus propiedades
estimulantes y sus hojas se utilizan para elaborar productos de
tabaco, como cigarrillos, puros, tabaco de pipa y tabaco para
masticar. Las hojas de la planta de tabaco contienen altas
concentraciones de nicotina, un alcaloide que actiia como un
estimulante del sistema nervioso central y es responsable de la
adiccion asociada con el consumo de tabaco. Ademas de la
nicotina, el tabaco también contiene otros alcaloides en menor
cantidad, como la anabasina y la nornicotina. Estos alcaloides
contribuyen a los efectos estimulantes y adictivos del tabaco,
asi como a los riesgos para la salud asociados con su consumo,
como la dependencia, enfermedades cardiovasculares y cancer
(Sun et al., 2018).
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Taxonomia

Reino: Plantae

Division: Magnoliophyta

Clase: Magnoliopsida
Orden: Solanales

Familia: Solanaceae
Subfamilia: Nicotianoideae
Tribu: Nicotianeae

Género: Nicotiana

Especie: Nicotiana tabacum

2.1.7. Café (Coffea Arabica)

Las especies mas comunes de café cultivadas para la
produccion son el café arabigo y café robusto. La planta de café
se caracteriza por tener hojas opuestas y brillantes, asi como
flores blancas y fragantes. Estas flores dan lugar a pequenos
frutos redondos o elipsoides, conocidos como "cerezas de café".
Cada cereza de café generalmente contiene dos semillas, que
son los granos de café que se utilizan para producir la bebida.
El cultivo del café se lleva a cabo en regiones tropicales y
subtropicales, en areas que brindan las condiciones ideales de
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temperatura, altitud, humedad y suelo para el crecimiento
optimo de la planta. El café contiene una variedad de
alcaloides, siendo la cafeina el alcaloide mas prominente y
abundante. La cafeina acttia como un estimulante del sistema
nervioso central al bloquear los receptores de adenosina en el
cerebro, lo que genera un estado de alerta vy
estimulacion(Bruneton &  Fernandez-Galiano, 2001;
Groothuis & Levy, 2009). La cafeina es responsable de los
efectos energizantes y estimulantes que se experimentan al
beber café. Ademas de la cafeina, el café también contiene
otros alcaloides en cantidades menores, como la trigonelina y
la dimetilxantina. La trigonelina se transforma en
nicotinamida durante el proceso de tostado de los granos de
café (Groothuis & Levy, 2009).

Cafeto arabigo

Taxonomia

Reino: Plantae
Division: Magnoliophyta
Clase: Magnoliopsida
Orden: Gentianales
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Familia: Rubiaceae

Subfamilia: Ixoroideae
Tribu: Coffeeae
Género: Coffea
Especie: C. arabica

2.2, Reino fungi

2.2.1. Hongo de mosca (Amanita muscaria)

Este hongo es reconocido por su apariencia caracteristica, que
incluye un sombrero de color rojo brillante con manchas
blancas y un tallo blanco y robusto. La Amanita muscaria
contiene varios compuestos quimicos, incluidos alcaloides
como el muscimol y la iboténica, que le confieren propiedades
psicoactivas y sedantes. Estos compuestos actiian sobre el
sistema nervioso central, produciendo efectos que varian
desde la euforia y la distorsiéon perceptiva hasta la relajacion
muscular y la somnolencia (Hao et al., 2015).

Hongo de mosca

Taxonomia
Dominio Eucariota
Reino Fungi
Clase Agaricomycetes
Orden Agaricales
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Familia Amanitaceae
Genero Amanita
Especie A. muscaria

2.2.2, Hongo magico o psilocibios (Psilocybe
cubensis)

Los compuestos psicoactivos presentes en Psilocybe cubensis
son la psilocibina y la psilocina, los cuales son responsables de
los efectos alucinogenos y psicodélicos asociados con su
consumo. Cuando se ingiere, la psilocibina es convertida en
psilocina por el organismo y ejerce su accion sobre los
receptores de serotonina en el cerebro, revela cambios en la
percepcion, el estado de 4nimo y la cognicion. Los efectos
caracteristicos de Psilocybe cubensis incluyen alteraciones en
la percepcion visual, aumento de la creatividad, expansion de
la conciencia, sensacion de euforia, modificaciones en el
pensamiento y en las emociones, asi como una mayor conexion
espiritual o introspectiva (Vega-Villasante et al., 2013).

Taxonomia
Dominio Eucariota
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Reino Fungi

Clase Agaricomycetes

Orden Agaricales
Familia Hymenogastraceae
Genero Psilocybe
Especie P. cubensis

3. Propiedades FISICOQUIMICAS

Los alcaloides son un grupo diverso de compuestos quimicos
que se encuentran en muchas plantas y hongos, y que a
menudo tienen efectos farmacolodgicos 0
psicoactivos(Atanasov et al., 2015). De manera general, los
alcaloides puros son en su mayor parte sélidos cristalinos;
otros son gomas o so6lidos amorfos. Algunos son so6lo
ligeramente solubles en agua, pero todos se disuelven cuando
se les neutraliza con acido. Se encuentran en las plantas en
parte como N-6xidos, los cuales son solubles en agua. Los
alcaloides son bastante estables, pero estan sujetos a hidrolisis
en solucién alcalina y a descomposicién enzimatica. Esto
ultimo ocurre en algunas especies de plantas cuando se
marchitan y se secan. Se desconoce la estabilidad de los
alcaloides cuando se cocinan las plantas (Costa Sena et al.,
2019).

Algunas de las propiedades quimicas que se pueden
mencionar son:

- Quimicamente los alcaloides tienen todo un caracter
comun, que es el poseer un nitrégeno basico, ya sea ciclico o
no.
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- La posesion del nitrogeno basico comun confiere a los
alcaloides un sabor amargo pronunciado (caracter
organoléptico comun).

- Como caracter fisico comun sefialaremos que las bases
de los alcaloides son liposolubles, siendo escasa su solubilidad
en el agua.

- Por poseer el nitrégeno basico tienen los alcaloides una
porcion de reacciones generales cuyo fundamento no es
siempre el mismo.

- Los alcaloides suelen tener puntos de fusién
relativamente altos, lo que significa que son solidos a
temperatura ambiente.

- La toxicidad, finalmente, no puede considerarse
caracteristica de todos los alcaloides, pues si bien la mayoria, a
dosis de unos miligramos, son mortales; otros, como la
quinina, hordenina, teobromina, etc., a dosis mucho mayores,
no tienen peligro alguno.

- Pueden contener otras sustancias como flavonoides,
azlcares, saponinas, esteroides, fenoles y taninos.

- Son solubles en solventes organicos como el
cloroformo, el éter o el alcohol.

- Muchos son alcalinos, lo que significa que tienen un pH
bésico.

- Pueden reaccionar con acidos para formar sales mas
solubles en agua.

- Muchos son terpenoides modificados, lo que significa
que estan hechos de isoprenoides.

- Pueden tener actividad analgésica (para el dolor),
anestésica, antidepresiva, alucindgena, entre otras.

- Algunos alcaloides estan relacionados con la actividad
insecticida o fungicida en plantas.
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4. Clasificacion
Los tipos de alcaloides estas clasificados de diferentes maneras
entre ellas se encuentran:

. Alcaloides derivados de aminoacidos, tales como
ornitina/arginina, lisina, histidina, fenilalanina/ tirosina.
o Clasificacion de Hegnauer (1960) que divide los

alcaloides en tres tipos: alcaloides verdaderos,
pseudoalcaloides y protoalcaloides.

. Segin la estructura quimica, se pueden clasificar en
diferentes grupos, como alcaloides indolicos, alcaloides
isoquinolinicos, alcaloides de esteroide, alcaloides
quinazolinicos, entre otros.

. Segiin su origen, se pueden clasificar en alcaloides
derivados de plantas, alcaloides sintéticos y alcaloides de
origen animal.

La clasificacion de los alcaloides mas utilizada es la
clasificacion de Hegnauer, la cual fue desarrollada por el
boténico suizo Richard Hegnauer, se utiliza en la quimica y en
la taxonomia de plantas para clasificar los metabolitos
secundarios de las plantas, incluyendo los alcaloides(Gonzalez
Chavarro et al., 2020). Segtn esta clasificacion, los alcaloides
se dividen en cuatro tipos:

4.1. Alcaloides verdaderos:

Los Alcaloides Verdaderos son una clase de compuestos
quimicos que se producen naturalmente en plantas, animales
y algunos microorganismos. Algunos de estos alcaloides son
conocidos por sus efectos farmacolégicos en humanos y
animales, como la morfina, la cafeina y la nicotina. La mayoria
de los Alcaloides Verdaderos tienen en su composicion
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nitrogeno en forma de anillo heterociclico aromatico, lo que les
otorga su actividad biologica caracteristica. A menudo se
utilizan en la medicina tradicional y moderna debido a sus
propiedades terapéuticas y han sido objeto de investigacion
para conocer mas sobre sus propiedades quimicas y biologicas.

O CHs
ch\N)iNg
O/I\ITJ N/

CHs

Figura 2: Férmula de la cafeina.

4.2. Protoalcaloides:

Los Protoalcaloides son compuestos quimicos que se
encuentran en diferentes tipos de plantas y que actian como
precursores biosintéticos de los alcaloides verdaderos. Los
Protoalcaloides no tienen wuna estructura heterociclica
aromatica, pero tienen grupos funcionales que pueden
convertirse en los sistemas heterociclicos caracteristicos de los
alcaloides verdaderos. Debido a esta propiedad, los
Protoalcaloides son importantes moleculas de interés en la
investigacion de las vias biosintéticas de los alcaloides y sus
derivados. Ademas, algunos Protoalcaloides tienen actividad
biologica y pueden tener beneficios potenciales en la medicina
moderna.
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Figura 3: Férmula de la mescalina

4.3. Pseudoalcaloides:

Los Pseudoalcaloides son una clase de compuestos que se
encuentran en diversas plantas y que, a pesar de no tener una
estructura heterociclica caracteristica de los alcaloides
verdaderos, pueden confundirse con ellos debido a su actividad
biologica. Estos compuestos no tienen nitrogeno en forma de
anillo heterociclico, sino que se originan a partir de
aminoacidos y otros metabolitos celulares. Aunque los
Pseudoalcaloides no son considerados alcaloides verdaderos,
algunos tienen propiedades farmacolégicas importantes y han
sido objeto de investigacion en areas como la farmacologia y la
fitoquimica.

Figura 4: Férmula de la aconitina.
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4.4. Alcaloides Imperfectos:

Los Alcaloides Imperfectos son compuestos quimicos
derivados de las bases pricas, que no precipitan con los
reactivos habituales de precipitacion de alcaloides. Aunque no
presentan la estructura quimica tipica de los alcaloides
verdaderos, los alcaloides imperfectos tienen propiedades
farmacoldgicas y algunos de ellos se han encontrado en plantas
con propiedades medicinales.

Esta clasificacion se basa en la estructura quimica de los
compuestos y tiene en cuenta su origen biosintético y su
actividad biologica. Es 1til en la identificacion de alcaloides y
en la comprension de sus propiedades y usos potencialesc

5. ENFOQUES PARA SELECCIONAR EL
MATERIAL DE PARTIDA PARA EL ESTUDIO
DE ALCALOIDES
En el estudio de los alcaloides existen distintos enfoques para

seleccionar el material de partida para la investigacion, estos
enfoques nos ayudan a escoger de una mejor manera la planta
a estudiar ya que es altamente selectivo segtn las necesidades
de estudio.

En el enfoque de seleccion aleatoria, los extractos de plantas,
las fracciones enriquecidas o los compuestos aislados se
seleccionan al azar en funcion de su disponibilidad. En el
contexto del descubrimiento de farmacos a base de plantas,
este enfoque podria ser muy ventajoso cuando se aplica con
muestras que se originan en regiones de alta biodiversidad y
endemismo, ya que la diversidad quimica de los productos
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naturales puede reflejar la biodiversidad de sus organismos de
origen(Barbosa, 2012).

El enfoque clasico basado en el conocimiento es el enfoque
etnofarmacolégico, donde el uso medicinal tradicional de las
plantas constituye la base para la seleccion del material de
prueba y el ensayo farmacoldgico. La
etnofarmacologia implica la observacién, descripcion e
investigacion  experimental de farmacos utilizados
tradicionalmente y sus bioactividades (Martinez et al.,
2008). Representa un concepto transdisciplinario basado en la
botanica, la quimica, la bioquimicay la farmacologia, que
involucra muchas disciplinas més alla de las ciencias naturales,
como la antropologia, la arqueologia, la historia y la lingiiistica
(Henrich & Beutler, 2013).

Junto al enfoque etnofarmacoldgico, otra posibilidad para la
seleccion de material vegetal para las pruebas farmacologicas
es el enfoque quimiosistematico o filogenético, que utiliza el
conocimiento quimiotaxonémico y los datos filogenéticos
moleculares para seleccionar especies de plantas de géneros o
familias conocidas por producir compuestos o clases de
compuestos. asociado con una determinada bioactividad o
potencial terapéutico de una manera mas especifica (Barbosa,
2012). Los estudios filogenéticos y fitoquimicos combinados
han demostrado que existe una fuerte sefal filogenética en la
distribucion de metabolitos secundarios en el reino vegetal que
puede explotarse en la busqueda de nuevos productos
naturales (Barbosa, 2012).

En particular, la exploracion de patrones etnomédicos
transculturales dentro de un marco filogenético se considera
una herramienta muy poderosa para la identificacién de
grupos de plantas muy prometedores, cuando se encuentran
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especies de plantas filogenéticamente relacionadas de regiones
muy distantes que se utilizan para afecciones médicas en las
mismas areas terapéuticas(Moreno Rodriguez et al., 2008).

El enfoque ecologico para seleccionar material vegetal se basa
en la observacion de las interacciones entre los organismos y
su entorno que podrian conducir a la produccién de
compuestos naturales bioactivos. La hipotesis que subyace a
este enfoque es que los metabolitos secundarios, por ejemplo,
en especies de plantas, poseen funciones ecoldgicas que
también pueden tener potencial terapéutico para los seres
humanos. Por ejemplo, los metabolitos involucrados en la
defensa de las plantas contra los patégenos microbianos
pueden ser ttiles como antimicrobianos en humanos, o los
productos secundarios que defienden a una planta contra los
herbivoros a través de la actividad neurotdxica podrian tener
efectos beneficiosos en los humanos debido a una supuesta
actividad en el sistema nervioso central(Barbosa, 2012) .

Por otro lado, los métodos computacionales son otro enfoque
muy poderoso basado en el conocimiento que ayuda a
seleccionar material vegetal o productos naturales con una alta
probabilidad de actividad biolégica. Estos métodos también
pueden ayudar con la racionalizacion de la actividad biologica
de los productos naturales. Las simulaciones in silico se
pueden utilizar para proponer caracteristicas de union de
alcaloides  estructuras  moleculares, por ejemplo,
constituyentes conocidos de wun material vegetal. Los
compuestos que funcionan bien en las predicciones in silico se
pueden utilizar como materiales de partida prometedores para
el trabajo experimental.
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6. METODOS DE EXTRACCION
Para lograr una concentracion adecuada de los principios
activos contenidos en las plantas y que su accion sea mas
efectiva es necesario realizar diversos procedimientos
mediante los cuales sean extraidos aquellos con solventes
adecuados que se seleccionan de acuerdo con la solubilidad y
la estabilidad que posean las sustancias beneficiosas.

Estas preparaciones son conocidas como: decocciones,
infusiones, extractos fluidos, densos o secos (segin su
contenido de liquidos) y las tinturas. A partir de estos
procedimientos se han perfeccionado técnicas extractivas que
permiten obtener las sustancias activas en forma pura para la
elaboracion mas sofisticada de medicamentos en forma de
tabletas, liquidos, ungiientos, capsulas, etc, pero que no han
logrado desplazar las preparaciones originales las cuales han
tomado mayor auge en la actualidad, por su inocuidad y
menores reacciones no deseadas. Ademas, existen varios
métodos de extraccion utilizados para obtener alcaloides de
plantas y otros organismos:

. Extraccion con disolventes organicos: Este es el
método de extraccién mas utilizado. Consiste en macerar o
agitar la muestra vegetal en un disolvente organico, como el
etanol, el metanol, el cloroformo o la acetona. Los alcaloides se
disuelven en el disolvente, mientras que los componentes no
deseados quedan atras. Luego, la solucién se filtra y se
concentra, generalmente mediante evaporacion del disolvente,
para obtener los alcaloides en forma de extracto.

. Extraccion por destilacion: Algunos alcaloides
pueden ser volatiles y se pueden extraer mediante destilacion.
En este método, la muestra vegetal se calienta en un aparato
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de destilacién y los vapores de los alcaloides se recogen y
condensan. El condensado se recoge y se procesa
posteriormente para obtener los alcaloides puros.

. Extraccion con fluidos supercriticos: Los fluidos
supercriticos, como el diéxido de carbono (CO2) en estado
supercritico, se utilizan como disolventes para la extraccion de
alcaloides. El CO2 supercritico tiene propiedades similares a
los liquidos y a los gases, lo que lo convierte en un disolvente
eficiente y selectivo. Se aplica presion y temperatura
controladas para extraer los alcaloides, y luego se liberan las
presiones para obtener el extracto.

. Extraccion mediante Soxhlet: El aparato de
Soxhlet es un dispositivo de extraccidon continuo que se utiliza
para extraer alcaloides de muestras so6lidas. La muestra vegetal
se coloca en un cartucho de extraccion que se coloca en el
aparato de Soxhlet. Un disolvente organico se bombea
continuamente a través del cartucho, se calienta y se evapora,
y luego se condensa y se filtra a través de la muestra. Este
proceso se repite varias veces para lograr una extraccion
completa de los alcaloides.

. Extraccion asistida por ultrasonidos: En este
método, se utiliza energia ultrasénica para mejorar la
extraccion de alcaloides. La muestra vegetal se coloca en un
disolvente y se somete a ultrasonidos, lo que ayuda a romper
las células y facilita la liberacion de los alcaloides. Esto acelera
el proceso de extraccidon y aumenta el rendimiento.

Es importante tener en cuenta que la eleccion del método de
extraccion depende de varios factores, como la naturaleza de
los alcaloides, la matriz de la muestra, la disponibilidad de
equipos y los objetivos de la extraccion. Ademas, se deben
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considerar las normativas y regulaciones aplicables para
garantizar una extracciéon segura y responsable.

Por otro lado, a nivel de laboratorio se realiza por lo general la
extraccion de alcaloides en medio acido o bésico.

Extraccion de alcaloides en medio acido

La extraccion de alcaloides en medio acido se utiliza en casos
especificos en los que los alcaloides presentan mayor
solubilidad o estabilidad en un ambiente 4cido.

Método:

1.

Preparacion de la muestra: Tritura la muestra vegetal o
el material biol6gico que contiene los alcaloides para
aumentar la superficie de contacto.

Pretratamiento 4cido: Anhade la muestra a un recipiente y
cubre la muestra con un acido fuerte, como el acido
clorhidrico (HCl) o el acido sulftrico (H2SO4). La
concentracion y la proporcidon acido-muestra pueden
variar segln el tipo de alcaloide y la naturaleza de la
muestra. Agitar suavemente la mezcla para asegurar una
buena interaccion.

Extracciéon liquido-liquido: Afiade wun disolvente
organico no polar, como el cloroformo, el diclorometano
o el éter de petroleo, a la mezcla acido-muestra. Agita
vigorosamente para asegurar una extraccion eficiente de
los alcaloides. Los alcaloides se disolveran
preferentemente en la fase organica, mientras que otros
componentes no deseados quedaran en la fase acuosa.
Separacion de fases: Permite que la mezcla se separe en
dos fases distintas: una fase acuosa y una fase organica.
Esto se logra dejando reposar la mezcla en un embudo de
separacibn o en un recipiente apropiado para la
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separacion de liquidos inmiscibles. La fase orgéanica que
contiene los alcaloides se recoge y se separa de la fase
acuosa.

5.  Recuperacion de los alcaloides: La fase orgéanica que
contiene los alcaloides se seca usando una sustancia
deshidratante, como el sulfato de sodio anhidro. Luego,
el disolvente se elimina por evaporacion, utilizando un
evaporador rotatorio u otro método adecuado, dejando
los alcaloides en forma de residuo sélido o en un extracto
concentrado.

Extraccion de alcaloides en medio basico
La extraccion de alcaloides en medio béasico se utiliza en casos

en los que los alcaloides son mas solubles o estables en un
ambiente alcalino.

Método:

1. Preparacion de la muestra: Tritura la muestra vegetal o
el material biologico que contiene los alcaloides para aumentar
la superficie de contacto.

2. Pretratamiento basico: Afiade la muestra a un
recipiente y cubre la muestra con una solucién béasica fuerte,
como hidréxido de sodio (NaOH) o hidroxido de potasio
(KOH). La concentracién y la proporcién base-muestra pueden
variar segtn el tipo de alcaloide y la naturaleza de la muestra.
Agita suavemente la mezcla para asegurar una buena
interaccion.

3. Extracciéon liquido-liquido: Afiade wun disolvente
organico polar, como el cloroformo o el diclorometano, a la
mezcla basica-muestra. Agita vigorosamente para permitir la
extraccion de los alcaloides. Los alcaloides se disolveran
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preferentemente en la fase organica, mientras que otros
componentes no deseados quedaran en la fase acuosa.

4. Separacion de fases: Permite que la mezcla se separe en
dos fases distintas: una fase acuosa y una fase organica. Esto
se logra dejando reposar la mezcla en un embudo de
separacion o en un recipiente adecuado para la separacion de
liquidos inmiscibles. La fase organica que contiene los
alcaloides se recoge y se separa de la fase acuosa.

5. Recuperacion de los alcaloides: La fase organica que
contiene los alcaloides se seca utilizando una sustancia
deshidratante, como el sulfato de sodio anhidro. Luego, el
disolvente se elimina por evaporaciéon, utilizando un
evaporador rotatorio u otro método apropiado, lo que dejara
los alcaloides en forma de residuo s6lido o en un extracto
concentrado.

Estos métodos pueden requerir ajustes segin las
caracteristicas especificas de los alcaloides y la muestra.
Ademas, es importante considerar las precauciones de
seguridad adecuadas al trabajar con bases fuertes, ya que
pueden ser corrosivas y toxicas.

7. Actividad biolégica y farmacoldgica
Los alcaloides ejercen sus efectos biologicos a través de una
variedad de mecanismos de accién. Algunos actian como
agonistas o antagonistas de receptores especificos en el cuerpo,
lo que modula la sefalizacién celular y produce respuestas
farmacologicas (Alkaloids, 2006). Otros alcaloides pueden
inhibir enzimas clave o interferir con procesos metabdlicos
vitales en las células. Por ejemplo, la vincristina, un alcaloide
de la vinca, inhibe la divisiéon celular al unirse a los
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microtibulos, lo que la convierte en un agente efectivo en el
tratamiento del cancer.

Varios alcaloides presentes en plantas han mostrado actividad
analgésica significativa. Por ejemplo, la morfina, obtenida
principalmente de la adormidera (Papaver somniferum), es
un alcaloide conocido por su potente efecto analgésico. Otros
alcaloides con propiedades analgésicas incluyen la codeina y la
tebaina. Estos compuestos actian principalmente como
agonistas de los receptores opioides en el sistema nervioso
central, reduciendo la percepcién del dolor (Alkaloids, 2006).

Algunos alcaloides de origen vegetal han demostrado
propiedades antiinflamatorias. La curcumina, un alcaloide
presente en la crcuma (Curcuma longa), ha sido objeto de
intensa investigacion debido a sus efectos antiinflamatorios y
antioxidantes. Otros alcaloides con actividad antiinflamatoria
incluyen la berberina, presente en diversas plantas como el
agracejo (Berberis vulgaris), y la colchicina, obtenida del
azafran de otono (Colchicum autumnalem) (Shen et al., n.d.).

Los alcaloides de origen vegetal también han mostrado
propiedades antineoplésicas, es decir, capacidad para
combatir el crecimiento y la proliferacion de células
cancerosas. La vinblastina y la vincristina, alcaloides extraidos
de la vinca (Catharanthus roseus), son utilizados en el
tratamiento de diversos tipos de cancer. Otro ejemplo es la
taxol, un alcaloide aislado del tejo del Pacifico (Taxus
brevifolia), que se ha utilizado ampliamente en el tratamiento
del cancer de mama y otros tipos de cancer.

Numerosos alcaloides presentes en plantas han demostrado
actividad antimicrobiana contra bacterias, hongos y parasitos.
La berberina, por ejemplo, ha mostrado efectos
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antimicrobianos contra una amplia gama de patogenos,
incluyendo bacterias resistentes a los antibioticos. Otros
alcaloides con propiedades antimicrobianas incluyen la
sanguinarina, obtenida de la sangre de dragon (Sanguinaria
canadensis), y la berenil, aislada de la planta africana Veronia
colorata (Ain et al., 2016).

Muchos alcaloides son toxicos para los animales y pueden ser
letales si se ingieren en cantidades suficientemente altas,
algunos ejemplos de alcaloides téxicos son la estricnina y la
coniina, debido a esto otros tantos como la nicotina y la
anabasina son alcaloides presentes en el tabaco y se utilizan
como insecticidas para controlar plagas de insectos (Adamski
et al., 2020). Asi mismo, alcaloides como la cafeina, la morfina
y la cocaina, tienen efectos sobre el sistema nervioso central, lo
que puede alterar la funcion cerebral y el estado de animo.

Actividad biolé6gica de los alcaloides de
protoberberina
Los alcaloides de protoberberina son un grupo de alcaloides

que pertenecen a la clase de los alcaloides isoquinolinicos y
estan relacionados estructuralmente con la protoberberina, la
cual es una base alcaloide presente en ciertas plantas; dentro
de algunos ejemplos podemos citar alcaloides tales como la
berberina, la palmatina, la jatrorrizina y la coptisina, entre
otros.

Este tipo de alcaloides se encuentran principalmente en la
familia de las Berberidaceas, como el género Berberis, asi
como en otras plantas medicinales como Coptis chinensis y
Hydrastis canadensis (Kerr, 1993). Las investigaciones
farmacolodgicas que se han realizado con los alcaloides de la
protoberberina han mostrado, que estos tienen efecto sobre
sistemas vivos como bacterias y hongos, a medida que avanzan
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los anos, un namero creciente y relevante de actividades
biologicas muy importantes.

6.1.1. Contra agentes patégenos

A esta clase de alcaloides se les ha atribuido varias actividades
diferentes contra agentes patogenos. Se utilizan como agentes
antisépticos, antiparasitarios, antitripanosémicos,
insecticidas, molusquicidas, antifingicos y antileishmaniasis,
entre muchas otras actividades.

6.1.2. En sistemas organicos especificos

Aquellos alcaloides de protoberberina, a nivel del sistema
nerviosos central (SNC) presentan actividad analgésica,
antiamnésica, antineurotoéxica, narcotica y bloqueadora de
receptores de mediadores quimicos como GABAérgico, ya han
sido descrito, asi mismo se ha enceontrado que estos alcaloides
generan la inhibicion de varias enzimas involucradas en
procesos fisiologicos (Brahmachari, 2011). Ademas, actian
sobre el sistema nervioso autonomo (SNA), pues intervienen
en el sistema cardiovascular: antiarritmico, antiesquémico,
antihemorragico, antifibrilatorio, vasorelajante y actividades
hipotensoras, son algunos de los efectos que han sido
estudiados. Cabe mencionar que generan efectos metabolicos
ya que se comportan como  hipoglucemiantes,
antihipercolesterolémico, inhibicion de la reabsorcién Osea,
inhibicién de la formaciéon de osteoclastos, inhibicién de la
lipasa y la lipogénesis.

Algunas enzimas como el alcohol deshidrogenasa, aldehido
reductasa, acetiltransferasa, acetil y butirilcolinesterasa, y las
lipoxigenasas se inhiben significativamente en presencia de
algunos alcaloides derivados de la protoberberina (Cordell,
2015) (Belder et al., n.d.). Asi mismo son capaces de bloquear
los canales ionicos, especialmente los canales de calcio y
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potasio, los cuales se hallan distribuidos en torno a algunas
células, por otra parte, se ha informado actividades agonistas y
antagonistas que regulan los sistemas adrenérgicos,
colinérgico, dopaminérgico y serotoninérgico.

6.1. Actividad de la manzamina A

En particular el clorhidrato de manzamina A muestra una
concentracion inhibitoria media maxima (IC50) de 0,07
png/mL, esta medida es capaz de ionhibir el crecimiento de
células de leucemia en ratones de ensayo, asi mismo este
alcaloide muestra una actividad antimicrobiana contra
Staphylococcus aureus con una concentracion inhibitoria
minima (MIC) de 6,3 ug/mL. Los ensayos muestran que la
manzamina A puede provocar una inhibicion del crecimiento
del 80 % de las larvas del insecto Spodoptera littoralis a
concentraciones de 132 ppm. Ademas, la manzamina A exhibe
actividad insecticida hacia las larvas recién nacidas del insecto
plaga Spodoptera littoralis, en cuanto a su comportamiento
antibacteriano la Manzamine A es activo contra las bacterias
Grampositivas Bacillus subtilis y Staphylococcus aureus.

Entre las actividades méas prometedoras de la manzamina A
esta el hecho de que inhibe el crecimiento in vivo del parasito
de la malaria en roedores Plasmodium berghei, inhibe del 98-
99 % de Mycobacterium tuberculosis (Fa et al., 2009).

6.2. Alcaloides de la piridina sesquiterpénica

La familia Calastraceae contiene varias especies que se han
utilizado como insecticidas naturales durante mucho tiempo
en la agricultura tradicional, en particular los ésteres
sesquiterpénicos de dihidroagarofurano y los alcaloides son los
principales compuestos que tienen actividades insecticidas y
antialimentarias para insectos; los alcaloides de piridina
sesquiterpénicos wilforina y wilfordina presentes en las raices
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de T. wilfordii. Estos alcaloides exhiben una potente actividad
larvicida contra el maiz europeo Pyrausta nubilalis en
concentraciones de 60 ppm, inclusive inducen la muerte en
todos los casos tras tres dias de haber sido administrados
(Soepenberg et al., 2003). La wilforina demostroé ser eficaz en
el control de larvas de la polilla de la espalda de diamante, asi
mismo ha demostrado una actividad antialimentaria eficaz
contra el saltamontes Locusta migratoria y la oruga Pieris
rapae.

Algunos alcaloides de piridina sesquiterpénicos, aislados de T.
hypoglaucum y un extracto de uso clinico de T. wilfordii, han
mostrado actividad anti-VIH, los mejores resultados para la
inhibicion de la replicaciéon del virus del VIH lo muestran
alcaloides como la triptonina B, hipoglaunina B, hiponina B y
wilfortrina (Soepenberg et al., 2003).

8. Biosintesis
La biosintesis de alcaloides es el proceso mediante el cual los
organismos vivos, como plantas, hongos y algunos organismos
marinos, producen y sintetizan alcaloides, que son compuestos
quimicos naturales con propiedades farmacologicas y
biolégicas diversas.

La biosintesis de alcaloides implica una serie de etapas y
reacciones quimicas que transforman metabolitos basicos en
estructuras complejas de alcaloides (Subramanaya, 2007).
Aunque los detalles especificos pueden variar segin el
compuesto y el organismo en cuestion, existen algunas etapas
generales que se encuentran en muchas vias biosintéticas de
alcaloides.
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Se ha descubierto que la mayoria de los alcaloides se derivan
de aminoacidos, como la tirosina, en ocasiones la fenilalanina
y el acido antranilico, el triptéfano, la arginina, la lisina, la
histidina y el 4cido nicotinico. Sin embargo, pueden derivarse
de las purinas, los terpenoides y de policetidos derivados de
acetato. En cuanto a la acciéon de las enzimas han sido
estudiadas pocas rutas, dentro de las cuales claramente las
enzimas requeridas son altamente especificas para un paso
biosintetico determinado.

7.1. Biosintesis de alcaloides de piperidina simples
derivados de acetato

Las piperidinas simples se encuentran en plantas, animales y
microorganismos. En plantas, en especies de Conium
(coniina), Pinus jeffre (pinidina), Cassia sp. (casino), Prosopis
sp. (spectalina) y los alcaloides diméricos de Azima
tetracantha y Carica papaya (azimina, azacarpaina y
carpaina) son algunos de los ejemplos. También se ha
encontrado coniina en la planta de jarra, Sarracenia, y en
varias especies de Aloe. En los artropodos, las piperidinas
simples pueden usarse como parte de los sistemas de
comunicacion y defensa quimica; por ejemplo, en
Aphaenogaster (hormigas), la anabaseina se ha identificado
como un atrayente, y en la hormiga de fuego venenosa,
Solenopsis saevissma, parece que se usan piperidinas simples
como parte de un sistema de defensa (Alkaloids, 2006).
Mientras que en las plantas los alcaloides de piperidina pueden
formarse a partir de acetato o lisina segin la especie vegetal,
por su parte en los microorganismos todos estos alcaloides
parecen ser derivados del acetato. Este es también el caso de
los antibioticos del tipo cicloheximida en Streptomyces
noursei.
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Los alcaloides de piperidina de Conium maculatum, cicuta, se
conocen tradicionalmente como poderosos venenos, ya Platon,
387 a. C., los citaba en sus escritos, con una DL50 oral para
ratones de 12 mg kg-1 de y-coniceina (HARBORNE, 1982).

La biosintesis de estos alcaloides fue una de las primeras en
investigarse a nivel enzimatico. Estos alcaloides son derivados
simples de la piperidina con una cadena lateral de tres
carbonos y originalmente se pensé que se derivaban de la
lisina. Sin embargo, se ha demostrado de forma experimental
con precursores radiomarcados que estos alcaloides se derivan
del acetato. En particular la via enzimatica que involucra a la
L-alanina, la 5-cetooctanal transaminasa (AAT), una y-
coniceina reductasa (CR) dependiente de NADPH y coniina la
S-adenosil-L-metionina metiltransferasa (CSAM) se encuentra
principalmente en las partes aéreas de la planta. El primer
paso comprometido en la formacién de alcaloides es la
aminacion del 5-cetooctanal por AAT, de los cuales ocurren
dos isoenzimas con diferentes requisitos de sustrato. Se ha
sugerido que Conium AAT es similar a la transaminasa de
aminoacidos que se encuentra en muchas plantas superiores,
la cual esta involucrada en la formacion de aminas. El
funcionamiento de esta enzima ubicua depende de la apariciéon
de los aldehidos apropiados. Las dos enzimas restantes en la
secuencia, la reductasa y la metiltransferasa, son altamente
especificas de sustrato.
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7.2. Biosintesis de alcaloides de indol tremorgénicos

Se sabe muy poco sobre la naturaleza de los intermedios
bioquimicos o la enzimologia de su biosintesis, aquellos
articulos que se han publicado sobre esquemas biogenéticos se
han enfocado en radiomarcaje y el aislamiento de
intermediarios propuestos. Se ha informado que la paspalina
se forma a través de la condensacion de triptéfano y
geranilgeranil difosfato GGPP, los estudios ademas han
propuesto que se produce una migraciéon del esqueleto de
carbono durante el curso de la biosintesis, la condensacion de
triptéfano con GGPP seguida de desalquilacion para producir
un intermediario. La epoxidaciéon de la peniltima olefina da
como resultado el cierre del anillo al intermedio de
carbocation, tras lo cual se produce una migracion 1,2 del
esqueleto de carbono para producir otro intermediario y los
anillos A-E paspalano, finalmente un segundo cierre de anillo
de epoxidacion produce paspalina, el precursor propuesto de
paxillina y paspalicina (HARBORNE, 1982).
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Auillo de triptofano geranilgeranil difosfato

Paspalina

Biosintesis de alcaloides tropanicos

Pasos conjuntos de la biosintesis temprana de TA; ACD
arginina descarboxilasa; AIH = agmatina deiminasa; OCD
ornitina descarboxilasa; CPA = N -carbamoilputrescina
amidasa; PMT = putrescina N -metiltransferasa; SPDS =
espermidina sintasa; SMS = espermina sintasa; MPO = N —
metilputres
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Biosintesis de escopolamina
Biosintesis de escopolamina, a partir del cation N -

metilpirrolinio; PYKS = policétido sintasa; CYP82M3 = enzima
citocromo P450; TR-I/II = tropinona reductasa I/1I; litorina
sintasa (secuencia no conocida); littorine
mutasa/monooxigenasa (CYP80F1); (* 1) = mecanismo
propuesto de reordenamiento litoral; H6H = hiosciamina 6f3-
hidroxilasa.
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Biosintesis de cocaina
Biosintesis de cocaina, a partir del catiéon intermedio N -metil-

A1 -pirrolinio; solo se prueba menos informacién con respecto
a la participacion enzimética. El catién iminio reacciona con
dos fracciones de acetil-CoA a un intermedio que cicla en una
reaccion de Mannich intramolecular. Después de la hidrolisis,
metilacién y reduccion se forma metilecgonina. La cocaina
sintasa cataliza el altimo paso de la via: la condensacion de
metilecgonina con benzoil-CoA.
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Pruebas de identificacion
La mayoria de los alcaloides son solidos incoloros, cristalinos

y no volatiles. Insolubles en agua, sin embargo, son bastante
solubles en disolventes organicos como etanol, éter, benceno,
cloroformo, entre otros (Bharati, 2019).

Al momento de recibir una muestra, esta debe ser examinada
de manera minuciosa anotando las caracteristicas fisicas. Si la
muestra se encuentra en forma solida es necesario pesar los
gramos de la misma, en cambio si es liquida debe medirse el
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volumen (mL), ademaés de ser agitada y filtrada. De igual forma
la muestra puede encontrarse en polvo, quien debe mezclarse
cuidadosamente con el fin de tener una muestra representativa
antes de aplicar cualquier reaccion (Zaldafia, 1998).

Para la determinacion de alcaloides se utiliza distintas
reacciones de reconocimiento especiales. A continuacion, se
enlistan los métodos a seguir para la identificacion de los
mismos.

Método volumétrico
Objetivo: Determinar el contenido total de alcaloides

Realizar una extraccion partiendo de 20 g de polvo de hojas,
siguiendo la técnica de Van Itallie. Una vez recristalizados los
alcaloides con diferentes solventes, se debe disolver en 5 ml. de
alcohol etilico. Anadir rojo de metilo como indicador y titular
con acido clorhidrico. (Espinel & Guzman, 2017)

Método cromatografico

Cromatografia T.LC.
Es una técnica empleada a menudo para la separaciéon e

identificacion de drogas fabricadas de manera ilicita. (Avedano
& Sangama, 2017)

Objetivo: Empleado para identificar cualitativamente los
alcaloides

Equipo y reactivos: Tarro de cristal sin tapa, placa de Silica
gel, standard reactivo, acetona: agua: amoniaco (90:7:3) y un
tubo capilar.

Procedimiento: Preparar la fase movil y colocarla en el
frasco de vidrio, taparla y dejar en reposo durante 45 minutos.
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Aplicar la muestra y el estandar con ayuda del tubo capilar en
la placa de gel de silice. Colocar la placa dentro del frasco hasta
que el disolvente alcance 34 partes de la placa. Sacarla y luego
pulverizarla. (Servicio Nacional de Medicina Legal y Ciencias
Forenses , 2017)

Cromatografia de gases (GC) con deteccion de
ionizacion de llama (GC-FID)
Es el método prioritario para trabajos analiticos de rutina. El

equipo usado es el cromatbgrafo de gases con columna capilar
de pequeiio calibre, en el cual se utilizan columnas de diAmetro
interno que oscilan entre 0,2 y 0,32 milimetros.

Procedimiento: Se inicia con la preparacion de la solucion
que ha de actuar como patrén interno en donde se debe
disolver clorhidrato de isopropilcocaina hasta conseguir una
concentracion de 1,0 mg/mL. Es necesario también elaborar
una solucién patrén, para esto se necesita pesar 20 mg del
alcaloide y colocarlo en un matraz Erlenmeyer de 50 mL.
Anadir 5 mL de la soluciéon patron interno y 20 mL de
cloroformo que contenga 50 pL de dietilamina. Dejar reposar
la solucién durante cinco minutos e inyectar 1 o 2 pl de la
solucion en el cromatografo de gases. (UNODC, 2012)

Método quimico
Tabla 1
Principales reactivos alcaloides

P . .z .2
r,u e!)as Identificacion Reaccion
quimicas
Presenta un precipitado de 2KI + HgCl, — 2KCl + Hgl
Mayer color amarillo o blanco en Hgl + 2KCl - K,[Hgl,]

solucion alcalina
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Se muestra a través de una
coloraciéon anaranjada
Formacién de precipitados
de color marrén
Presenta coloraciones
pardas

Dragendorff KI + NH; — H3l; + K3N

Wagner KI + H,0 - KOH + I, + H,

H,S0, diluido H,S0, + H,0 — HSO, + Hs0*

Prueba de Mayer
Expuesta por el quimico Julius Robert Von Meyer (1814-1878).
Esta prueba detecta alcaloides en una muestra dada de
productos naturales. Como se puede observar en la tabla 1, la
reaccion entre el reactivo Meyer y el alcaloide produce un
enlace covalente, razén por la cual se da un precipitado con
esas tonalidades.
Equipos y reactivos: Tubos de ensayo, gradilla, yoduro de
potasio, cloruro de mercurio, agua destilada y muestra de la
planta.
Procedimiento: Colocar 1 mL del extracto vegetal en un tubo
de ensayo. Anadir 1 mL de soluciéon de yoduro mercurio
potasico (reactivo de Meyer) al tubo de ensayo. Finalmente,
agitar suavemente para mezclar correctamente (Analista de
Laboratorio, 2022).

Prueba de Drangendorff
Procedimiento: mezclar 8 g de nitrato de bismuto

pentahidratado en 20 ml de acido nitrico al 30 % con una
solucion de 27.2 g de yoduro de potasio en 50 ml de agua. Dejar
en reposo por 24 horas, posteriormente decantarlo y aforar a
100 ml. La presencia de alcaloides se detecta por la formacion
de un precipitado naranja rojizo cuando se le adiciona este
reactivo a una solucién acida de alcaloides como se ha
mencionado en la tabla 1 (Coy, Parra, & Cuca, 2014).
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Prueba de Wagner
Procedimiento: Para esta prueba se debe proceder a colocar

2 a 3 gotas en cada una de las muestras a detectar presencia de
alcaloides. Las muestras se presentan retenidas en tubos de
ensayo. Al agregar el reactivo de Wagner, se debe observar la
presencia de opalescencia de la muestra acompanado de un
precipitado de color marrén. Esto demuestra la presencia de
alcaloides.

Reaccion con H,50, diluido
Procedimiento: Agregar un maximo de 3 gotas a la muestra,

la cual, en contacto con el acido, presentara coloraciones
pardas rojizas en las paredes del tubo de ensayo. Esto denota
un positivo para alcaloides, a su vez que se debe observar la
intensidad de la misma, ya que puede existir una presencia alta
o baja del metabolito.

9. Técnicas de caracterizacion

Los métodos empleados para la identificacién y determinacion
estructural de los alcaloides han cambiado considerablemente
desde el aislamiento de los primeros ejemplares en la mitad del
siglo pasado. En un inicio se manejaban técnicas de quimica
himeda (transformaciones quimicas con el fin de preparar
derivados o reacciones de degradaciéon). Sin embargo, la
llegada de los métodos de anlisis instrumental sustituy6
dichas técnicas.

De manera general los métodos para la determinaciéon e
identificacion de las estructuras de un producto natural se
muestran en la siguiente tabla.
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Tabla 2. Técnicas de determinacion e identificacion de las
estructuras de un producto natural

Quimiotaxonomia Tipo de alcaloide
Espectro Ultravioleta (UV) Grupos cromoéforos
Espectrometria de masas  Peso molecular y
fragmentos conocidos
(CH-RMN) Forma de la molécula
Espectro Infrarrojo Grupos funcionales

Espectroscopia Ultravioleta (UV)
Los resultados de la espectroscopia UV se rigen a las

caracteristicas de estructura, naturaleza, nimero, tipo y
posicion de los sustituyentes del alcaloide. Existen grupos de
alcaloides que aun careciendo de grupos cromoforos no
absorben en esta region, es el caso de alcaloides derivados de
aminoacidos alifaticos y algunos del metabolismo terpénico.
Habitualmente los alcaloides cuyos atomos poseen electrones
solitarios, dobles o triples, enlaces aislados absorben poca
intensidad en la region de 150 a 200 nm, esto significa que el
ultravioleta es lejano; en caso de existir una conjugacion de
estos grupos, los maximos de absorcion se mueven hacia la
region visible e incrementan la intensidad de absorcion
(Arango, 2008).

De acuerdo con el trabajo realizado por (Monsalve & Castro,
2022) enfocado en el ““Aislamiento y elucidacion estructural
de un alcaloide de la resina de Maquira coriacea (Karsten)”” se
identifca en el espectro longitudes de onda de 226 nm como
maximo y 260 como minimo. Este espectro al ser comparado
con el UV visible tedrico de una bencilisoquinoleina y
bisbencilisoquinoleinas, se han hallado longitudes de onda
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maximos entre 225-280 nm, y minimos entre 250-260 nm.
Estos resultados indican que la estructura del alcaloide aislado
podria tratarse de uno de estos compuestos.

Figura 7. Espectro UV del compuesto de bencilisoquinoleina
Fuente: (Monsalve & Castro, 2022)

Espectroscopia de Infrarrojo (IR)
Si bien esta técnica no brinda informacion que permita

identificar la estructura molecular del alcaloide, proporciona
datos sobre la presencia de grupos sustituyentes. Las
absorciones mas beneficiosas se presentan en la region 3200y
3700 cm™ para grupos OH, entre 3650 y 3500 cm™ para
fenoles, en el caso de alcoholes entre 3200 y 3500 cm, las
aminas se presentan en la region 3200 y 3400 cm? y
finalmente, los grupos carbonilo a 1620 y 1780 cm. (UNODC,
2012)

El trabajo que presenta (Mejia & GoOmez, 2013) en
" “Evaluacion comparativa del rendimiento en la obtencion de
alcaloides totales para los frutos verdes y rojos del Solanum
pseudocapsicum L’ “se realizon una superposicion de bandas
de espectro relacionadas con la tomada del compuesto
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precipitado de partida y el compuesto hidrolizado. Lo que se
observa son las remaracadas deformaciones que se presentan
en torno a los 3400 cm-1 y 1600 cm-1, senales tipicas
correspondientes al grupo funcional de las aminas (C=N).
Ademas, que se evidencia que, la preparacion de los
compuestos antes de ser llevados al anélisis resulta en la
resolucion del espectro generado.
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Figura 8. Espectro IR del compuesto de Solanum
pseudocapsicum L, hidrolizado y precipitado.
Fuente: (Mejia & Gémez, 2013).

Actividad o6ptica

La mayor parte de los alcaloides tiene actividad otica, esto
quiere decir que poseen poder rotatorio, siendo las estructuras
levogiras mucho méas activas en comparacion con las
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dextrogiras. El instrumento mediante el cual se mide esta
propiedad se denomina polarimetro (Palacios, 2022).

Para (Patino, 2010), con su trabajo”’Aislamiento vy
caracterizacion de alcaloides presentes en 2 especies del
género Zanthoxxylum (Rutaceae), sintesis de analogos del
Benzofenantridinicos y evaluacion de actividad antifingica y
antibacterial”” presenta la determinacion Optica del
compuesto de Z-29, el cual fue aislado del CH3CL-EtOH el cual
fue [a]2°40,2° (c 0,28, CHCI;), esta representa al compuesto 2S-
1-(3"-acetil-2"hidroxi-4",6 " -dimetoxibencil)pirrolidin-2-
carboxilico.

Para la obtencion del mismo, se parte de una condensaciéon de
sus precursores de xanthoxylina y L-N-metilprolina.

z-29 O

Figura. Rotacién 6ptica del compuesto Z-29 asilado de CH3-
CI-EtOH
Fuente: (Patino, 2010)

Espectroscopia de RMN de proton (*H-RMN)
La forma de la molecular que tienen los alcaloides se conoce

gracias a esta espectroscopia. Son importantes en particular
tres regiones del espectro, protones aromaticos ubicados en la
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region 6.70 y 7.40 ppm, la de grupos metilo que se encuentran
ligados a heteroatomos entre 3.20 y 4.10 ppm dependiendo de
C o Ny la posicion del carbono aromatico.

Los solventes juegan un papel muy importante en esta técnica
pues brindan un aporte complementario para determinar la
posicion de los grupos funcionales OH y OCH;, mediante la
medicion de diferencias en el desplazamiento quimico entre
espectros (Arango, 2008).

(Patifio, 2010), en su trabajo ““Aislamiento y caracterizacion
de alcaloides presentes en 2 especies del género Zanthoxxylum
(Rutaceae), sintesis de analogos del Benzofenantridinicos y
evaluacion de actividad antifingica y antibacterial* *, realiza el
aislamiento de la molécula Z-29 a partir del CH3CL-EtOH,
llevando a una técnica de caracterizacion por RMN-H,
encontrando lo siguiente: En el espectro se puede observar
bandas caracteristicas del compuesto, los cuales son sefiales
representativas de los compuestos presentes. Podemos
observar la senal de 2,60 (s, 3H), la cuél es tipica del grupo
metilo enlazada al grupo carbonilo en el compuesto del acetilo
(CH3CO-), a su vez, se observa también la senal en 3,93 (s, 3H)
y 3,98 (s, 3H), las cuales son representativas del grupo metoxi
enlazadas a un anillo aromatico. Se destacan senales en 3,85
(dd, J = 9,2; 3,7, 1H), representativa en los grupos metino,
unida a un grupo metileno (-XCHCH2-); 4,24 (s, 2H) tipica en
los grupos metileno que se encuentran en enlace a un
heterodatomo (-CH2X); 5,99 (s, 1H) y 5,99 (s, 1H)
correspondientes a un C aromatico y a un grupo del acido
carboxilico respectivamente.
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Figura. Espectro RMN-H del compuesto Z-29 asilado de
CH3-CI-EtOH
Fuente: (Patino, 2010)

Espectro de Masas (EM)
La variedad estructural que presentan los alcaloides

obstaculiza la interpretacion de los espectros de masas. De
manera general las masas moleculares de los alcaloides
dependen del ntimero de nitrogenos, entonces si estos son
impares si la masa también lo sera y si este es par la masa de
igual forma lo serd. La sefial del pico molecular es
generalmente intensa, a menos que no existan insaturaciones
como en el caso de los alcaloides alifaticos (Avedano &
Sangama, 2017).

ad

En la investigacion realizada por (Bergondén, 1994) en
Aislamiento y caracterizacién quimica de alcaloides del tipo
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Amaryllidaceae. Produccién de galatamina por cultivos ““in
vitro”” de Narcissus confusus”” se aisl6 y caracteriz6 a varios
tipos de alcaloides del tipo de los homolicorina, entre ellos se
aislaron al 8-O-dimetilholicorina, quien al analizarse por el
espectro de masas se identifico picos entorno a los 301 m/z de
baja intensidad, quienes son tipicos de los alcoloides del tipo
homolicorinas. En este caso, al tener bajas intensidades, se es
posible realizar un ajuste de denominado retro-Diels-Alder,
quien corrije el pico denotado anteriormente a 109 m/z.
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Figura. Espectro de masas de alcaloides de tipo
homolicorina 8-O-dimetilholicorina
Fuente: (Monsalve & Castro, 2022)
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Investigaciones recientes
10.1. Actividad anticancerigena

Esta actividad no es nueva fuente de investigacién, no
obstante, el estudio de (Zhang et al., 2019) indican un
desarrollo importante sobre el avance en salud en medicina
natural. Especificamente indican que la berberina es un
compuesto natural que se encuentra en varias plantas
medicinales como la uva de oregon y sello de oro, entre otros;
la cual ha sido objeto de investigacion por sus propiedades
farmacologicas y sus efectos potenciales sobre la inhibicion del
crecimiento tumoral. El estudio examina la actividad
anticancerigena de la berberina y sus derivados, asi como los
mecanismos moleculares que subyacen a su eficacia. Se
exploran varias vias de senalizacion celular y procesos
biolégicos involucrados en la inhibicion del crecimiento y la
proliferacion de células cancerosas. Ademas, el articulo analiza
los posibles desafios y oportunidades para el uso clinico de
estos compuestos en el tratamiento del cancer.

Actividad neuropsiquiatrica
Los alcaloides superan la barrera hematoencefalica del cuerpo
humano, por lo que tienen la capacidad de actuar en el sistema
nervioso central de esta manera, su mecanismo de accion ha
sido precursor de efectos neuropsiquiatricos. Un ejemplo claro
son las benzodiacepinas, sin embargo, estos alcaloides generan
adiccion. En contexto, El estudio de (Lowe et al., 2021) se
enfoca en la psilocibina y su impacto en el cerebro,
particularmente en su interaccion con los receptores de
serotonina. Esta interaccion desencadena una serie de efectos
psicodélicos, incluyendo cambios en la percepcion, el estado de
animo y la cognicion. Los mecanismos de accién de la
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psilocibina son investigados en profundidad, destacando su
influencia en las redes neuronales y los circuitos cerebrales
involucrados en la conciencia y la regulacion emocional.
Adicionalmente, se examina el potencial terapéutico de la
psilocibina en trastornos mentales como la depresion, la
ansiedad, el trastorno por estrés postraumatico y la adiccion.
Se presentan los hallazgos de ensayos clinicos y estudios
relevantes que exploran los efectos terapéuticos de la
psilocibina, junto con los posibles mecanismos subyacentes a
dichos efectos.

Poder analgésico mediante especificacion

Es otra actividad conocida de los alcaloides, pero, actualmente,
se refina esta actividad mediante la liberacion especifica de
ciertos alcaloides para que alcance una alta eficiencia de
analgesia. El trajo de (Bhardwaj et al., 2002) con el
complemento de (Tripathi et al., 2022) tuvo como objetivo
examinar como la piperina puede afectar la absorcion y
distribucion de diversos farmacos en el organismo al
interactuar con los transportadores de medicamentos
presentes en las membranas celulares. Esta interaccién tiene
el potencial de aumentar la absorcion y disponibilidad de los
medicamentos, lo que puede conducir a una mayor eficacia
terapéutica. La piperina ha demostrado tener propiedades
inhibidoras sobre ciertos transportadores de farmacos, lo que
puede retardar su eliminacién y aumentar su concentracion en
el cuerpo. Esto puede ser mejorado para mejorar la eficacia de
ciertos medicamentos, especialmente aquellos que tienen una
baja biodisponibilidad o que tienden a ser rapidamente
metabolizados o eliminados.
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Actividad nematostatica
Es la capacidad de una sustancia o compuesto para inhibir el

crecimiento, la reproduccion o la actividad de los nematodos.
Los nematodos, también conocidos como gusanos redondos,
son una clase de organismos parasitos que pueden afectar a
plantas, animales y humanos. Con esta inferencia, se menciona
que los alcaloides poseen la capacidad de ser plaguicidas
naturales. El estudio de (Coqueiro et al., 2023) indica que se
seleccionaron diecinueve extractos de especies de plantas
previamente encontradas en Brasil con el objetivo de evaluar
su actividad contra el nematodo Meloidogyne incognita. Entre
estos extractos, se desactivO una destacada actividad
nematostatica en los extractos de Piterogyne nitens. Debido a
los resultados prometedores obtenidos con la fraccién
alcaloide, se infiere que los tres compuestos exhibieron una
actividad similar a la fracciéon alcaloide, demostrando su
potencial como agentes nematostaticos (Coqueiro et al., 2023).

Conclusiones

Los alcaloides son los metabolitos secundarios mas
conocidos en el medio local, sus fuentes de extraccion abarcan
un sin nimero de especies; principalmente en el reino vegetal
como la belladona, estramonio, amapola del opio, coca, kath,
tabaco café; y, en el reino fungi como los hongos de moscas y
el hongo magico, los cuales poseen un alata carga de alcaloides
capaces de provocar efectos alucindgenos en el ser funcional.

La actividad anticancerigena es de investigacién constante, en
donde, la berberina y sus derivados se involucran en la
inhibicién del crecimiento y la proliferacion de células
cancerosas, la psilocibina destaca en su influencia en las redes
neuronales y los circuitos cerebrales involucrados en la
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conciencia y la regulacion emocional. la piperina tiene el
potencial de aumentar la absorciéon y disponibilidad de los
medicamentos y los extractos de Piterogyne nitens exhibieron
una actividad similar a la fraccion alcaloide, demostrando su
potencial como agentes nematostaticos.
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CAPITULO 6
TANINOS

El término tanino se aplica ampliamente a un complejo de
grandes biomoléculas de naturaleza polifendlica que tienen
suficientes hidroxilos y otros grupos adecuados como los
carboxilos para formar complejos fuertes con varias
macromoléculas (Das et al., 2020), también conocidos como
metabolitos secundarios con un peso molecular comprendido
entre 500 y 30.000 Da (Falcao & Aratjo, 2018).

Los taninos poseen diversas propiedades fisicoquimicas, que
incluyen (Cheynier, 2012):

Solubilidad: Los taninos pueden tener diferentes grados
de solubilidad en agua y otros disolventes, lo que depende
de su estructura quimica y tamafio molecular. Algunos
taninos son solubles en agua, mientras que otros son
insolubles.

pH y carga: Los taninos pueden exhibir diferentes
comportamientos en funcion del pH del medio. En
medios acidos, pueden estar predominantemente en
forma de acido, mientras que en medios alcalinos pueden
presentar carga negativa debido a la ionizaciéon de los
grupos funcionales presentes en su estructura.

Capacidad de formar complejos: Los taninos tienen la
capacidad de formar complejos con metales y otras
moléculas, lo que puede influir en su estabilidad y
propiedades antioxidantes.

Interacciébn con proteinas: Los taninos pueden
interactuar con proteinas, formando complejos y
precipitandolas. Esta propiedad esta relacionada con su
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capacidad astringente y su aplicacién en el curtido de
cuero.

. Color y capacidad de absorcion de luz: Los taninos
pueden contribuir al color de los alimentos, bebidas y
productos naturales debido a su capacidad para absorber
y reflejar ciertas longitudes de onda de luz.

Ademas, son compuestos quimicos no cristalizables cuyas
soluciones acuosas son coloidales, para su identificacion se
pueden precipitar con gelatina, albumina y alcaloides en
solucién, con las sales férricas dan coloraciones negro-
azuladas o verdosas, producen un color rojo intenso con
ferricianuro de potasio y amoniaco, al precipitar con las
proteinas en solucion se vuelven resistentes a las enzimas
proteoliticas (Alvarez & Lock de Ugaz, 1992), también forman
complejos con metales pesados como el plomo, mercurio,
bismuto, cobre, etc. Por lo que pueden ser utilizados en la
medicina como un antidoto a la intoxicacion por metales
pesados. Por otro lado, han sido utilizados en la medicina
tradicional y han mostrado diversas propiedades medicinales
(Scalbert & Williamson, 2000). Algunas de las propiedades de
los taninos en la medicina incluyen:

e  Actividad antiinflamatoria: Los taninos pueden tener
efectos antiinflamatorios al reducir la inflamaciéon y
aliviar los sintomas asociados.

e  Actividad antioxidante: Los taninos tienen propiedades
antioxidantes y pueden proteger contra el dafio oxidativo
en el cuerpo, lo que puede contribuir a la prevencion de
enfermedades cronicas.
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. Efectos antimicrobianos: Algunos taninos tienen
actividad antimicrobiana y pueden ser efectivos contra
bacterias, hongos y otros microorganismos.

e  Accidn astringente: Los taninos tienen una accion
astringente, lo que significa que pueden contraer los
tejidos y reducir la secreciéon de fluidos, lo que puede ser
util en el tratamiento de diarreas y heridas.

. Efectos gastroprotectores: Los taninos pueden ayudar a
proteger la mucosa gastrica y reducir los sintomas de la
gastritis y las tdlceras.

Los taninos pueden clasificarse en 2 grandes grupos, taninos
hidrolizables y condensados (Fig. 1.).

Figura. 1. Estructura de taninos (A) hidrolizables y (B)
condensados.

Fuente: (Das et al., 2020).

Los taninos hidrolizables comprenden los poliésteres de acido
géalico y acido hexahidroxidifenico, que se conocen como
galotaninos y elagitaninos, respectivamente. Por otro lado, los
taninos condensados estdn constituidos por oligbmeros y
polimeros que contienen nucleos de flavan-3-ol, conocidos
también como proantocianidinas.
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Galotaninos: son polimeros formados por la unién de unidades
galloilo a unidades de poliol derivadas principalmente de la D-
glucosa. Los polioles son ampliamente distribuidos y pueden
tener sus grupos hidroxilo parcial o totalmente sustituidos por
unidades de galloilo. En los meta-dipéptidos, los residuos de
galloilo estén esterificados tanto con el residuo de poliol como
con una o mas unidades de galloilo, que se enlazan en la
metaposicién en relacion con los grupos carboxilo de las
unidades de galloilo. La unién de polioles a grupos cinamoilo o
cumaroilo es poco comin en los galotaninos.

Figura. 2. Estructura de Galotanio. Acertanino (6-digaloil-
1,5-anhidro-Dglucitol).

OH
HO OH
\ HO
07Ny OH
HO’_& O:
HO o OH

Fuente: (Sieniawska & Baj, 2017)
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Elagitaninos: El grupo HHDP (Hidroxihidroxidifenil) es una
unidad distintiva presente en todos los elagitaninos y se forma
como resultado de la primera etapa de la oxidacion biogenética
de los grupos galloilo. Esta unidad HHDP puede ser
modificada al unirse uno o dos grupos galloilo adicionales a
través de enlaces CO o CC, lo que genera diferentes variaciones
del grupo HHDP.

Figura. 3. Estructura de Elagitanino. Geraniin
dehydroellagitannin.
Fuente: (Sieniawska & Baj, 2017)
Los taninos complejos: son aquellos en los que una unidad de
catequina se une de manera glucosidica a una unidad de
galotanino o elagitanino. En otras palabras, los taninos
complejos son el resultado de la union de una catequina a un
galotanino o elagitanino a través de un enlace glucosidico.
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Figura. 4. Estructura de tanino complejo. Acutissimin A.

Fuente: (Sieniawska & Baj, 2017)
Las proantocianidinas (taninos condensados): se forman
mediante la union del C-4 de una catequina (un tipo de flavan-
3-ol) con el C-8 o C-6 de la siguiente catequina monomeérica.

Figura. 5. Estructura de una proantocianidina.
Proanthocyanidin A1 [epicatechin-(4f 8,2 O 7)-catechin.

0 OH

HO
3
Try
HO

Fuente: (Sieniawska & Baj, 2017)
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BIOSINTESIS
Existen dos rutas principales de biosintesis que generan
taninos con distintos niveles de complejidad estructural.

Figura. 6. Ruta biosintética de los taninos hidrolizables
(Sieniawska & Baj, 2017).
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H OH
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OH

HO.

HO

HO !
HO

HO OH

OH Elagitannins

Gallotannins

En la Fig.6. se puede apreciar la ruta biosintética de los taninos
hidrolizables que consta de tres pasos, la cual se deriva del
acido quinico produciendo acido galico, se utiliza una unidad
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galol para realizar la formaciéon del 1-galolil-B-D-glucosa, el
cual es un intermediario basico y es un metabolito clave para
realizar la biosintesis de los taninos hidrolizables (TH).

1.  Enel primer paso, la 1-galolil-B-D-glucosa desempefia un
papel dual como aceptor de acilo y donador de acilo, lo que
resulta en la formacion de digalolilglucosas, trigalolilglucosas
y, finalmente, pentagalolilglucosa (los productos son derivados
"simples" de galolilglucosa). El 2,3,4,6-tetra-O-galolil-D-
glucopiranosa (TGG) y la 1,2,3,4,6-penta-O-galolil-B-D-
glucopiranosa (-PGG), presentes en muchas familias de
plantas, son intermediarios cruciales en la biosintesis de la
mayoria de los polifenoles hidrolizables de las plantas.

2. En el segundo paso, la galolilacibn de Ila
pentagalolilglucosa contintia para generar derivados de hexa-,
hepta-, octa-, etc.-galolilglucosa, y forma un enlace éster entre
dos grupos galol (galo-taninos o metabolitos depsidicos).

3. El tercer paso se realiza mediante oxidacion, lo que
produce enlaces C-C entre residuos galol convenientemente
orientados de moléculas glucogalol, formando unidades de
hexahidroxidifenoil (HHDP) (elagitaninos) (Sieniawska & Baj,
2017).
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Figura. 7. Ruta biosintética de taninos complejos y
condensados (Sieniawska & Baj, 2017).

OH
o o HO. OH
Colt x + HOM o O |
SCoA
o

4-hydroxycinnamayl-Ca malonyt-CoA OH O Laringenin chalcone

HO
HO
HO.
HO
OH R = galayl maiely (G) or olher substiluents (catachin moiaty),
Complex tannins Condensed tannins

Enla Fig.6. se encuentra la segunda ruta biosintética, en la cual
se produce una condensacién entre el p-cumaroil-CoA con
malonil CoA, se obtiene una chalcona, la cual sera precursora
de naringenina y posteriormente flavan-3-oles. Se produce en
2 pasos.
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1. El primer paso en este proceso es la glucosilacién de una
unidad de catequina hacia una unidad de gallo-tanino o
elagitanino (ambos taninos complejos).

2. El segundo paso implica la oligomerizacion de estas
unidades de catequina mediante la unién del C-4 de una
unidad de catequina con el C-8 o el C-6 de la siguiente
unidad de catequina (taninos condensados).

METODOS MAS UTILIZADOS POR LA EXTRACCION
DE TANINOS
Los taninos han tenido en la actualidad una gran importancia

debido a sus diversas aplicaciones en la vida diaria y a nivel
industrial por lo que existen diferentes métodos de extracciéon
de taninos, debemos tener en cuenta que depende de la
geografia en donde se encuentra la planta, origen biologico,
especie, poblacion y edad(Ortega et al., 2007). Los taninos han
tenido un gran impulso, pero debido a la naturaleza
heterogénea de los taninos su proceso de extraccion sigue
siendo un gran desafio, los procesos de extraccién no es uno en
especifico y estos procedimientos son muy
diversos(Fernandez, 2007).

En el proceso de extraccion de los taninos estos tienen diversos
tipos de impurezas incluidos minerales, estibenos y azacares.

Método de aprovechamiento:

Corteza y raices. — la corteza suele despegarse de los
arboles, esta debe cominmente ser cortada en una longitud de
1.20 m, esta posteriormente va a ser apilonada vy
posteriormente esta se seca al aire libre para su posterior
comercializacion. E n el secado de la corteza se lo coloca la capa
interior de la corteza cortada o también llamada carne al sol y
al viento poniéndole derecha contra el tronco o también sobre
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el suelo y asi se evita el moho, esto se conlleva en varios dias,
posteriormente se la lleva a unas cintas o fajillas de madera
para que no esté en contacto con el suelo, luego otra vez la pone
la cara exterior de la corteza y se mantiene bajo secadode 1a 3
meses y asi evitar que el nivel de humedad no supere el 20%.

Frutas, hojas y ramas: la obtencion de los taninos de las
hojas, frutas y ramas empieza con la recoleccién de estas, esto
se lo realiza por medio de corte directo y recoleccion, aqui se
debe ser muy cuidadoso, en el caso de las frutas la fase de
madurez justa, es decir cuando la riqueza del tanino llega al
méaximo. De igual manera la corteza y las raices el material de
esta debe ser protegida contra la accion lixiviadora de la lluvia
y debe estar libre de la contaminacion(INF-2002-039, n.d.).

TECNICAS DE CARACTERIZACION DE TANINOS
Estudio y caracterizacion de los polifenoles

provenientes de los residuos de la exploraciéon
forestal del nogal.

En el articulo de Serrano, C. (2020) se lleva a cabo el analisis
de los taninos presentes en los extractos acuosos de los
subproductos del nogal utilizando cromatografia liquida de
alta resolucion (HPLC) con una metodologia de separacion en
fase reversa. Para ello, se utiliza una columna de Waters tipo
XBridge Fenilo de 3.5um con dimensiones de 4.6 mm x 150
mim.

La preparacion de las muestras implica disolver el polvo de
cada subproducto en agua de calidad mili-Q en una proporciéon
de 1/10 y agitar mecénicamente durante 10 minutos para
asegurar una extraccion adecuada. Posteriormente, las
soluciones se filtran dos veces utilizando filtros de distintos
tamanos de poro. Primero se utiliza un filtro de papel y luego
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uno de nylon con un poro de 0.45um y un diAmetro de 13 mm
para evitar la contaminacion de la columna cromatografica.

En cuanto a la captura de los cromatogramas, se utiliza una
longitud de onda de 271.1 nm, considerada Optima para
obtener informacién sobre los taninos hidrolizables y los
condensados presentes en las muestras.

La identificacion de los diferentes tipos de taninos se realiza
comparando los espectros UV de los picos en el cromatograma
con una libreria digital. Los croméforos de los polifenoles
catequinicos, galotaninos y elagitaninos presentan diferencias
que permiten clasificar cada polifenol encontrado en la
muestra en uno de estos grupos, aunque no se disponga de
informacién completa sobre su estructura o peso molecular.

Es importante tener en cuenta que una identificacion completa
de una molécula requiere una coincidencia exacta en el tiempo
de retencion y el espectro cromatografico con los compuestos
ya presentes en la libreria digital. Se reconoce que la libreria
digital utilizada podria estar desactualizada y que los tiempos
de retencién pueden variar dependiendo de la columna
utilizada en la identificacion.

En cuanto a las condiciones cromatograficas, se emplea una
fase movil polar compuesta por agua con un 0.1% de acido
férmico como fase movil A, y acetonitrilo con un 0.1% de acido
férmico como fase movil B, en una proporciéon de 95% / 5%. El
flujo de la fase movil se mantiene constante a 1,000 mL/min,
mientras que la temperatura de la columna se establece en

35°C.

En relacion con los tiempos programados para cada muestra,
se realiza una calibracion inicial de 15 minutos, seguida del
tiempo de andlisis de la muestra que es de 34.50 minutos.
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Posteriormente, se realiza una limpieza con acetona durante
20 minutos antes de inyectar la siguiente muestra (1).

Caracterizacion, mediante espectrometria de masas
de alta resolucion MALDI/FT-ICR, de taninos
hidrolizables de la tara (Caesalpinia spinosa)

En un estudio realizado por Davalos, et al. (2017), se utiliz6 un

espectrometro de masas de ultra alta resolucion FT-ICR con
fuente de ionizacidon por MALDI para caracterizar los taninos
hidrolizables extraidos de la tara en polvo. Identificando que
los taninos hidrolizables extraidos de la tara en polvo consisten
principalmente en estructuras oligoméricas galo-quinicas,
formadas por una cadena de residuos de ésteres gilicos
(dépsidos) unidos al 4cido quinico.

La extraccion de los taninos se realiz6 a partir de las vainas de
tara seca pulverizada, utilizando una disolucion del 80% (v/v)
de acetona/agua. Esta disolucion se mantuvo a 40 °C durante
24 horas y luego se centrifugd a 1500 rpm durante cinco
minutos.

El espectrémetro de masas FT-ICR utilizado en el estudio es de
ultra alta resolucion y cuenta con un campo magnético
permanente de 7.0 T generado por una bobina
superconductora. La fuente de ionizaciéon por MALDI emplea
un laser Nd:YAG con una longitud de onda de 355 nm. Esta
técnica permite detectar masas en un rango de 300 a 10,000
Da y opera en modo catiénico en condiciones de ultra-alto
vacio. Es importante mencionar que el FT-ICR es uno de los
espectrometros de masas mas precisos y sensibles, con una
resolucion aproximada de 106. En este estudio, no fue
necesario utilizar técnicas cromatograficas o de separacion
previas debido a la alta precisién del FT-ICR. Para calibrar los
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registros de masas, se utilizaron picos conocidos de malto-
oligosacaridos de cerveza comercial.

En cuanto a los detalles computacionales, se emple6 el método
del Funcional de Densidad (DFT) de Truhlar, Mo5-2X, con
bases 6-311++G(d,p) para optimizar la geometria de los
conformeros de los acidos quinico y galico, asi como de sus
derivados galo-quinicos. Los célculos se realizaron utilizando
el paquete Gaussian 09.

En este estudio, se identificaron y analizaron las especies
detectadas a través del anélisis de las sefiales registradas en el
espectrometro FT-ICR. Se observaron series de picos
equidistantes de 152 Da, que corresponden a estructuras
oligoméricas del tipo (C7H1206)(C7H404)n. Estas
estructuras estan asociadas a cationes de potasio y sodio, y se
forman mediante enlaces de éster entre residuos de acido
galico y acido quinico

El anélisis computacional utilizando la teoria DFT permitio
dilucidar la naturaleza de las especies identificadas y
proporcion6 informacidn sobre las estructuras y la estabilidad
de los diferentes isomeros y conformeros de los taninos
hidrolizables de tara (2).
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Figura 8. Estructura de taninos hidrolizables, de polvo de
tara, formada por una cadena de dépsidos n-galico
(recuadro) unido, via enlace éster, al acido quinico en su
posicion meta C(5).
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Extraccidon y caracterizacion de los taninos
condensados del duramen de la madera de la parota
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Diagrama 1. Procedimiento para la extraccion y
caracterizacion de los taninos condensados del duramen de
E. cyclocarpum.
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Las técnicas utilizadas para la caracterizacion de los taninos
incluyeron el analisis de espectroscopia de infrarrojo (FTIR) y
resonancia magnética nuclear (RMN) de protones (1H) y
carbono-13 (13C).

En el caso de la espectroscopia de infrarrojo, se utilizd6 un
equipo FTIR marca Thermo Scientific, modelo Nicolet iS5,
para analizar la region del espectro infrarrojo que va desde los
4000 hasta los 550 cm-1 de la muestra. Los espectros de los
taninos condensados obtenidos fueron comparados con los
espectros de taninos comerciales de quebracho (Schinopsis
lorentzii). A través de la interpretacion de los espectros, se
identificaron diferentes grupos funcionales presentes en las
muestras de taninos, como grupos -OH aromaticos y alifaticos,
enlaces -CH2- metileno, vibraciones de tension del C=C del
anillo aromatico, alcohol primario C-OH en un anillo
aromatico, flexion aromatica de -CH, y vibracion de tension de
un C-O alifatico. Ademas, se observéd que no habia diferencias
significativas en los espectros de los taninos condensados
secados a diferentes temperaturas, lo que indic6 que la
degradacion térmica de las muestras era despreciable.

Tabla 1. Frecuencias experimentales FTIR de los taninos

condensados.
Frecuencias Grupo Posicion
experimentales aproximada
cmt cmt
3332 -OH vs 3500-3200
2018, 2848 -CH. vs 3000-2840
1606,1505y 1450 C=Cvs 1600, 1500 y 1450
1282 Ar C-OH vs 1275-1150
1217 C-O-Cvs as 1275-1200
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1111 C-H?S 1210-1100
1029 CH-OH 1125-1000
(alifatico)
Por debajo de 900 cm se atribuyen vibraciones de
deformacion fura del plano C-H
Figura. 9. Espectro FT-IR del tanino de alerce (Tanino
condensado).

Transmittance

T d T J T 4 T ¥ T ¥ T ¥
3500 3000 2500 2000 1500 1000 500
Wavenumbers(cm")

Fuente: (Zhang et al., 2017)

En cuanto a la resonancia magnética nuclear (RMN), se
utilizaron dos resonadores para realizar espectroscopias de
RMN de s6lidos y liquidos. Para el RMN de liquidos, se empled
una frecuencia de 199 MHz para 1H y 75 MHz para 13C. Se
disolvié una muestra de 20 mg en 0.7 mL de agua deuterada
(D20) y se colocd en un tubo de RMN. Para el RMN de so6lidos,
se llevo a cabo un experimento de espectroscopia de estado
solido llamado CP-MAS 13C (Cross Polarization — Magic Angle
Spinning), utilizando una muestra de 50 mg a una frecuencia
del ntucleo de 13C de 150 MHz. A partir de los espectros
obtenidos, se identificaron las sefales correspondientes a los
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carbonos ubicados en los anillos aromaticos de los taninos.
Estas senales se encontraron en el rango de desplazamiento
quimico (8) de aproximadamente 90-160 ppm. Ademas, se
detectaron senales especificas que indicaron la presencia de
monoémeros de catequina y galocatequina, que son los
constituyentes de las proantocianidinas conocidas como
procianidinas (PC) y prodelfinidinas (PD), respectivamente.
La proporcion de PC sobre PD se determin6é mediante la
intensidad de las senales en los espectros de RMN (3).

Figura 10. Graficas de los espectros de RMN CP-MAS 13C
de los taninos de parota extraidos con etanol 50%.
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EXTRACCION DE TANINOS A ESCALA DE
LABORATORIO APARTIR DE SEMILLAS DE UVA
DEL VALLE CENTRAL DE TARIJA
La metodologia empleada para la extraccioén de taninos de las

semillas de uva se realiz6 mediante el método de extraccion
solido-liquido. Se recolectaron las semillas de uva en la
provincia de Cercado, Tarija, Bolivia, y se separaron de los
orujos fermentados. Luego, se estrujaron manualmente y se
separaron del resto de los solidos mediante tamizado. Las
semillas se secaron a 105 °C durante 3 horas, se molieron en
un molinillo eléctrico y se tamizaron para obtener el tamafio de
particula requerido. Los taninos se extrajeron mediante
maceracion dinamica con alcohol al 70% y 96% como solvente.
La mezcla se calent6 entre 55 °C y 65 °C durante 120 a 180
minutos. El extracto se filtré y se sometio a centrifugacion para
separar los sélidos y la grasa. Posteriormente, se evaporo el
solvente etanol del extracto liquido utilizando un
rotaevaporador a 2000 rpm por 10 minutos, se realiza el
mismo proceso para la evaporacién del solvente a 45 °Cy 45
rpm. El extracto tdnico concentrado se recolect6 en botellas de
vidrio &mbar y se almacené a bajas temperaturas para su
proteccion y andlisis posterior.
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Diagrama. 2.- Diagrama de flujo de la extracciéon de
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taninos en las semillas de uvas.

METODOS DE CARACTERIZACION
Prueba Cloruro férrico FeCl3

La aplicacion de la prueba del Cloruro Férrico (FeCl3) revelo la
presencia de taninos en el extracto filtrado. Al agregar el
cloruro férrico a la muestra, se observd una coloracion verde-
grisicea, lo que indica la presencia de taninos del tipo
condensado (catecol). Esta coloracion caracteristica confirma
la presencia de taninos en el extracto analizado.

Prueba Acido Clorhidrico HCI

La realizacién de la prueba del Acido Clorhidrico (HCI)
proporcion6 resultados reveladores. En el caso del extracto sin
filtrar, se observo una coloracién rojo-vino al aplicar el acido
clorhidrico, lo cual indica la presencia de taninos en la
muestra. Por otro lado, en el extracto filtrado, se obtuvo una
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coloracion rojo-naranja al realizar la prueba. Estas
coloraciones son indicativas de la presencia de taninos en
ambos extractos, pero con matices distintos en cuanto a la
tonalidad.

Prueba Gelatina enolégica

La realizacion de la prueba de la Gelatina Enologica reveld
resultados significativos. En el tubo de ensayo A,
correspondiente al extracto sin filtrar, se observo la formacion
de un precipitado de color blanco-café. Por otro lado, en el tubo
de ensayo B, que contiene el extracto filtrado, se obtuvo un
precipitado de color blanco. Estas formaciones de precipitados
indican claramente la presencia de taninos en ambos extractos
analizados.

Prueba Gelatina enolégica-Cloruro de Sodio (NaCl)
La prueba de la Gelatina Enologica-Cloruro de Sodio (NaCl)
brindo resultados complementarios y reveladores. En el tubo
de ensayo C, que contiene el extracto filtrado, se formé un
precipitado de color blanco, similar a la prueba anterior. Sin
embargo, se observo que la cantidad de precipitado fue mayor
en comparacion con la prueba de la Gelatina Enologica
solamente. Esto sugiere una mayor concentracion de taninos
presentes en el extracto filtrado.

Prueba Acetato de plomo-Acido acético

La realizacion de la prueba del Acetato de Plomo-Acido Acético
arrojé resultados relevantes. En el extracto sin filtrar, se
observé la formacién de un precipitado de color blanco-café.
Esta coloracion caracteristica indica la presencia de taninos
condensados tipo catequicos flabataninos en el extracto
analizado. La formacion de este precipitado proporciona
evidencia adicional y confirma la presencia de taninos en la
muestra.
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Tabla. 2. Pruebas de identificacidén de taninos.

Reactiv | Tipo de | Identificac | Imagen
o tanino ion
Cloruro | Taninos | Cambio de
Férrico | condensa | coloracion a
(FeCl;) | dos verde-
catecol grisaceo
Acido Flobafeno | Cambio de
Clorhidr | s rojos o | coloraci6on a
ico rojo rojo-vino
(HCD) catéquico
Gelatina | Tanino Formacién
Enologic de un
a precipitado
Gelatina | Tanino Formacién ] ,
Enolégic | catéquico | de un |
a- precipitado |
cloruro
de sodio
(NaCD
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Acetato | Tanino Formacién

de de un
plomo- precipitado
Acido

acético

EXTRACCION DE TANINOS DE LA CORTEZA DE
PINUS SPP TRATADA TERMICAMENTE —
APLICACION COMO ADHESIVO
La metodologia empleada comienza con una mezcla de la

corteza de Pinus spp. Las cortezas se fragmentan en
dimensiones comerciales de 2 cm x 2 cm. Se diseni6 un
experimento para la extraccion de taninos, como se muestra en
la tabla 1, donde se describen los métodos utilizados para la
termomodificacion de la corteza y la evaluacion de los
compuestos tanicos.

Tabla 3. Tratamientos térmicos aplicados a los residuos de
corteza de Pinus spp.

Tratamiento | Condiciones térmicas de las cortezas

1 Corteza sin tratamiento térmico (testigo)

2 Corteza a 60 °C en proceso seco durante 50 h

3 Corteza a 120 °C a vapor durante 10 h

4 Corteza adherida al tronco y sometida a 120 °C a vapor
durante 10 h

Fuente: (Gongalves et al., 2021).

Las cortezas se secaron y trituraron con un molino martillo
para obtener el tamafno de particula de 0.8 mm, el material
residual se mezcla y se separa con tamices de 0.42 y 0.25 mm,
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posteriormente las particulas se almacenan en condiciones
controladas de 25°C y 65% de humedad relativa.

Se usa agua destilada y una proporcion de 5% en relacién con
la masa seca de la corteza con sales de sulfito de sodio (Na.SO5)
y carbonato de sodio (Na.COs), para mejorar la extraccion de
taninos de esta. Para la extraccion se usa un equipo de reflujo
con matraz volumétrico y un condensador por un tiempo de 2
horas, la cual contiene una relacion corteza/licor de 1:15 (p/v),
10 g de corteza y 5 % de sal en 150 mL de agua destilada,
posteriormente se usa un filtro de vidrio sinterizado con una
placa porosa nimero 2 (Gongalves et al., 2021) colocado sobre
un recipiente vacio para filtrar la solucion, haciendo uso del
numero de Stiasny (NS) y la reactividad ultravioleta se
determinaran los contenidos de taninos y demas sustancias
extraibles. Para determinar la cantidad de polifenoles reactivos
del licor se toma una alicuota de 50 mL del extracto filtrado y
se usa el indice de Stiasny, afiadiendo 4 mL de formaldehido
(37%) y 1 mL de acido clorhidrico (HCI). La solucion obtenida
se mantiene en una manta térmica sobre reflujo durante 30
min.

Para determinar la reactividad se emplea un
espectrofotometro UV de 280 nm, en el cual se diluira una
alicuota de 1 mL del extracto filtrado en 200 mL de agua
destilada. Para calcular la reactividad de los taninos se usa la
relacion entre las diferencias de la absorcion del extracto antes
y después de la reaccion de “Stiasny” (Ec. 1).

(Ag x diluido) — (Ay4 x diluido)
X

RUV =
Aq

100 (1)

donde:
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RUV: reactividad ultravioleta

Aa: absorcion antes de la adicion de formaldehido y acido
clorhidrico

Ad: absorcion después de la adicion de formaldehido y acido
clorhidrico

Se toma 25mL de extracto, para posterior mente llevar a un
secado a 103°C + 2°C hasta alcanzar una masa constante. La
diferencia de masa antes y después del secado se utiliza para
determinar el contenido de extractivos totales. Se aplica el
método de Stiasny, que es un método analitico utilizado para
determinar el contenido de taninos en una muestra. El namero
de Stiasny se multiplica por el contenido de extractivos totales
para obtener el porcentaje de taninos, al restar el contenido de
taninos del contenido de extractivos totales, se obtiene la
cantidad de otras sustancias extraibles presentes en la
muestra.

Tabla. 4. Valores medios del contenido de extractivos,
taninos y no taninos, nimero de Stiasny y reactividad por el
meétodo ultravioleta.

Método de extraccion Contenido Numero Tanino No Tanino Reactividad
de de Stiasny (%) (%) Uv
extractivos (SN)

(%)

Corteza sin Agua 4,27 22,47 0,96 3,31 91,63

tratamient Na,CO, 18,09 72,75 13,16 4,93 90,28

o térmico 5% 15,51 69,47 10,77 4,74 94,04

(testigo) Na.SO4

5%

Corteza a Agua 4,04 17,08 0,73 3,31 79,66

60°C Na.CO4 18,79 67,41 12,67 6,12 96,56

proceso 5% 14,06 63,62 8,04 5,11 95,56
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seco por 50

N32803

h 5%
Corteza a Agua 4,97 12,74 0,63 4,33 58,33
120 °C a Na,CO, 17,60 63,94 11,25 6,35 94,18
vapor por 5% 14,69 57,82 8,50 6,20 91,64
10h Na.SO;

5%
Corteza Agua 4,38 78,29 3,43 0,95 91,80
adherida al Na,CO, 20,56 83,67 17,21 3,36 97,37
tronco a 5% 20,55 89,37 18,36 2,19 96,83
120 ©°C a Na.SO;
vapor por 5%

10h

Fuente: (Gongalves et al., 2021).

Tabla. 5. Valores medios del contenido de s6lidos, densidad
y tiempo de formacion de gel de los adhesivos.

Adhesivos / | Contenido | Densidad | Tiempo de
Dilucion en | de solidos | (g/cm3) gel (min)
agua (%)

destilada

Acacia 39,98 b* 9,09 b 6’18 b
mearnsii

comercial a

45%

Mezcla de |19,16a 8,74 b 046" a
corteza de

pino /

Na2C0O3 a

23%

Mezcla de |43,53b 7,56 a 105" a
corteza de

pino /
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Na2S03 a
45%

Fuente: (Gongalves et al., 2021).

El uso de vapor a 120 °C durante 10 horas directamente en los
troncos con corteza tuvo una eficacia baja en la eliminacién de
extractos tanicos. Sin embargo, la eficiencia fue diferente para
las cortezas fragmentadas sometidas al tratamiento de vapor a
120 °C durante 10 horas.

Al anadir un 5% de carbonato de sodio, se obtuvieron mayores
rendimientos en los contenidos de extractivos, taninos y
sustancias extraibles (no taninos). Sin embargo, el extracto
acuoso resultante mostré propiedades alcalinas, mayor
viscosidad y un tiempo de formacién de gel mas corto.

Por otro lado, la adiciéon de un 5% de sulfito de sodio demostro
eficiencia en la eliminacion de extractos tanicos, ademas de
proporcionar un adhesivo con menor viscosidad, caracter
acido y mayor contenido de solidos.

APLICACIONES DE LOS TANINOS
Tanino en enologia: Los taninos enoldgicos se extraen de la

agallas, o de una madera rica en taninos estos pueden ser:
castanos, robles, maderas exoticas o también pepitas de uvas,
ya que los taninos estian conformados por una mezcla de
glucosidos ya sea de acido gélico (galotaninos) o de la
dilactona, acido elagico (elagitaninos) estos a su vez son
taninos hidrolizables(Paissoni et al., 2022), esta clase de
taninos son productos naturales comerciales estas estan
autorizadas por la Organizacion Internacional de la Vigne et du
Vin (OIV), aqui debemos tener en cuenta que los taninos
hidrolizables dan estructura y sabor a los vinos carentes de
textura y sabor, los taninos que provienen de los robles otorgan
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un olor y sabor a los mejores vinos del mundo, también se
forman de una mezcla de proantocianidinas que son taninos
condesados, también se utilizan para facilitar la clarificacion
de vinos y mostos.

Los taninos enologicos varian en el color de amarillo palido a
marroén rojizo a un sabor astringente, esta clase de taninos son
muy apreciados en la fabricacién de vinos especialmente el
vino tinto, segin estudios se sefiala puede contribuir a mejorar
el potencial de envejecimiento.

Los Taninos en el vino

OH

Hegar de Dines

Figura. 11. Taninos en el vino.

TANINOS EN LA COSMETOLOGIA
Los taninos son muy utilizados en la cosmetologia debido a su

alta capacidad antioxidante este se obtiene en plantas como la
salvia, el té, orégano, en uvas, arandonos, etc. Estos son muy
utilizados para el cuidado de nuestra piel sobre todo al nivel
exterior para el uso o tratamiento espinillas, grasa y granos,
estos a su vez previenen el envejecimiento e incluso estudios
sefialan que previene enfermedades degenerativas. Los
taninos y el acido eldgico neutralizan a los radicales libres
(Castano Amores & Hernandez Benavides, 2018).
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Actualmente se aplican los taninos en la vinoterapia, pero
también los encontramos en cremas otro tratamiento de
belleza por taninos es la chocoterapia (Singh & Kumar, n.d.).

Figura. 12. Taninos en la cosmetologia.

TANINOS EN LA ALIMENTACION ANIMAL
Se utiliza como promotor de crecimiento natural para

complementar la dieta de los animales de granja, ayudando a
reequilibrar el microbiota intestinal y potenciar el sistema
inmunitario. Eso significa reducir el uso de antibi6ticos y otros
medicamentos y mejorar la calidad de vida de los animales.
Este cambio tiene efectos beneficiosos en toda la cadena
alimentaria, se agregan a las dietas de animales monogastricos
(pollos, gallinas, conejos y cerdos) y rumiantes (vacas de carne,
vacas lecheras, cabras y ovejas), a los que aportan muchos
beneficios: tienen un efecto positivo en el sistema inmunitario,
ademas son utilizados en la dieta de los animales de granja
como promotores naturales del crecimiento, ayudando a
reequilibrar el microbiota intestinal y fortalecer el sistema
inmunologico asi se evitara el uso de medicamentos y
antibioticos y asi se mejora la calidad del ganado (Nel,
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2018).En la actualidad estudios han demostrados que los
forrajales a base de taninos tienen caracteristicas anti
hinchazén y antihelminticas que mejora la calidad de la carne
y de los productos lacteos ademaés esta ayuda a la composicion
de acido grasos y estado antioxidante de los rumiantes tal y
como se muestra en la figura 2 (Jerénimo et al., n.d.).

Figura. 13. Taninos en la alimentacién animal.
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nematodes and lungworm
Improve hormonal mechanism Reduce worm load cr larval
Improve ovary size development

Reproduction

APLICACION FARMACEUTICA DE LOS TANINOS
Los taninos son se utilizan puros en los productos

farmacéuticos actuales, excepto el acido tanico y el tannalbin.
Pycnogenol es un extracto patentado de taninos ampliamente
utilizado, pero la mayoria de las aplicaciones medicinales se
basan en los extractos de plantas crudas ricas en taninos (Pizzi,
2021).

300



Pycnogenol

Pycnogenol es una mezcla especifica patentada de
procianidinas extraidas de la corteza del pino, Pinus pinaster
Aiton, se toma para tratar problemas de circulacion, alergias,
asma, zumbidos en los oidos, alta presion arterial, dolor
muscular, dolor, osteoartritis, diabetes, trastorno por déficit de
atencion con hiperactividad (TDAH), una enfermedad del
sistema reproductivo femenino llamado endometriosis,
sintomas de la menopausia, periodos menstruales dolorosos,
disfunciéon eréctili y una enfermedad ocular Illamada
retinopatia. Ademas, se utiliza para prevenir trastornos del
corazén y de los vasos sanguineos, incluidos accidentes
cerebrovasculares, enfermedades y venas varicosas.
Pycnogenol se emplea para retardar el proceso de
envejecimiento, mantener una piel sana, mejorar la actividad
fisica resistencia y mejorar la fertilidad masculina (J. Alvarez,
n.d.).

CURTIEMBRE

La aplicacion mas antigua de los taninos es la estabilizacion de
la proteina de las pieles de los animales contra la putrefaccion,
sin embargo, no todos los taninos son ftiles, solo los que
posean un peso molecular inferior a los 3000 Da, debido a que
las moléculas grandes no pueden penetrar en la estructura de
la fibra de la piel y tienden a ser insolubles en agua (Falcao &
Aratjo, 2018).

Los taninos se utilizan como agentes de curtido en el proceso
de curtido vegetal, donde los taninos naturales extraidos de
fuentes vegetales con maceracion, infusion o extractos se
utilizan para transformar la piel en cuero resistente, flexible y
duradero, debido a estabilizacion del colageno en la piel, que
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es la principal proteina estructural, se logra mediante la
formacion de enlaces quimicos entre el colageno y los taninos
presentes en los materiales vegetales. La cantidad de taninos
que se absorben e incorporan a la matriz de fibras de colageno
varia entre el 15% y el 40% en peso seco de las pieles,
dependiendo del tipo de cuero que se esté produciendo,
ayudan a mejorar la estabilidad dimensional del cuero, reducir
su encogimiento y aumentar su resistencia al desgarro y la
abrasion, también pueden contribuir a la fijaciéon del color en
el cuero, mejorando su capacidad para retener tintes y
pigmentos. Finalmente, algunos taninos tienen propiedades
antimicrobianas, lo que ayuda a prevenir el crecimiento de
bacterias y hongos en el cuero.

Figura. 14. Curtido vegetal.

e e I

Fuente: Consorzio Vera Pelle Italiana Conciata al Vegetale

ADHESIVOS

Los taninos también se utilizan como adhesivos en diversas
aplicaciones. Su capacidad para formar complejos con las
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proteinas y otros compuestos debido a su estructura quimica
polifenolica. Esta interaccion ocurre a través de enlaces
quimicos, como los enlaces de hidrégeno y las interacciones
electrostaticas, entre los grupos funcionales de los taninos y los
residuos de aminoacidos y reaccionar con las proteinas
mediante procesos de condensaciéon y polimerizacion, lo que
lleva a la formacién de una red tridimensional de enlaces
quimicos entre los taninos y las proteinas. Estas reacciones
quimicas permiten que los taninos se adhieran a las superficies
de los materiales y proporcionen una union fuerte y duradera.
Por lo que se convierte en un material adhesivo naturalmente
efectivo.

Los taninos se utilizan en la fabricacion de adhesivos para
paneles de madera contrachapada, tableros de particulas y
otros productos de madera. Estos adhesivos a base de taninos
proporcionan una unién fuerte y duradera entre las piezas de
madera. En la industria del papel los taninos se utilizan en la
fabricacion de adhesivos para el encolado y la laminacion de
papel, mejorando la resistencia y la durabilidad de los
productos de papel (Pizzi & Kashmiri L, 2017).

Figura. 15. Contrachapado de madera.

Fuente: Greemap
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TAXONOMIA Y FUENTES NATURALES DE

TANINOS
Tabla. 5. Fuentes naturales de taninos.

Planta Informacion | Parte que | Tipo de
contiene tanino
taninos

Roble Nombre La corteza y | Abundancia

“ Cientifico: la madera de
' Quercus robur. elagitaninos.
-Vescalagina
Orden: -Castalagina
Fagales -Grandinina
Familia: -Roburina E
Boraginaceae (Arroyo,
Género: 2013).
Quercus
Castaino Nombre La corteza, | Taninos
2 Cientifico: la madera y | glucosidicos
/| Castanea las vainas. facilmente
| sativa. hidrolizables
(Silvateam,
Orden: 2023).
Fagales
Familia:
Fagaceae
Género:
Castanea
Acacia negra Nombre La corteza, | Extracto
Cientifico: la madera y | posee un
las vainas. minimo  de
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Orden:

72% de
taninos
condensados
(Dekel Dyes,

i Fabales 2023).
Familia:
Fabaceae
Género:
Acacia
Nombre La corteza, | Taninos de la
Cientifico: la madera, | clase de los
Mimosa las vainas y | flavonoides,
quadrivalvis las hojas. llamados
catequinas y
Orden: proantociani
Fabales dinas
¥ Familia: (Hourdebaigt
Fabaceae , Jade, Le
Género: Rose, &
Mimosa Damonte,
2007).
Nombre Presentes en | Taninos
oM Cientifico: tallos, la piel | condensados
~ Vitis acerifolia | semillas de | como las
la fruta. proantociani
@4 | Orden: dinas
Vitales constituidas
™ Familia: flavonoides
| Vitaceae que bajo
Género: Vitis hidrolisis

4cida liberan
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antocianinas

(Silvateam,
2023).
Nombre Cascara y | Taninos del
Cientifico: partes acido elagico
Sorghum spp. | externas del |y
grano. protoantocia
£ Orden: Poales nidinas
Familia: (Nogueira,
Poaceae 2011).
Género:
" Sorghum
Nombre Madera. Taninos
{ Cientifico: condensados
| Schinopsis como las
 lorentzii profisetinidin
; as (Silvateam,
Orden: 2023).
Sapindales
Familia:
Anacardiaceae
Género:
Schinopsis
CONCLUSION

Tras realizar una revision bibliografica existente acerca de los
metabolitos secundarios denominados taninos, se puede
concluir que son compuestos de gran interés en diversas areas

de la industria textil,

cosmetolégica y farmacéutica,

considerando que existen diferentes tipos de taninos, los
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cuales se encuentran presentes en diversas fuentes naturales,
en plantas como el roble, la acacia, la vid, el sorgo, entre otras.
Los taninos son compuestos polifendlicos que se encuentran
en gran variedad de plantas y tienen una amplia gama de
propiedades y beneficios para la salud, por lo que su aplicaciéon
en diversos ambitos resulta muy factible, ya sea como agentes
antioxidantes, fabricacién de tintes, aditivo en productos
cosméticos y farmacéuticos o aplicarlos en la curtiembre de
cueros de la industria textil con el fin de evitar los colorantes
inorgéanicos. La extraccion de estos compuestos se lo realiza a
partir de practicamente de toda la planta, ya sea a partir de la
corteza, raiz, frutas, semillas, hojas o ramas dependiendo de la
planta analizada y su respectiva aplicacion planteada. Sin
embargo, se considera que el consumo en exceso de los taninos
en exceso puede tener efectos negativos, como lo es la
interferencia con la absorcion de nutrientes esenciales y la
inhibiciéon de enzimas digestivas. Por lo tanto, es importante
consumir taninos de forma equilibrada y moderada,
reconociendo sus potenciales efectos tanto positivos como
negativos para la salud. Se recalca que las investigaciones de
estos compuestos resultan muy relevantes con el fin de
aprovecharlos de mejor manera en las diversas areas de
interés, buscando alternativas y soluciones a grandes
problematicas existentes como lo son la contaminaciéon
medioambiental y las enfermedades existentes, garantizando
de esa manera la salud y el bienestar de las personas y de las
futuras generaciones.
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