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Introduccion.Hyptis suaveolens es un arbusto silvestre
utilizado en el México prehispanico en la alimentacion y
como medicamento para tratar varias enfermedades.® En
esta especie recientemente se reportd la producciéon de
podofilotoxina (PTOX),@ la cual constituye un 2,7'-
ciclolignano utilizado en la semisintesis de medicamentos
anticancerigenos como Etoposido, Teniposido vy
Etopophos.® Asimismo, se ha reportado el efecto de la
adicion de fitohormonas en la produccion de PTOX en
plantulas de H. suaveolens cultivadas in vitro ¥ y la
obtencién de anélogos de PTOX en cultivos de raices
transformadas.®

El objetivo de este trabajo fue establecer cultivos de
raices hiperproductoras de PTOX y/o de analogos
citotéxicos.

Metodologia. Las plantulas utilizadas como fuentes de
explantes se obtuvieron a partir de semillas germinadas in
vitro. Para inducir raices transformadas se infectaron
segmentos internodales con tres cepas de Agrobacterium
rhizogenes. ® La extraccion de 2,7’-ciclolignanos se
realiz6 con metanol-diclorometano-agua (MDA), © o con
cloroformo. La identificacién preliminar de PTOX se realiz6
mediante HPTLC. () En la identificacién cromatografica
por HPLC se utilizé una elucion isocratica (acetonitrilo-
agua-ac. férmico, 35:65:0.2 v/v/v). La citotoxicidad se
determiné mediante el método de la sulforodamina B
cuantificando la Clso en tres lineas celulares de
carcinomas humanos: colon (HF6), cérvico uterino (SIHa)
y prostata (PC3).

Resultados. Se seleccionaron 11 lineas de raices
transformadas, de las cuales 4 expresan la proteina verde
fluorescente y 7 la Treonina Desaminasa del Tomate
(TDT) (figura 1).
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Figura 1. Raices transformadas de H. suaveolens expresando la
fluorescencia en verde (GFP) o en rojo (TDT)
Mediante HPTLC se obtuvieron bandas con el mismo RF
de PTOX, pero con diferente absorbancia (figura 2 a,b y
¢), y mediante HPLC se observaron picos con tiempos de
retencion y espectro de maxima absorcion similares al de
PTOX (figura 2 d y e). Los extractos mas citotoxicos
correspondieron al extracto cloroférmico de la linea 10y al

extracto MDA de la linea 9 que fuero activos sobre los
carcinomas SlHa y HF6 (respectivamente) (tablal).
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Figura2. Cromatogramas en HPTLCde extractos de raices
transformadas expresando GFP, las flechas indican la banda de PTOX;
ayb) Luz UV 366y 254nm respectivamente, c) Luz blanca reflejada y

transmitida; y en HPLCse observan picos con tiempo de retencion
similar al de PTOX (d y e).

Tabla 1.Valores de Clspodeterminados mediante SRB.

EXTRACCION MeOH - Dicloro EXTRACCION _ Cloroformo
Clso Clsy
Linea HF6 SIHa PC3 Linea HF6 SiHa PC3
1 5.9158  <20(20.6033) <20 1C 6.4937 17.4847 <20
2 6.6934 <20(20.2052) <20 2C 3.2596 <20 5.4895
3 7.157 <20 (21.0238) <20 3C 12.1916 6.6973 <20
4 11.7925  <20(22.8623) <20 4c 10.9351 6.1723 <20
6 55897  <20(34.137) <20(20.3563) 6C 15.7026 6.3106 <20
7 7.707 12.2561 18.3661 7C 14.2772 16.4115 8.6917
9 2.8712 13.5417 9.3703 £ 5.1267 9.0687 16.4948
10 5.9242 7.1401 7.2588 10C 8.2473 1.8441 <20(20.9)
11 18.0385  <20(29.2887) <20 11C <20 (21.995) 9.6949 <20
14 9.0924 16.8518 10.8536 14C 9.1439 4.1131 <20

Valores de Clso< 20 pg/mL representan una buena actividad citotoxica

Conclusiones.Las raices transformadas de H.
suaveolens producen al menos un compuesto citotoxico,
gue en funcién de los resultados (RF de la banda, TR del
pico y Clso), pudiera ser un analogo de PTOX.
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