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Resumen

Las especies vegetales son ampliamente estudiadas en diversos campos de la biologia, en
particular, la obtencién y analisis de la actividad biol6gica de metabolitos secundarios es un area
de interés para la biotecnologia por los beneficios que aporta al area médica, industrial y agricola.
Existen diversos grupos biolégicos usados para este fin, ya sea por su amplia distribucién como el
caso de Taraxacum officinale, o porque representan especies endémicas que han estado
sometidas a manejo constante, como el género Agave, por tal motivo, este trabajo tiene como
objetivo realizar una revisién bibliografica sobre las propiedades antimicrobianas de T. officinale y
Agave lechuguilla, plantas conocidas por sus usos y aplicaciones en medicina tradicional. Mediante
el uso de extractos etandlicos, acuosos y metandlicos, se pueden obtener fenoles, saponinas,
terpenos y alcaloides en T. officinale demostrando actividad antibiotica sobre 9 especies de
bacterias y 3 de hongos, también se reportd actividad significativa sobre 4 virus y 2 especies de
curculionidos (Sitophilus zeamais y Acanthoscelides obtectus); en cambio, en A. lechuguilla,
mediante extractos acuosos, etanodlicos, metandlicos y hexanicos se obtienen taninos, saponinas,
polifenoles, glucosidos, flavonoides y alcaloides, los cuales han mostrado actividad antibiética
contra 9 bacterias, 18 especies de hongos y una especie de curculionido (Sitophilus oryzae). Los
componentes de los extractos de ambas plantas tienen gran potencial para la inhibicion de
microorganismos, algunos de importancia clinica, proporcionando informacion valiosa de
metabolitos con actividad antimicrobiana y de sus aplicaciones como alternativas para el desarrollo
de nuevos productos en la industria biotecnolégica enfocadas al &mbito médico.

Palabras clave: Metabolitos secundarios, extractos vegetales, actividad antimicrobiana,
aprovechamiento biotecnolégico.

Abstract

Plant species are widely studied in several fields of biology, in particular, obtaining and analysis of
biological activity of secondary metabolites is an area of interest for biotechnology due to the
benefits it brings to the medical, industrial, and agricultural areas. There are several biological
groups used for this purpose, either due to their wide distribution as in the case of Taraxacum
officinale, or because they represent endemic species that have been subjected to constant
management, such as the genus Agave, for this reason, this work aims to carry out a bibliographic
review on the antimicrobial properties of T. officinale and Agave lechuguilla, plants known for their
uses and applications in traditional medicine. Through the use of ethanolic, aqueous and
methanolic extracts, can be obtained phenols, saponins, terpenes and alkaloids in T. officinale
showing antibiotic activity on 9 species of bacteria and 3 of fungi, significant activity was also
reported on 4 viruses and 2 species of curculionids (Sitophilus zeamais and Acanthoscelides
obtectus); on the other hand, in A. lechuguilla, through the use of aqueous, ethanolic, methanolic
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and hexanic extracts can be obtained tannins, saponins, polyphenols, glycosides, flavonoids and
alkaloids, which have shown antibiotic activity against 9 bacteria, 18 species of fungi and a species
of curculionide (Sitophilus oryzae). The components of the extracts of both plants have great
potential for the inhibition of microorganisms, some of clinical importance, providing valuable
information about metabolites with antimicrobial activity and their applications as alternatives for the
development of new products in the biotechnological industry focused on the medical field.

Key words: Secondary metabolites, plant extracts, antimicrobial activity, biotechnological use.

Introduccién

En los dUltimos afos distintas especies
vegetales han sido estudiadas para la
busqueda y produccibn de moléculas o
compuestos de origen natural con alguna
actividad bioldgica, como una alternativa al
uso de farmacos cominmente empleados en
el tratamiento de diversas enfermedades
(Azmir et al., 2013; Dominguez, 2015). Las
plantas utilizan una parte del carbono
asimilado para la sintesis de una amplia
variedad de moléculas organicas que no
tienen una funcion importante dentro del
metabolismo primario, estas se denominan
metabolitos secundarios, que algunas veces
son especificos para cada familia o especie
de planta y se clasifican en cuatro grupos
principales: terpenos, fenoles, glicosidos y
alcaloides (Avalos & Pérez-Urria, 2009;
Croteau et al., 2000; Esquinca & Moreno,
2008).

Actualmente, existen diversas
investigaciones enfocadas en la descripciéon y
caracterizacion de compuestos provenientes
de plantas usadas en medicina tradicional
(Avellaneda, 2005), principalmente  si
presentan alguna actividad biologica contra
microorganismos patégenos. El estudio
biotecnolégico de plantas con potencial
antimicrobiano permite identificar nuevos
compuestos que puedan ser utilizados contra
microorganismos capaces de generar
resistencia a farmacos, de esta manera se
encontrarian compuestos naturales que
pueden ser aprovechados mediante la
estandarizaciéon de sus principios activos,
para posteriormente ser producidos en mayor
cantidad (Dominguez, 2015; Vivot et al.,
2012; Villarreal et al., 2014). Se ha registrado
actividad antimicrobiana en metabolitos como
fenoles y taninos (Domingo & Ldpez, 2003;
Mohamad et al., 2005; Vallejo et al., 2014),
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terpenos (Vallejo et al., 2014), flavonoides
(Tsuchiya et al., 1996; Cordell et al.,, 2001;
Vallejo et al.,, 2014), quinonas, cumarinas,
saponinas (Domingo & Lopez, 2003) vy
alcaloides (Cordell et al., 2001; Mohamad et
al., 2005; Vallejo et al., 2014).

A pesar de la gran diversidad de plantas con
la que cuenta el pais, alin se requieren
investigaciones  que  documenten la
identificacién de productos derivados de la
flora con algun grado de relevancia, por
ejemplo, una especie importante para México
es Agave lechuguilla, conocida cominmente
como “lechuguilla” (Figura 1), ésta pertenece
al orden de los Asparagales, es originaria del
norte del pais, sin embargo, se encuentra
distribuida desde el noroeste hasta Hidalgo y
Guanajuato (Rzedowski, 2006). Es utilizada
en la fabricacién de costales, sombreros, y
también se emplea como jabén; en medicina
tradicional se usa para generar un agente
activo contra la tuberculosis en el ganado
(Reyes et al., 2000). Entre sus principales
metabolitos se encuentran las saponinas
(Ontiveros et al., 2017), estos compuestos
tienen la propiedad de actuar sobre las
membranas celulares de patégenos, por
ejemplo, en levaduras del género Candida
provocan la separacién de la membrana
citoplasmatica de la pared celular,
desintegrandola  (Diaz, 2009); otros
metabolitos que se encuentran en la especie
son glicidos y compuestos fendlicos
(Ontiveros et al., 2017).

Por otro lado, se cuenta con especies
consideradas malezas que en algunas zonas
o cultivos pueden ser aprovechadas, tal es el
caso de Taraxacum officinale conocida como
“diente de ledn” (Figura 2), pertenece a la
familia Asteraceae, es de procedencia
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europea pero actualmente se encuentra
distribuida en todos los continentes en
intervalos entre los 2900 hasta los 4000
msnm (Espinosa & Sarukhan,1997), esta
planta es utilizada en medicina tradicional
para atender malestares como la indigestion,
retencion de liquidos y hepatitis (Dearing et
al., 2001). Dentro de sus principales
metabolitos secundarios se encuentran los
flavonoides y compuestos fendlicos, los
cuales actian como antioxidantes 'y
antiinflamatorios (Xue et al., 2017), también
contiene terpenos, cumarinas y taninos
(Chacha, 2018).

Estos ejemplos sefalan la importancia de
establecer métodos que permitan aprovechar
los recursos fitogenéticos con un enfoque
sustentable, basados en conocimientos
tradicionales y cientificos que permitan
contribuir a la preservacion y conservacion
de los mismos, por tal motivo, en el presente
trabajo se analizan las propiedades
antimicrobianas de Agave lechuguilla y
Taraxacum officinale, especies de interés
comercial por el aprovechamiento de sus
partes como materia prima y como remedios
para algunas afecciones (Carmona et al.,
2017; Castillo et al., 2013); ademas de tener
un uso potencial en la industria, en virtud de
sus aplicaciones medicinales y
antimicrobianas (Del Vitto & Petenatti, 2015).

Metabolitos secundarios en plantas

Los metabolitos secundarios son moléculas
organicas producidas en plantas que al
parecer no tienen una funcién directa, pero
que derivan del metabolismo primario del
carbono interviniendo en las interacciones
ecologicas entre la planta y su ambiente.
Estos pueden ser especificos para ciertos
grupos en los cuales, algunos productos
pueden tener funciones ecoldgicas
importantes; por ejemplo, para la proteccién
contra depredadores, proporcionandole un
sabor amargo a la planta, para atraer
polinizadores proporcionando el color y olor
de flores y frutos, o como proteccién ante
patébgenos tales como virus, hongos o
bacterias, actuando sobre sus proteinas y
enzimas, dafiando el ADN o degradando la
pared celular de estos (Cruz et al., 2006).
Estos compuestos se pueden encontrar en
diversas concentraciones dentro de la planta,
en algunos casos se encuentran en
cantidades bajas o inactivas, basta la
presencia de un estimulo externo para
producirlas en mayor cantidad tras
reacciones bioquimicas cortas y simples
(Montes-Belmont, 2009).

Figura 1. Agave lechuguilla.
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Figura 2. Taraxacum officinale. A) Flor de diente de ledn, B) Estructura completa de la planta.

Las plantas han sido utilizadas de manera
tradicional para combatir enfermedades,
actualmente, la identificacion de metabolitos
en plantas es de gran interés para la
industria, lo cual genera un alto valor
econdémico, ya que algunos de ellos son
utilizados para la manufactura de cosméticos,
industria alimentaria y farmacéutica (Sierra et
al., 2018).

Los metabolitos secundarios se pueden
agrupar en cuatro grupos principales:

e Terpenos: Es el grupo mas amplio de
metabolitos, derivan en compuestos
como hormonas (giberelinas, acido
abscisico y citoquininas), pigmentos y
aceites esenciales, ademas de
metabolitos secundarios provenientes
del proceso de fotosintesis como
carotenoides, clorofilas, plastoquinonas,
y ubiquinonas. Se clasifican por el
niamero de isopropeno (5C) que
contienen: los que poseen 10C (dos
unidades de 5C) se llaman
monoterpenos, los que tienen 15C son
sesquiterpenos, los de 20C se llaman
diterpenos, cuando tienen 30C se llaman
triterpenos, tetraterpenos cuando tienen
40C y politerpenos cuando existen mas
de 40C. Se sintetizan a partir de dos
rutas metabdlicas, la del &cido
mevalénico y la del metileritritol fosfato,
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las cuales generan isopentenil difosfato
(IPP) que son precursores de
monoterpenos, sesquiterpenos y
diterpenos. Algunas sustancias suelen
ser toxicas para los herbivoros, por
tanto, son compuestos con potencial
para el control biolégico de patégenos
(Gonzélez-Lopez et al.,, 2016); algunos
aceites esenciales tienen actividad
antimicrobiana, actuando sobre la
bicapa lipidica de la membrana
plasméatica de los microorganismos
alterando su permeabilidad (Bueno-
Sanchez et al., 2009).

Compuestos Fendlicos: Se
caracterizan por poseer un anillo
aromético con un grupo hidroxilo, en
este grupo encontramos las cumarinas,
flavonoides, lignina y taninos. Existen
dos rutas metabdlicas implicadas en la
generacion de compuestos fendlicos: la
ruta del acido shikimico (que produce
fenoles simples), y la del &cido maldnico
(que genera fenoles diversos), la
mayoria de estos compuestos derivan
de la fenilalanina (Avalos & Pérez-Urria,
2009). Las propiedades biolégicas de los
compuestos fendlicos son diversas,
principalmente inhiben enzimas al
reaccionar con grupos sulfidrilos de los
aminoacidos (Montes-Belmont, 2009),
de esta manera ayudan en la defensa
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de la planta contra patégenos y
herbivoros (Pérez-Pérez et al., 2014).
Contribuyen en la fisiologia de la planta
protegiendo los tejidos frente a la
radiaciéon ultravioleta, por ejemplo, los
flavonoides  poseen  caracteristicas
propias para la pigmentacion, responden
a la luz y controlan los niveles de
auxinas contribuyendo en el crecimiento
y diferenciacién celular (Pérez-Pérez et
al., 2014), ademéas al igual que los
taninos, forman complejos con
aminoacidos  nucleofilicos de las
proteinas lo que conduce a su
inactivacion  (Montes-Belmont, 2009).
Sus propiedades antimicrobianas estan
relacionadas con el nimero de hidroxilos
en su anillo aromatico lo que determina
el nivel de toxicidad de un compuesto
(Domingo & Lopez, 2003).

e Glic6sidos: Son moléculas compuestas
por un carbohidrato denominado glicona,
unido a otra estructura llamada aglicona
0 genina mediante un enlace glicosidico,
la aglicona es responsable de su
bioactividad (Guerra de Ledn, 2009). El
esqueleto quimico se clasifica en
triterpenos que tienen 30 atomos de
carbono y nucleo, tanto el carbohidrato
como la aglicona pueden tener
estructuras diversas, lo que proporciona
los diferentes tipos de glicésidos que
existen (Fernandes et al., 2019). Entre
los metabolitos més destacados se
encuentran las saponinas, éstas poseen
un grupo hidrofilico (azlcar) unido a un
terpenoide hidrofébico lo que le otorga
propiedades surfactantes, pertenecen al
grupo de glicésidos triterpenos (Diaz,
2009). En general, los glicésidos suelen
tener actividad antibacteriana,
antifangica y antiviral, en las saponinas
la ramificacién terminal del azucar se
relaciona con la actividad microbicida,
forman complejos con esteroles de las
membranas celulares (Montes-Belmont,
2009) y producen poros en la misma,
alterando su permeabilidad y
provocando la lisis del microorganismo
(Diaz, 2009).

BioTecnologia, Afio 2022, Vol. 26 No.1

e Alcaloides: Los alcaloides no
representan un grupo quimicamente
homogéneo, los caracteriza la presencia
de nitrégeno dentro de un anillo
aromatico heterociclico (Domingo &
Lopez, 2003), su clasificacion se basa
en el niumero de anillos aromaticos que
poseen. Normalmente se sintetizan a
partir de aminoacidos como lisina,
tirosina y triptéfano (Pifiol et al., 2008),
son solubles en agua, y actiGan como
reservorios de nitrégeno en las plantas,
sin embargo, no son productos finales,
por lo que su concentracion y
disponibilidad suele ser distinta para
cada organismo (Pifiol et al., 2008). Su
actividad biologica esta dirigida a la
defensa de las plantas ante ataques de
hongos o bacterias, lo cual puede ser a
causa de la presencia de nitrbgeno en
Su estructura como amina o0 amida
(Ruiton et al., 1998), se intercalan entre
la pared celular y el DNA del
microorganismo (Domingo & Lopez,
2003), esto ocurre principalmente en los
llamados alcaloides cuaternarios
(Montes-Belmont, 2009).

Métodos de extraccion de metabolitos
secundarios

Gracias a los avances tecnoldgicos con los
gue se cuenta hoy en dia, se pueden extraer
los metabolitos de las plantas e informar
sobre sus diversas propiedades o la toxicidad
que pudieran presentar (Rojas et al., 2015).
Existen distintos métodos de extraccion que
han comprobado ser eficaces y Utiles para la
obtencién de estos compuestos biol6gicos,
entre ellos se encuentran la hidrodestilacion,
extraccion por método de Soxhlet, uso de
disolventes (percolacion, maceracion,
digestion, infusién) (Sierra et al., 2018) o
nuevas técnicas como los  fluidos
supercriticos (Lépez, 2011). El éxito en la
obtencién de un compuesto depende de la
textura del material vegetal, el nivel de
humedad que presenta, el grado de particula
y del tipo de sustancia que se va a aislar
(Chacha 2018); es importante considerar que
la eleccibn de un método de extraccion
depende de la naturaleza quimica de las
sustancias que deseamos obtener, por
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ejemplo, para obtener sustancias de baja
polaridad se usan comunmente solventes
como el éter o cloroformo, y para sustancias
de mediana a alta polaridad, el etanol o
acetona (Lizcano & Vergara, 2008). A
continuacion, se describen algunas técnicas
de extracciébn de metabolitos secundarios
comunmente utilizadas en laboratorios.

Hidrodestilacién: es una técnica utilizada
para la obtencion de aceites esenciales, los
cuales se obtienen mediante la volatilidad de
los componentes de interés (Azmir et al.,
2013). Para ello se calienta un recipiente que
contiene el material vegetal y el solvente, los
compuestos se arrastran mediante el vapor
saturado que se genera (Cerpa, 2007); el
producto final puede formar dos fases, si el
aceite es lo suficientemente denso, se puede
separar por decantacion (Rojas, 2009)

Extraccion por maceracion: consiste en
sumergir el material vegetal en disolventes
como el etanol o agua, requiere de tiempos
prolongados para obtener los metabolitos,
normalmente se usan frascos oscuros los
cuales se agitan constantemente durante el
proceso (Carrion & Garcia, 2010). Es una
técnica ampliamente usada por su factibilidad
y capacidad extractiva (Espada et al., 2020).
Existen dos tipos de maceracion: en frio
cuando el material vegetal y el disolvente se
dejan reposar a temperatura ambiente (Rojas
et al., 2015); el otro método es en caliente,
que consiste en aplicar calor sobre la mezcla
para minimizar el tiempo de extraccion, pero
puede hacer que los componentes
termolabiles se pierdan (L6pez, 2008).

Extraccion por percolacién: el disolvente
pasa a través del material vegetal triturado en
un solo sentido, esto permite obtener
concentraciones mayores del compuesto ya
que el disolvente extrae los compuestos de
manera progresiva, esta técnica permite
obtener cerca del 95% de compuestos
disponibles, un requisito importante es que el
material vegetal haya sido hidratado
previamente con el disolvente (Carrion &
Garcia, 2010).

Extraccion por decocciéon: consiste en
colocar el material vegetal en un recipiente
que contenga agua caliente al punto de
ebullicion, se deja hervir durante un tiempo y
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posteriormente se retira del fuego dejando
reposar; la desventaja de esta técnica es que
algunos componentes termolabiles pueden
perderse (Lopez, 2002).

Extraccion por medio de infusién: el
material vegetal se humedece previamente
en agua y se coloca a punto de ebullicién por
un pequefio lapso (alrededor de 5 minutos),
posteriormente se deja reposar a
temperatura ambiente (Carrion & Garcia,
2010).

Extraccion por medio de fluidos
supercriticos: un fluido supercritico es
cualquier sustancia a una temperatura y
presibn por encima de su punto critico
termodinamico (Sierra et al.,, 2018), esta
técnica usa diéxido de carbono (COy), el cual
se trabaja frio y presurizado, el extracto es
recolectado a intervalos cerrando la valvula
que suministra el gas; es un método usado
para la extraccion de aceites esenciales y
pigmentos (Peredo et al., 2009).

Extraccion en equipo Soxhlet: es una
técnica llevada a cabo con un disolvente
organico como éter, cloroformo, metanol,
hexano, etanol o agua (Nufiez, 2008), el cual
refluye a través de una membrana de
celulosa, la columna que conforma el aparato
se divide en dos partes, en la superior se
encuentra el material vegetal y en la inferior
el disolvente, por lo que al evaporarse, éste
subira hasta donde esta el material vegetal,
posteriormente se condensa y cae sobre el
tejido, extrayendo los compuestos deseados
(Canosa, 2008). Es una técnica con gran
capacidad extractiva y versatilidad en
solventes a utilizar (Espada et al., 2020).

Extraccion asistida por rotavapor: utiliza
un matraz de vacio que rota durante el
proceso, este se encuentra dentro de una
tina con agua a la que se le suministra calor,
el producto de la condensacion se recoge en
un matraz receptor; esta técnica ofrece la
ventaja de incrementar el rendimiento del
extracto (BUCHI, 2015).

Extraccion por pulsaciones eléctricas: se
basa en la ruptura de la membrana celular
mediante pulsos eléctricos, las moléculas se
separan segun su carga, liberandose el
compuesto. Este método puede ser utilizado
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para preparar el material antes de una
maceracion convencional (Azmir et al., 2013).

Extraccion asistida por enzimas: esta
técnica puede ser utilizada para obtener
metabolitos secundarios que se encuentran
inmersos en la red de polisacaridos-lignina y
gue no estan disponibles cuando se usa solo
una técnica con solvente, por lo que el uso
de enzimas como la pectinasa, puede
considerarse un pretratamiento de extraccion
con el fin de liberar compuestos limitados
(Rosenthal et al., 1996).

Solventes utilizados para la obtencion de
metabolitos

La eficiencia de extraccion de un metabolito
depende del tipo de solvente que se utiliza;
sus caracteristicas tales como puntos de
fusion y ebullicion, ademéas de su polaridad,
estan relacionadas con la solubilidad de los
compuestos. ElI agua, diclorometano,
cloroformo, acetato de etilo, acetona, etanol,
cloroformo y metanol son los solventes mas
utilizados (Azmir et al., 2013). Los solutos de
mayor polaridad se quedan mayor tiempo
retenidos, en cambio, los menos polares
eluyen con mayor facilidad, por ejemplo, si el
solvente es de menor polaridad obtendremos
alcaloides, por otro lado, si el solvente es de
mayor polaridad obtendremos ésteres,
aminas, alcoholes o fenoles (Bravo, 2018).
En el caso del metanol, éste puede extraer
eficazmente fenoles, flavonoides, quinonas,
saponinas, taninos, cumarinas y alcaloides
(Raaman, 2006); en solventes como el agua
y etanol, se extraen eficazmente taninos,
fenoles, antocianinas, terpenoides, alcaloides
y saponinas, mientras que el cloroformo y
éter son eficaces extrayendo fenoles,
alcaloides, flavonoides y terpenoides
(Cowan, 1999; Soto & Rosales, 2016). Por
otro lado, el acetato de etilo arrastra consigo
terpenos, taninos, resinas, alcaloides,
aminoacidos, glucdsidos, flavonoides,
fenoles, azlcares reductores y proteinas,
demostrando que estos son también
solventes de alto espectro para la extraccion
de metabolitos (Khan et al.,, 2010), asi
mismo, la acetona extrae flavonoides
aminoacidos y esteroles; finalmente el
hexano extrae terpenos, -carotenoides y
esteroides (Marcano & Hasegawa, 2018).
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Métodos de evaluaciéon de la actividad
bioldgica

Diferentes métodos pueden ser utilizados
para evaluar la actividad biologica de los
extractos vegetales, por ello, se deben tomar
en cuenta los factores que pueden afectar las
respuestas de los  microorganismos
(temperatura, pH, actividad del agua,
nutrientes y las mismas caracteristicas de los
microorganismos utilizados). Los estudios in
vitro evallan la susceptibilidad de estos
microorganismos frente a los extractos
vegetales que deseamos analizar, estos
ensayos se clasifican principalmente en:
métodos de dilucién, métodos de difusién y
de bioautografia (Ramirez & Marin, 2009).

El método de dilucion es util para determinar
la concentracién minima inhibitoria de un
extracto, al ser cuantitativo nos permite
observar si el extracto tiene actividad
bactericida o bacteriostatica (Ramirez &
Marin, 2009). En esta técnica se evalUan
diferentes cantidades de extracto vegetal que
se mezcla con el medio de cultivo,
posteriormente, se realiza la siembra del
microorganismo por extensidbn en placa
(aproximadamente 1 mL de la cepa), y se
incuba segun las condiciones apropiadas de
crecimiento para cada tipo de
microorganismo (Sanchez et al., 2016).
También se puede evaluar por diluciéon en
caldo, sin embargo, la interpretacién de los
datos se obtiene mediante la medicion de
turbidez del medio, que nos indica el nivel de
viabilidad del microorganismo. Para esta
prueba se debe usar un control positivo en el
cual se note claramente la mayor turbidez en
el medio (Picazo, 2000), generalmente la
concentracién de bacterias usada para esto
es de 5 x 10° unidades formadoras de
colonias (ufc)/mL, equivalente a 0.5 en la
escala de Mac Farland, siendo el medio de
cultivo Miiller Hinton (MH) el méas usado para
el cultivo (Ramirez & Marin, 2009).

El método de difusion puede realizarse
mediante papel o pozos, sus resultados son
altamente reproducibles y es recomendada
por el Subcomit¢ de Ensayos de
Susceptibilidad en Committee for Clinical
Laboratory Standards (NCCLS), de Estados
Unidos. Esta prueba consiste en estudiar el
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efecto de las sustancias ensayadas
individualmente, mediante la medicién del
halo de inhibicion del crecimiento del
microorganismo en relacion con la
concentracién de la sustancia. Para esto se
coloca un disco de papel filtro Whatman de
unos 6 ml de didmetro impregnado del
extracto vegetal, o bien, se deposita una
cantidad determinada dentro de un pozo
hecho directamente en la placa (Sanchez et
al., 2016), es importante destacar que para
comparar los efectos de las distintas
sustancias 0 concentraciones sobre el
microorganismo estudiado, se requiere
contrastar con un medicamento o0 sustancia
que actua como control positivo (Carbajal et
al., 2013).

La epsilometria también conocido como “E-
test’, es un método de susceptibilidad
microbiana que combina los principios de la
difusién en disco y la dilucion en agar, sin
embargo, a diferencia de la dilucion en disco
esta técnica nos arroja un resultado
cuantitativo. Consiste en una tira solida de un
material que contiene un gradiente de la
sustancia a probar en la cara inferior, y una
escala de lectura en su cara superior (Vjera,
2002), esta tira se coloca sobre el agar para
después incubar y medir la concentracion
minima inhibitoria, para esto se debe medir
desde el punto de interseccién entre el
extremo de inhibicion de la elipse y la tira
(Picazo, 2000).

La bioautografia es una técnica sencilla que
utiliza la cromatografia para lograr visualizar
los campos de actividad antimicrobiana, la
cuantificacion de la actividad se logra a
través de la medicion del didmetro del halo
de difusibn que se genera al aplicar el
extracto en diferentes concentraciones
(Colorado et al., 2007).

Actividad biolégica en extractos de
Taraxacum officinale

Taraxacum officinale conocida comunmente
como diente de le6n ha sido una planta
utilizada ampliamente en la medicina
tradicional, por lo que los estudios de su
actividad biolégica son muy variados hasta la
fecha, se ha comprobado su actividad contra
diversos microorganismos y para tratar
distintas enfermedades (Han et al., 2011;
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Rodriguez et al.,, 2017). Contiene en su
mayoria compuestos fendlicos (flavonoides y
polifenoles), terpenos, cumarinas y taninos
(Tettey et al., 2014; Chacha, 2018). Los
solventes mayormente utilizados para
obtener los metabolitos de esta planta son el
etanol y el agua, ya que arrastran consigo
triterpenos, fenoles, saponinas, flavonoides y
quinonas; también el uso del metanol es
comin ya que es un solvente de alto
espectro que arrastra alcaloides, esteroides,
cumarinas, fenoles y flavonoides en esta
especie (Fabri et al., 2011), a los metabolitos
secundarios anteriormente mencionados se
les ha atribuido actividad antimicrobiana
(Domingo & LoOpez, 2003; Mohamad et al.,
2005; Oseni & Yussif, 2012), algunos
ejemplos se muestran en la Tabla 1.

La cantidad de metabolitos secundarios
difiere al interior de una misma planta, por
ejemplo, Rodriguez y colaboradores (2017)
identificaron mayor eficacia de inhibicion en
extractos de tallos de Taraxacum a una
concentracién de 1000 pg/ul contra bacterias
como Enterobacter cloacae, Enterococcus
faecium, Providencia rettgeri, Streptococcus
pneumoniae, entre otras. En cambio, Oseni &
Yussif (2012) identificaron actividad biolégica
de las hojas en extractos acuosos (100 y 200
pg/ul) y etandlicos (50 pg/ul) contra Klebsiella
pneumoneae, Pseudomona  aeruginosa,
Staphylococcus aureus y Escherichia coli,
estas bacterias también han sido estudiadas
por otros autores (Azuero et al., 2016;
Rodriguez et al.,, 2017; Diaz et al., 2018;
Hernandez et al., 2020).

El estudio sobre la incidencia de
enfermedades infecciosas es de vital
importancia  para  controlar  cualquier
enfermedad transmisible al hombre. A pesar
de que P. aeruginosa es una bacteria
ampliamente distribuida en la naturaleza,
incluso formando parte del microbiota del
hombre, es una de las principales causas de
infecciones hospitalarias graves (Azuero et
al., 2016), es un patégeno oportunista
implicado en infecciones respiratorias, del
tracto urinario, gastrointestinales, otitis y
bacteriemia (Wagner & Iglewski, 2008). Por
otro lado, E. coli es el anaerobio facultativo
mas abundante de la microflora intestinal
humana (Kaper et al., 2004), causa
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enfermedades enddgenas alterando la pared
intestinal tales como peritonitis o sepsis
(Azuero et al., 2016). Asi mismo, S. aureus
es de las principales bacterias asociadas a
infecciones nosocomiales, se ha mostrado
gue presenta resistencia a antibioticos, lo que
afecta a los pacientes en forma grave
(Cervantes-Garcia et al., 2014), se presenta
tras lesiones cutaneas, trauméticas o
quirargicas, puede penetrar desde la piel
hasta tejidos profundos  produciendo
bacteriemia y cuadros metastasicos (Azuero
et al., 2016). Por esta razén, es importante la
basqueda de nuevas terapias
antimicrobianas a partir de la identificacion de
compuestos naturales como alternativa a los
tratamientos con antibioticos conocidos, lo
cual, es de gran relevancia en el area de la
salud publica (Rodriguez et al., 2017).

Otra bacteria de importancia médica es K.
pneumoniae la cual esti estrechamente
relacionada con los géneros Escherichia y
Salmonella, es un patégeno oportunista
capaz de colonizar varios sitios corporales
(tracto respiratorio, intestino, nasofaringe,
piel) (Wyres & Holt, 2016). Diaz vy
colaboradores (2018) confirmaron que los
extractos hexanicos de hoja de Taraxacum, a
una concentracion de 800 pg/ml es efectivo
para inhibir el crecimiento de esta bacteria,
otros autores también comprobaron su efecto
inhibidor en esta especie (Rodriguez et al.,
2017). Con el extracto de hexano se pueden
obtener metabolitos de tipo terpenoides como
acetato de lupeol, betulina, lupeol, ftalato de
dietilo y fitol (Diaz et al., 2018). Los terpenos
producen una perturbacién de la fraccion
lipidica de las membranas celulares
causando fugas de los materiales
intracelulares (Bueno-Sanchez et al., 2009).

Ademas de la capacidad inhibidora en
bacterias, también se ha comprobado
actividad biologica de T. officinale contra
levaduras. Candida albicans es un
microorganismo versatil para sobrevivir como
comensal en varios sitios como el intestino,
cavidad oral y vaginal (Azuero et al., 2016),
puede afectar de manera superficial hasta
provocar infecciones sistémicas
potencialmente mortales; a pesar de
colonizar asintomaticamente la micoflora
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humana, en condiciones de inmunosupresion
del huésped, puede convertirse en un
patégeno agresivo (Tsui et al., 2016). El uso
de extractos metandlicos (Fabri et al., 2011;
Azuero et al.,, 2016), acuosos, hexanicos
(Tettey et al., 2014) y etandlicos (Rodriguez
et al, 2017), han mostrado resultados
satisfactorios para inhibir el crecimiento de
este microorganismo. Asi mismo, para
reducir el crecimiento de Saccharomyces
cerevisiae (Tettey et al, 2014) se han
utiizado extractos acuosos, hexanicos,
cloruro de metileno y acetato de etilo; y en el
caso del hongo Cryptococcus neoformans, se
han utilizado extractos metandlicos de
Taraxacum (Fabri et al., 2011).

Otros trabajos han mostrado que T. officinale
tiene actividad antiviral; el uso de extractos
acuosos se ha utilizado contra el virus de la
influenza tipo A humana (He et al., 2011). Por
otro lado, se ha evaluado el efecto inhibidor
de los extractos de Taraxacum sobre la
actividad de la transcriptasa reversa (RT) y
replicacion del VIH-1, esto se debe a la
presencia de compuestos fenélicos como el
acido clorogénico, acido cafeico, glicésidos,
flavonoides (lutelina) entre otros, lo cual es
relevante para el desarrollo de terapias
antirretrovirales (Han et al., 2011). EI
mecanismo de accion de los fenoles y
flavonoides parece estar relacionado con la
inhibicibn  enzimatica, interacciones con
proteinas y formacién de complejos en la
pared celular de patdégenos (Domingo &
Lépez, 2003; Rodriguez et al., 2017); otros
trabajos han evaluaron la efectividad de
extractos de diente de ledn contra el virus de
la fiebre amarilla (Rodriguez et al., 2013) y el
virus del dengue (Flores et al., 2018).

También existen estudios que se han
enfocado en describir las propiedades
insecticidas de T. officinale sobre gorgojo del
maiz Sitophilus zeamais (lannacone et al.,
2008) y gorgojo del frijol Acanthoscelides
obtectus (Jovanovi¢ et al.,, 2007). En la
bdsqueda de nuevas alternativas para el
control de insectos, se recurre a los
compuestos fitoquimicos para contrarrestar la
resistencia que algunas especies han
generado a insecticidas quimicos, de esta
manera se reduce el impacto al medio
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ambiente y salud humana (Ontiveros et al.,

2021).

Tabla 1. Actividad antimicrobiana comprobada de Taraxacum officinale.

Tipo de extracto

Metabolito secundario
identificado

Actividad bioldgica

Referencia

Extracto metandlico

Extracto hexanico y
cloroférmico
Extracto acuoso,
hexanico, butandlico,
cloruro de metileno y
acetato de etilo
Extracto etanélico

Extracto acuoso

Extracto etandlico
Extracto etandlico y
acuoso
Extracto metandlico
Extracto metandlico y
acuoso

Extracto hexanico y
de acetato de etilo

Extracto acuoso

No identificados

Triterpenos y fenoles

Fenoles y flavonoides

Quinonas, flavonoides y
triterpenos

No identificados

Triterpenos y saponinas

Saponinas, azUcares
reductores, fenoles,
triterpenos y
fitoesteroles
Alcaloides, esteroides,
cumarinas, fenoles y
flavonoides
Fenoles

Triterpenoides, terpenos
y cumarinas

Fenoles y glic6sidos

Antibacteriana contra Staphylococcus
aureus, Escherichia coli y Pseudomonas
aeruginosa

Antifngica contra Candida albicans
Antiviral contra el virus de la fiebre
amarilla
Antibacteriana contra S. aureus, E. coli,
Bacillus subtilis
Antifangica contra C. albicans y
Saccharomyces cerevisiae
Antibacteriana contra Streptococcus
pneumoniae. Enterococcus faecium,
Klebsiella pneumoniae, Providencia
rettgeri, P. aeruginosa, Enterobacter
cloacae, E. coliy S. aureus
Antifangica contra C. albicans
Antiviral contra el virus de la influenza A /
PR/ 8/34 y WSN (H1N1)

Antibacteriana contra S. aureus y P.

aeruginosa
Antibacteriana contra E. coliy S. aureus

Antifangica contra C. albicans y
Cryptococcus neoformans

Antiviral contra el virus del dengue

Antibacteriana contra Proteus mirabilis, K.
pneumoniae, E. coliy S. aureus

Actividad antiviral contra la RT del VIH-1y
el retrovirus hibrido-MoMuLV / MoMuSV

(Azuero et al. 2016)

(Rodriguez et al.
2013)
(Tettey et al. 2014)

(Rodriguez et al.

2017)

(He et al. 2011)

(Hernandez et al.
2020)
(Oseniy Yussif, 2012)

(Fabri et al. 2011)

(Flores et al, 2018)

(Diaz et al, 2018)

(Han et al, 2011)

cicatrizacion,

Actividad biologica en extractos de Agave sistema nervioso, diabetes,

lechuguilla artritis ~ reumatoide,  antiinflamatorio vy
i i antimicrobiano, entre otras (Ayon, 2007).

Agave lechuguilla conocida como

“lechuguilla” es una planta con alta Entre los principales metabolitos secundarios

resistencia al ataque de plagas, tiene gran de A. lechuguilla se encuentran las

distribucion gracias a su reproduccion saponinas esteroidales (esmilagenina y

vegetativa y sexual (Reyes et al., 2000), es
una planta perenne que posee de 25 a 30
hojas y crece en zonas aridas y semiaridas,
en América se distribuye desde Nuevo
México hasta Guanajuato (Pérez, 2010). De
acuerdo con el conocimiento ancestral, se
han identificado distintos usos y efectos
terapéuticos de las especies pertenecientes
al género Agave, ya sea para combatir el

dolor géstrico, golpes, para mejorar el
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gibsonii,

gitogenina) (Medina, 2014), también contiene
flavonoides, taninos y fenoles a los cuales se
les atribuye su actividad antimicrobiana
(Verastegui, 1995; Barron, 2016; Diaz, 2009;
Tucuch et al., 2020). Se ha registrado que los
extractos de A. lechuguilla tienen actividad
efectiva para inhibir bacterias como: Kurthia
Lactobacillus plantarum (Barrdn,
2016), Nocardia asteroides y N. brasiliensis

(Verastegui, 1995), Enterobacter aerogenes,
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Escherichia coli, Salmonella typhi,
Staphylococcus aureus (Méndez et al.,
2012), Helicobacter pylori (Gonzales, 2014),
Clostridium perfringens y Shigella
dysenteriae (Verastegui et al., 1996), entre
otros. En la tabla 2 se presentan algunos
trabajos de extractos naturales obtenidos de
A. lechuguilla y su respectiva actividad
bioldgica.

Como ya se menciono, la busqueda de
compuestos que ayuden a controlar
patologias  provocadas por  diversos
microorganismos es de gran importancia
debido a la resistencia que han adquirido
contra algunos antibidticos, tal es el caso de
la bacteria H. pylori causante de gastritis
crénica, Ulceras y algunos tipos de cancer.
Se ha comprobado que extractos
metandlicos a concentraciones de 10 y 5
mg/ml mostraron actividad contra esta
bacteria, en particular, las saponinas a
concentraciones entre 0.25-5 mg/ml tienen
mejor efectividad, esto se debe a que la
saponina de A. lechuguilla es de tipo
esteroidal unida a una aglicona y un
oligosacarido formado por 4 hexosas y una
pentosa, a esta estructura se le atribuye la
actividad antibacteriana (Gonzales, 2014).
Las saponinas que poseen una cadena de
azucares unida al carbono-3, forman
complejos con los esteroles de las
membranas celulares, generando grandes
poros en estas y causando lisis celular (Diaz,
2009).

Por otro lado, los flavonoides son
compuestos bioactivos que se pueden
aprovechar incluso de la biomasa residual;
dado que esta especie es utilizada para
extraer fibra, el 85% del material cosechado
se descarta, se ha comprobado que esta
biomasa presenta alto contenido de
flavonoides principalmente de sorhamnetina,
flavanona, hesperidina, delfinidina,
quercetina, kaempferol, cianidina, apigenina
y catequina los cuales tienen Vvarias
aplicaciones en la industria agricola,
alimentaria, cosmética y farmacéutica
(Morreeuw et al., 2021). Los flavonoides
tienen hidréxidos fendlicos en su estructura,
pueden entrar facilmente en la membrana
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celular de los microorganismos donde se
combinan con sus proteinas y las
desnaturalizan, de esta manera se reconoce
gque actdan como agentes mutagenos
(Tereschuk, 2007).

Existen una gran cantidad de hongos
causantes de enfermedades en el hombre y
animales, los cuales pueden provocar desde
afecciones leves como alergias, hasta
infecciones fdngicas muy fuertes (micosis)
principalmente en pacientes
inmunosuprimidos (Guarro, 2012), estas
micosis pueden ser dificil de tratar debido a
su resistencia a la mayoria de los farmacos
disponibles, al igual que en bacterias. Sin
embargo, se ha probado la efectividad de
extractos metandlicos y acuosos de A.
lechuguilla contra Candida albicans y C.
rugosa (Verastegui, 1995; Verastegui et al.,
1996). También se ha observado efectividad
contra el hongo dematofito Epidermophyton
floccosum (Verastegui, 1995; Verastegui et
al., 1996), Trichophyton tonsurans
(Verastegui, 1995; Verastegui et al., 1996;
Verastegui et al.,, 2008) causante de tifias
corporales; contra Sporothrix  schenckii
(Verastegui, 1995; Verastegui et al., 1996;
Verastegui et al, 2008) causante de
infecciones crénicas de la piel y tejidos
subcutaneos; y contra hongos del género
Cryptococcus [C. neoformans (Verastegui et
al., 2008); C. laurenti y C. albidus,
(Verastegui, 1995; Verastegui et al., 1996)]
los cuales afectan principalmente pulmones y
cerebro, aunque pueden infectar cualquier
drgano dafiando el sistema nervioso central,
por eso su infeccion puede estar asociada
con cuadros de meningitis (Li & Mody, 2010).

En el area veterinaria también es de gran
importancia disminuir agentes patdgenos
causantes de enfermedades que puedan
transmitirse de animales a humanos o
viceversa, el género Microsporum pertenece
a un grupo de hongos dermatofitos que
puede ser transmitido entre grupos de
mamiferos (Gréasser et al., 2000); mediante
extractos etandlicos de A. lechuguilla, se ha
observado una inhibicién en el crecimiento de
los hongos M. canis (Verastegui, 1995;
Verastegui et al.,, 1996) y M. gypseum
(Verastegui, 1995; Verastegui et al., 1996;
Veréastegui et al., 2008).
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Tabla 2. Actividad antimicrobiana comprobada de Agave lechuguilla.

Tipo de extracto

Metabolito Actividad biol6gica Referencia
secundario

identificado

Extracto acuoso,
etandlico, lanolina
y manteca de
cacao

Extracto etanélico

Extracto
metandlico

Extracto etanolico
y hexéanico

Extracto etanélico
y acuoso

Extracto acuoso y
etandlico

Extracto etanélico

Extracto etandlico

Extracto etanélico

Extracto
metandélico

Taninos y polifenoles

Antifangica contra Rhizoctonia solani (Pérez, 2010).

Saponinas
esteroidales Antifingica contra Candida albicans, Candida rugosa, (Verastegui,
Cryptococcus neoformans, Cryptococcus laurentii, Cryptococcus 1995).
albidus, Microsporum canis, Microsporum gypseum, Trichophyton
tonsurans, Epidermophyton floccosum, Sporothrix schenckii,
Nocardia asteroides y Nocardia brasiliensis
Saponinas Antifungica contra Penicillium rubrum, Fusarium oxysporum (Barron,
Antibacteriana contra Kurthia gibsonii y Lactobacillus plantarum 2016).
Saponinas, taninos y
flavonoides Antifangica contra Rhizopus stolonifer, Colletotrichum (De
gloeosporioides y Penicillium digitatum Rodriguez et
al. 2011)
Carbohidratos,

azUcares reductores,
saponinas y taninos

(Tucuch et al.
2020)

Antifingica contra Fusarium oxysporum

Saponinas, taninos y

terpenos Antibacteriana contra Enterobacter aerogenes, Escherichia coli, (Méndez et al.
Salmonella typhi y Staphylococcus aureus 2012)
Polifenoles
Antifungica contra Rhizoctonia solani (Castillo et al.
2015)

No identificados
(Verastegui et
al. 1996).

Antifungica contra Candida albicans, Candida rugosa,
Cryptococcus neoformans, Cryptococcus laurentii, Cryptococcus
albidus, Microsporum canis, Microsporum gypseum, Trichophyton

tonsurans, Epidermophyton floccosum, y Sporothrix schenckii y
antibacteriana contra Clostridium perfringens y Shigella
dysenteriae

No identificados

Antifangica contra Cryptococcus neoformans, Microsporum (Verastegui et

gypseum, Trichophyton tonsurans, y Sporothrix schenckii al. 2008).
Saponinas y
alcaloides Antibacteriana contra Helicobacter pylori (Gonzales,
2014)

BioTecnologia, Afio 2022, Vol. 26 No.1 37



Articulos

Asi mismo, existen hongos fitopatégenos
saprobios o parasitos de plantas como los
pertenecientes al género Fusarium (Guarro,
2012) que causan grandes afectaciones en
los cultivos, la busqueda de componentes
bioactivos naturales para ser utilizados como
control biolégico es de gran relevancia por su
bajo costo y facil aplicacion (Rivera et al.,
2004). Se ha probado la eficacia de extractos
metandlicos (Barrén, 2016), etandlicos y
acuosos (Tucuch et al, 2020) de A.
lechuguilla contra Fusarium oxysporum.
También se ha encontrado efectividad de
extractos etandlicos (Castillo et al., 2015), y
acuosos (Pérez, 2010), los cuales son ricos
en polifenoles y taninos, contra Rhizoctonia
solani, una especie fitopatdégena de plantas;
ademas de la efectividad contra el moho
Rhizopus stolonifer (De Rodriguez et al.,
2011) los cuales degradan frutos y vegetales.
El género Penicillium incluye un grupo de
especies capaces de infectar granos vy
semillas de almacén causando disminucion
en su capacidad de germinacion,
decoloracién, calentamiento y produccion de
micotoxinas (Tequida-Meneses et al., 2002),
los extractos metandlicos de A. lechuguilla
han tenido efectividad contra Penicillium
rubrum (Barron, 2016), en cambio, los
etandlicos y hexanicos han tenido un
resultado positivo contra P. digitatum (De
Rodriguez et al.,, 2011), esto sefiala la
importancia de investigar las propiedades de
los metabolitos en plantas para identificar
compuestos inofensivos tanto para el hombre
como para el ambiente.

Otra propiedad de los extractos de agave es
su capacidad insecticida, un ejemplo de ello
es su capacidad repelente contra el gorgojo
del arroz Sitophilus oryzae, se conoce que
los alcaloides, terpenos, esteroides, fenoles,
flavonoides y taninos contienen funciones
defensivas contra insectos (Orozco, 2006),
muchos de estos metabolitos se encuentran
presentes en A. lechuguilla, aunque ain no
se ha identificado la estructura especifica de
compuestos particulares a los que se les
atribuya esta actividad biologica.
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Conclusioén

Los extractos de Taraxacum officinale y
Agave lechuguilla presentan actividad
inhibitoria relevante ante distintos tipos de
microorganismos brindando una oportunidad
para el desarrollo de nuevos medicamentos.
La actividad antimicrobiana por parte de
extractos de plantas, asi como las técnicas
de extracciébn de metabolitos secundarios
han sido estudiadas por cientificos de
divergentes campos entre ellos
biotecndlogos, los cuales buscan el
aprovechamiento de fuentes de origen
biolégico para el desarrollo de bienes,
servicios y productos de importancia y
utilidad para la sociedad. Para esto los
ensayos in vitro permiten evaluar la
efectividad de una variedad de compuestos
que tienen efectos inhibidores sobre
microorganismos, sin embargo, adn queda
inconcluso conocer exactamente cuales son
los compuestos encargados de dicha
actividad, asi como los efectos y toxicidad
que puedan causar, es por esto que se debe
continuar con la estandarizaciéon de los
métodos de extraccién y estudios enfocados
al andlisis y caracterizacion de la estructura
molecular de dichos compuestos mediante
métodos cromatograficos. A pesar de ello, el
contar con un resumen sobre los diferentes
métodos de extraccién y principales grupos
de metabolitos encontrados en T. officinale y
A. lechuguilla nos acerca y dirige el camino
de la investigacion para ahondar mas sobre
compuestos  especificos con actividad
biolégica y asi, proponer su posible
industrializacion a futuro con el sustento de
investigaciones sistematizadas
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