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There are forces friendly to our struggle to birth ourselves as an intelligent species. But they are 

quiet and shy; they are to be sought, not in the arrival of alien star fleets in the skies of earth, 

but nearby, in wilderness solitude, in the ambience of waterfalls, and yes, in the grasslands and 

pastures now too rarely beneath our feet. No one yet understand the mysterious intelligence 

within plants or the implications of the idea that nature communicates in a basic chemical 

language, that is unconscious but profound.  

-Terence Mckenna, Food of the Gods, 1992.   

 

 

 

Organic chemistry lies at the heart of biotic interaction. 

-Jerrold Meinwald, 2009. 
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RESUMEN  

Las plantas han desarrollado una diversidad de defensas químicas que cubren casi todas las 

clases de metabolitos secundarios y que representan una barrera importante contra la herbivoría. 

Ciertos insectos herbívoros especializados pueden hacer uso de estos metabolitos ingiriéndolos 

y almacenándolos (secuestro) en su tejido corporal o tegumento para su propia defensa. Esta 

investigación tuvo como objetivo determinar la identidad estructural de el o los cardenólidos en 

Pentalinon andrieuxii y establecer su presencia en Syntomeida epilais. Pentalinon andrieuxii 

(Apocynaceae) es una enredadera nativa de la Península de Yucatán que es utilizada en la 

medicina tradicional maya para el tratamiento de leishmaniosis. El análisis por CLAR de los 

productos de hidrólisis ácida de las fracciones semipurificadas obtenidas de las hojas y el látex 

de P. andrieuxii, así como del extracto crudo de las polillas en estado adulto de S. epilais, mostró 

la presencia de las geninas de cardenólidos, gitoxigenina y oleandrigenina. Estos resultados 

permitieron establecer la presencia de cardenólidos de tipo urechitoxina en P. andrieuxii y el 

secuestro de este tipo de metabolitos por parte de S. epilais.  
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ABSTRACT 

Plants have evolved a diversity of chemical defenses that cover almost all classes of secondary 

metabolites and represent an important barrier against herbivory. Certain specialized herbivorous 

insects can make use of these metabolites by ingesting and storing them (sequestration) in their 

body tissue or integument for self-defense. This research aimed to determine the structural 

identity of the cardenolide(s) in Pentalinon andrieuxii (Apocynaceae) and to stablish their 

presence in Syntomeida epilais (Lepidoptera). P. andrieuxii is a native vine of the Yucatan 

Peninsula that is used in traditional Mayan medicine for the treatment of leishmaniasis. HPLC 

analysis of the acid hydrolysis products of the semi-purified fractions obtained from the leaves 

and latex of P. andrieuxii, as well as the crude extract of the adult moths of S. epilais, indicated 

the presence of cardenolide genins, gitoxigenin and oleandrigenin. These results allowed 

establishing the presence of urechitoxin-type cardenolides in P. andrieuxii and sequestration of 

this type of metabolites by S. epilais for their protection. 
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INTRODUCCIÓN   

La interacción planta-herbívoro es una de las más extendidas y complejas entre los 

organismos. Los patrones de diversificación de plantas e insectos herbívoros se originaron 

durante el Paleozoico, hace 300-400 Ma, cuando surgieron las primeras plantas vasculares y 

artrópodos (Price, 2002; Scott, 1992). Durante el Paleozoico tardío y el Mesozoico temprano, 

aparecieron importantes grupos de insectos fitófagos pertenecientes a los órdenes Coleoptera, 

Lepidoptera e Hymenoptera. Luego, alrededor de 100 Ma más tarde, las angiospermas 

emergieron y se diversificaron ampliamente en todo el mundo (Kariñho-Betancourt, 2017; Niklas, 

1983). El modelo de "carrera armamentista" (Dawkins y Krebs, 1979) describe una de las formas 

en las que puede ocurrir la coevolución (Thompson, 1994), y establece cómo la selección 

recíproca puede llevar a las plantas a escapar de sus herbívoros generando nuevas defensas, a 

través de mutaciones e intensificando su arsenal químico con el tiempo (Becerra, 2015). En 

consecuencia, los herbívoros han cambiado sus constituyentes moleculares, fisiológicos y 

etológicos en respuesta al mecanismo de defensa químico de las plantas (Prado y Demarco, 

2018), a tal grado, que muchos metabolitos secundarios disuasorios utilizados por las plantas 

para su defensa se han convertido en atrayentes alimenticios para los herbívoros especializados 

(Opitz y Muller, 2009; Blum, 1992). Algunos insectos especializados secuestran los metabolitos 

secundarios defensivos de las plantas y los utilizan para su propia defensa química. Los insectos 

pueden secuestrar selectivamente una toxina vegetal de varias que pueden estar disponibles 

desde el punto de vista dietético, i.e., se sabe que la capacidad de secuestrar y almacenar 

cardenólidos de plantas hospederas difiere entre las especies de Danaus Kluk, 1780. En el 

estudio de Mebs et al. (2012) se reporta que las larvas de dos especies de Danainae Boisduval, 

1833, D. plexippus y D. gilippus Cramer, 1775, respectivamente, criadas en una planta misma 

planta huésped (Asclepias curassavica L.), secuestraron los principales cardenólidos del 

complejo calotropina/calactina. Sin embargo, D. gilippus almacenó 10–12 veces menos 

calotropina que D. plexippus, lo que sugiere un secuestro selectivo de calactina por parte de esta 

especie. En el caso de la polilla neotropical Syntomeida epilais Walker (Lepidoptera: Arctinii), la 

selectividad de cardenólidos parece depender de la naturaleza del hospedero. S. epilais es una 

polilla conocida por ser una especialista en alimentarse de las especies de Apocynaceae que 

contienen cardenólidos, específicamente por alimentarse en estado larval de las hojas de Nerium 

oleander L. (adelfa) (Rothschild y Reichstein, 1973), un arbusto nativo de la región mediterránea 

del cual secuestra los cardenólidos oleandrina y nerigósida. Recientemente, se reportó a la 

enredadera neotropical Pentalinon andrieuxii (Müll. Arg.) B.F. Hansen & Wunderlin 
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(Apocynaceae) como un nuevo hospedero natural de S. epilais. Sin embargo, y aun cuando el 

conocimiento fitoquímico de P. andrieuxii no reporta la presencia de oleandrina y nerigósida, 

Villegas (2019) reportó la presencia de la genina oleandrigenina en el extracto de hojas de P. 

andrieuxii, dicha genina constituye el mismo núcleo esteroidal de los cardenólidos oleandrina y 

nerigósida. Por lo tanto, S. epilais podría secuestrar diferentes cardenólidos de cada una de sus 

plantas hospederas (Villegas, 2019). Para comprender la interacción entre las plantas que 

contienen cardenólidos y los insectos herbívoros, es indispensable la identificación de los 

productos de defensa en las plantas. Dada la producción de diferentes cardenólidos en las 

especies hospederas de S. epilais, aún no se han establecido las características químicas de los 

cardenólidos que busca la polilla para seleccionar su planta huésped. Con base en lo anterior, 

en este trabajo se pretende determinar la identidad estructural de el o los cardenólidos en 

Pentalinon andrieuxii y establecer su presencia en Syntomeida epilais. 
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CAPÍTULO I 

1. ANTECEDENTES 

1.1 Diversidad de defensas químicas de las plantas 

A medida que las plantas terrestres adquirieron complejidad e independencia del agua para la 

reproducción, las relaciones con los animales se diversificaron, proporcionando beneficios y 

también desafíos para las plantas (Pacini et al., 2008). Las plantas producen una amplia variedad 

de metabolitos secundarios que han evolucionado para una diversidad de funciones que van 

desde permitir a las plantas hacer frente a presiones abióticas (i.e., Radiación UV, sequía, calor) 

(Ramakrishna y Ravishankar, 2011), mediar interacciones como metabolitos de defensa contra 

herbívoros (Mithöfer y Boland, 2012) y microorganismos patógenos (Bais et al., 2006; Mandal et 

al., 2010), para la atracción de polinizadores o animales dispersores de frutos (Kessler et al., 

2008), hasta servir como compuestos de señalización (Karban et al., 2000; Baldwin et al., 2006). 

Estas funciones no son de ninguna manera exclusivas: los metabolitos pueden estar involucrados 

en interacciones con estreses tanto abióticos como bióticos, como se demostró para los 

isoprenoides volátiles (Vickers et al. 2009).Las plantas han desarrollado una gran cantidad de 

diferentes defensas químicas que representan una barrera importante para la herbivoría: algunas 

son constitutivas y otras son inducidas después del ataque y pueden ser provocadas 

específicamente por ciertos agresores (Leitner et al., 2005; Wittstock y Gershenzon, 2002). 

Muchos metabolitos secundarios actúan directamente sobre el herbívoro, mientras que otros 

actúan indirectamente a través de la atracción de organismos de otros niveles tróficos que, a su 

vez, protegen la planta (Mithöfer y Boland, 2012; Schnee et al., 2006; Kappers et al., 2005; 

Kessler y Baldwin, 2001). Una enorme diversidad de metabolitos secundarios de las plantas son 

tóxicos, repelentes o antinutritivos para herbívoros de todo tipo, entre estos se encuentran los 

glicósidos cianogénicos, glucosinolatos, cardenólidos, taninos, alcaloides y terpenoides (Figura 

1.1) (Mithöfer y Boland, 2012; Bennett y Wallsgrove, 1994).  

Los metabolitos secundarios actúan de diversas maneras en los herbívoros, ya sea disuadiendo 

el ataque o afectando su crecimiento, desarrollo, sobrevivencia, reproducción y respiración 

(Anaya y Espinosa García, 2006). Muchos fitoquímicos estructuralmente diversos actúan como 

antinutrientes que interfieren con la biodisponibilidad de los nutrientes modificando químicamente 

el nutriente, formando complejos menos activos con el nutriente o dificultando la digestión, 

absorción o utilización del nutriente (Felton y Gatehouse, 1996). Mientras que otros, actúan con 

frecuencia mediante la interrupción de la membrana, la inhibición del transporte de iones, la 
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inhibición de los procesos de transducción de señales, la inhibición del metabolismo o la 

interrupción del control hormonal de los procesos fisiológicos (Mithöfer y Maffei, 2017; Mithofer y 

Boland, 2012; Wittstock y Gershezon, 2002).  

 

 

Figura 1.1 Estructuras de metabolitos secundarios de defensa vegetal seleccionados 

de varias clases químicas.  

 

1.2 “Arsenal químico” en Apocynaceae 

Una de las familias más grandes e importantes en las angiospermas, reconocida por ser una rica 

fuente de metabolitos secundarios bioactivos y tóxicos es la familia Apocynaceae Juss. Por esta 

razón, muchos de los géneros de la familia como Rauwolfia Gled., Catharanthus G. Don, 

Allamanda L., Strophanthus DC., Asclepias L. e Himatanthus Willd. ex Schult., son ampliamente 

utilizados en medicina tradicional en todo el mundo (Wong et al., 2013; Hutchings, 1989; Bisset, 

1989; Van Beck et al., 1984; Schultes, 1979) y también como venenos para la caza (González-
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Rocha y Rosa Cerros-Tlatilpa, 2015; Juárez-Jaimes et al., 2007; Alvarado-Cárdenas, 2004; 

Chimal y Corona, 2003). Carl Linnaeus nombró al género Asclepias en honor al dios griego de la 

medicina Asklepios, hijo de Apolo, debido a su extenso uso como grupo medicinal de plantas 

(Quattrocchi, 1999). Mucha atención se ha dirigido a dos aspectos que probablemente hayan 

resultado de interacciones coevolutivas fuertes: (1) la química secundaria de Apocynaceae, y (2) 

sus interacciones planta-herbívoro (Fishbein et al., 2017). 

Apocynaceae presenta una distribución global con una gran diversidad en los trópicos y 

subtrópicos y es una familia extremadamente diversa en términos morfológicos y químicos, así 

como una de las más importantes productoras de látex. Las especies de Apocynaceae son más 

conocidas por su producción de alcaloides indol mono-terpénicos (i.e., Rauwolfia spp.), 

alcaloides esteroideos (i.e., Holarrhena spp.) y cardenólidos (i.e., Nerium oleander) (Agrawal et 

al., 2012; Endress et al., 1990). También producen metabolitos secundarios como esteroles, 

saponinas y otros triterpenos. Probablemente los más conocidos por su amplio uso en medicina 

tradicional son los complejos alcaloides indólicos que se encuentran en varias tribus de 

Rauvolfoideae (Hegnauer, 1989; Kisakürek et al., 1983; Bisset, 1961). En el resto de la familia, 

los alcaloides indólicos están ausentes, ya que han sido reemplazados principalmente por 

alcaloides esteroideos y cardenólidos (Endress y Bruyns, 2000; Endress et al., 1990; Hegnauer, 

1970). Un tipo de alcaloide menos común, los pirrolizidinicos, se encuentran en especies de 

cuatro tribus del clado APSA (Apocynoideae Burnett, Periploicoideae Endl., Secamonoideae 

Endl., Asclepiadoideae Burnett) (Morales et al., 2017; Colegate et al., 2016; Burzynski et al., 

2015).  

Una de las características que distinguen a Apocynaceae de las demás familias que pertenecen 

al orden Gentianales Juss. ex Bercht. & J. Presl es la presencia de látex. Los laticíferos son 

células altamente especializadas definidas por su característica anatomía y su distintivo 

citoplasma, comúnmente conocido como látex. A pesar de su naturaleza inusual, el contenido de 

los laticíferos tiene una importancia tradicional y contemporánea como toxinas o valiosos 

bioproductos (Hagel et al., 2008). Algunos metabolitos secundarios y proteínas que se 

encuentran en el látex de las apocináceas tienen un papel de defensa confirmado o potencial 

contra los insectos herbívoros (Konno, 2011), debido a que proveen un sitio para almacenar 

metabolitos de defensa y, a menudo, el látex presenta propiedades similares al pegamento 

(Hagel et al., 2008). 
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Los primeros sistemas de los que se ha podido inferir que los ingredientes de látex juegan un 

papel importante en la defensa de las plantas contra los insectos herbívoros son los conformados 

por plantas de Apocynaceae que poseen látex que contiene cardenólidos y sus herbívoros 

especialistas. Esta inferencia está respaldada por el comportamiento para eludir el látex de las 

especies de Apocynaceae en las que se especializan los insectos mediante el corte de venas y 

zanjas (Dussourd y Denno, 1991). Se ha observado que las mandíbulas de los escarabajos 

Tetraopes sp. Dalman in Schönherr, 1817 quedaban atrapadas y pegadas con látex de Asclepias 

L, cuando este se colocaba artificialmente en las mandíbulas (Dussourd y Eisner, 1987). Además, 

un gran porcentaje de larvas de mariposa monarca recién eclosionadas fueron encontradas 

atrapadas por el látex de Asclepias sp. (Zalucki et al., 2001a; Zalucki y Brower, 1992). Esta 

evidencia sugiere que el látex con cardenólidos defiende a las plantas de los insectos herbívoros, 

tanto química como mecánicamente, al atraparlos, inmovilizarlos e intoxicarlos.  

1.2.1 Cardenólidos en Apocynaceae  

Los cardenólidos en Apocynaceae se distribuyen principalmente en los géneros Nerium L., 

Thevetia L., Cerbera L., Apocynum L. y Strophanthus DC. Son toxinas notables debido a que 

actúan de manera específica inhibiendo la enzima Na+⁄K+-ATPasa (también llamada bomba 

sodio-potasio). La Na+⁄K+-ATPasa es una bomba catiónica unida a la membrana que transporta 

activamente los iones Na+ fuera de la célula y K+ dentro de ella. Los gradientes de Na+ y K+ 

establecidos por esta enzima son vitales para una variedad de procesos fisiológicos de los 

animales que incluyen transducción de señales neuronales, contracción muscular y la 

osmorregulación (Yang et al., 2019; Lingrel, 2010).  

A diferencia de otros glicósidos defensivos, como los glicósidos cianogénicos, glucosinolatos, 

etc., los cardenólidos no se activan por escisión del glicósido (Yatime et al., 2011). Los 

cardenólidos se unen a un sitio conservado que se encuentra en la subunidad α de la enzima, 

desde el lado extracelular con el anillo de lactona profundamente insertado en el dominio 

transmembrana y con el glicósido en dirección al medio extracelular (Yatime et al., 2011; Ogawa 

et al., 2009). La unión de los cardenólidos a la Na+⁄K+-ATPasa ocurre mediante enlaces de 

hidrógeno entre los aminoácidos de la proteína (Na+⁄K+-ATPasa) y los grupos oxhidrilo del 

cardenólido (De Pont et al., 2009). Adicionalmente, las interacciones de van der Waals y las 

electrostáticas también pueden desempeñar un papel en la unión de los cardenólidos a la Na+⁄K+-

ATPasa (Paula et al., 2005). En dosis terapéuticas, algunos cardenólidos tienen efectos 

beneficiosos para mejorar la insuficiencia cardíaca a través de un efecto indirecto sobre las 
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concentraciones de calcio intracelular; sin embargo, en concentraciones más altas tiene efectos 

tóxicos, que pueden ser letales (Carfora et al., 2020; Farkhondeh et al., 2020). Las plantas 

pueden sintetizar y almacenar cardenólidos con impunidad, ya que carecen de la vulnerable 

enzima Na+⁄K+-ATPasa (Heckel, 2014). Los cardenólidos son un grupo de esteroides derivados 

de los triterpenoides, son una clase química dentro de los glucósidos cardíacos que comprende 

dos clases principales de compuestos, cardenólidos y bufadienolidos, los cuales difieren en la 

estructura de su genina (Figura 1.2). Estructuralmente, los cardenólidos presentan 23 carbonos 

en una estructura esteroidal de cuatro anillos de carbono fusionados:  ciclopentano-

perhidrofenantreno, que incluye una lactona de cinco miembros en la posición β en C17 y un 

glicósido en la posición 

 β de C3. La presencia de grupos carbonilo, hidroxilo, aldehído, epóxido y olefina en otras 

posiciones da lugar a varios tipos de geninas. Aunque el número actual de tipos de genina es 

relativamente pequeño, la variación en el resto glucósido, ya sea α o ß en la posición 3, ha 

conducido a un número considerable de cardenólidos. Algunos ejemplos de geninas de 

cardenólidos presentes en Apocynaceae son oleandrigenina, digoxigenina, ouabagenina y 

estrofantidina (Figura 1.3) (Dager, 2016). 

 

Figura 1.2 Clasificación de los glicósidos cardiacos de acuerdo al anillo lactónico. (Castillo 

y Córdoba, 2015).  
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Figura 1.3 Geninas presentes en los cardenólidos de la familia Apocynaceae. 

 

Los glicósidos de cardenólidos generalmente están presentes con una a tres unidades de 

monosacáridos. Puede incluir glucosa o ramnosa junto con otros desoxiazúcares cuya ocurrencia 

natural es, hasta ahora, conocida solo en asociación con glicósidos cardíacos (Dager, 2016). En 

total, se han caracterizado diecisiete azúcares diferentes en este grupo de metabolitos 

secundarios (Figura 1.4), que incluyen D-glucosa, gentiobiosia, gentiotriosa, 6-desoxi-hexosas 

(e.g. 6 desoxi-alosa) o 2, 6-didesoxi-hexosas (por ejemplo, L-oleandrosa, D-sarmentosa), 

algunas de las cuales son 3-metil éteres (e.g. L-acofriosa, L-thevetosa, D-digitalosa, D-diginosa) 

o 2-metil éteres (e.g. 2-O-CH3-D-digitalosa) o 2-acetil ésteres (e.g. 2-O-acetil-L-thevetosa). Sin 

embargo, los más frecuentemente encontrados son glucosa, galactosa, manosa, ramnosa y 

digitalosa (Wen et al., 2016). 
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Figura 1.4 Diferentes restos de azúcares de cardenólidos identificados en 

Apocynaceae. 

 

1.3 Secuestro de cardenólidos en la interacción planta-insecto  

Los insectos mejoraron coevolutivamente los constituyentes moleculares, fisiológicos y 

conductuales en respuesta a mecanismos de defensa físicos y químicos de las plantas (Brown y 

Trigo 1995; Schoonhoven et al. 2006; Opitz y Müller, 2009; Prado y Demarco, 2018). Las 

estrategias empleadas por los insectos incluyen: 

1. Selección de plantas. Los insectos pueden evitar el consumo de plantas tóxicas tan pronto 

como puedan detectarlas visualmente, olfativamente o por contacto. Estos mecanismos 

de evitación pueden ser determinados genéticamente o por un proceso de aprendizaje 

(Nealis y Nault, 2005). 



CAPITULO I 

 
 

10 

2. Manipulación de las defensas químicas. Los insectos evitan las defensas alimentándose 

solo de aquellas partes de la planta que contienen cantidades mínimas de el o los 

productos químicos tóxicos o mediante el corte de zanjas a través de las hojas para 

despresurizar los canales y eliminar la exudación tóxica en su sitio de alimentación 

(Dussourd y Denno, 1991). 

3. Excreción de toxinas vegetales. Los insectos poseen intestinos que no son permeables a 

los metabolitos secundarios y permiten una rápida excreción de toxinas (Zagrobelny et 

al., 2004)  

4. Sobreproducción de enzimas de desintoxicación. La resistencia metabólica a menudo 

resulta de la sobreproducción de "enzimas de desintoxicación" que pueden metabolizar 

los xenobióticos. Las enzimas de desintoxicación generalmente incluyen tres 

superfamilias principales: las monooxigenasas del citocromo P450 (P450 o CYP para los 

genes), las glutatión S-transferasas (GST) y las carboxilesterasas (COE). Entre estas, las 

P450 parecen tener un papel clave en las interacciones planta-insecto (Lu et al., 2020).  

1. Secuestro de metabolitos tóxicos. Los compuestos vegetales también pueden ser 

secuestrados y posteriormente utilizados como una sustancia defensiva, concentrándolos 

en partes específicas de los tejidos del cuerpo del insecto (i.e., tegumento), ya sea de 

forma activa (bombas de eflujo) o pasiva y con frecuencia de manera altamente selectiva 

(Opitz y Müller, 2009).  

Los insectos que son resistentes a las toxinas vegetales generalmente combinan varios rasgos 

de resistencia (por ejemplo, conductuales y metabólicos), y estos rasgos son frecuentemente 

inducibles en lugar de constitutivos. 

A pesar de la toxicidad universal de muchos metabolitos secundarios contra los animales, 

algunos insectos herbívoros especializados pertenecientes a diferentes órdenes (e.g. 

Lepidoptera, Coleoptera, Heteroptera etc.) son capaces de alimentarse de plantas que los 

contienen almacenándolos en su tejido corporal o tegumento para su propia defensa (Agrawal et 

al., 2012). El secuestro se define como "la captación, transporte, modificación, almacenamiento 

y despliegue selectivos de metabolitos secundarios de la planta para el propio beneficio del 

insecto" (Heckel, 2014; Optiz y Müller, 2009). Los insectos demuestran su protección mediante 

señales llamativas de advertencia (aposematismo), a menudo combinadas con un 

comportamiento gregario (Bowers, 1992). Sin embargo, el secuestro no está necesariamente 

relacionado con el aposematismo (Fitzgerald et al., 2008) porque las características 

desagradables (sabor amargo y efectos nocivos) de los insectos aposemáticos también puede 
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deberse a defensas químicas derivadas de precursores que se obtienen de las plantas (Kuhnert 

et al., 2008), a defensas sintetizadas de novo (Klitzke y Brown 2000; Pasteels et al., 1988) debido 

a defensas mecánicas (Guilford 1990), o las especies pueden ser simplemente imitadoras (Platt 

et al., 1971). Más allá del simple consumo, el secuestro requiere adaptaciones para el transporte, 

metabolismo y almacenamiento de las toxinas. La selectividad de la captación puede realizarse 

mediante uno o mediante una combinación de muchos mecanismos. Después de la ingestión, 

las toxinas de la planta entran en contacto con la envoltura peritrófica. La envoltura peritrófica 

puede estar involucrada en el proceso de secuestro ya que las toxinas de las plantas podrían 

unirse a la envoltura y podrían quedar retenidas en el intestino. Por lo tanto, evitará que algunas 

toxinas lleguen al epitelio intestinal y evitará el secuestro. El epitelio intestinal representa la 

siguiente capa de selectividad y el secuestro puede modularse mediante funciones de barrera 

pasiva (por ejemplo, mediante difusión de compuestos lipofílicos) o podría estar mediada por 

vehículos activos, así como el metabolismo mediante la degradación enzimática y la captación 

selectiva (i.e. portadores de eflujo que consumen ATP como glucoproteínas-p) (Dobler et al., 

2015; Petschenka et al., 2013b). Las proteínas, como los portadores de eflujo, median en una 

barrera activa para evitar que las toxinas lleguen a la cavidad corporal. Una posibilidad de cómo 

se pueden secuestrar las toxinas polares es a través de proteínas portadoras específicas. Se ha 

sugerido la participación de portadores en el secuestro de compuestos vegetales desde el lumen 

intestinal hacia el hemocele, pero no se ha demostrado funcionalmente a nivel de portadores 

individuales. La interacción de los parámetros físicos y biológicos determinará la cantidad de 

compuesto que ingresará a la cavidad corporal y la cantidad que se desechará (Petschenka y 

Agrawal, 2016).  

En el caso del secuestro de cardenólidos solo se han descrito mecanismos limitados de 

tolerancia en los insectos (Birnbaum y Abbot, 2017). En las estrategias comportamentales 

destacan la despresurización de los canales laticíferos y con ello la eliminación/disminución de 

la exudación tóxica en su sitio de alimentación (Konno, 2011; Dussourd, 2009; Chambers et al., 

2007; Dussourd y Denno, 1991). Las especies de insectos de diferentes órdenes que secuestran 

cardenólidos muestran otra adaptación común a esta clase de metabolitos secundarios, e.g. las 

especies del género Danaus (Lepidoptera), Chrysochus Chevrolat in Dejean, 1836 (Coleoptera) 

u Oncopeltus Stal, 1868 (Heteroptera) poseen Na+⁄K+-ATPasas resistentes a cardenólidos. En el 

caso de D. plexippus (Linnaeus, 1758) y Chrysochus la resistencia a cardenólidos está asociada 

a dos sustituciones de aminoácidos en la Na+⁄K+-ATPasa (sitios Q111 y N122) (Petschenka et 

al., 2017; Opitz y Müller, 2009; Labeyrie y Dobler, 2004; Holzinger y Wink, 1996). Sin embargo, 
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no todos los insectos adaptados a cardenólidos poseen estas mutaciones adaptativas; hay otros 

insectos generalistas y especialistas que albergan Na+⁄K+-ATPasas sensibles a cardenólidos, 

pero que utilizan mecanismos de transporte pasivo y activos para alimentarse con éxito de 

plantas que contienen cardenólidos y, según sea el caso, secuestrarlos.  

Los mecanismos de transporte pasivos y activos parecen evitar que los cardenólidos se muevan 

a través del perineo del insecto y lleguen al sistema nervioso, donde las Na+⁄K+-ATPasas se 

expresan predominantemente (Petschenka et al., 2012; Petschenka et al., 2013a; Petschenka et 

al., 2013b). Dos especies de lepidópteros, Daphnis nerii L. (secuestra cardenólidos) y Manduca 

sexta L. (generalista), expresan las glucoproteínas-P, que son bombas de eflujo que protegen 

los tejidos nerviosos sensibles contra toxinas y fármacos (Birnbaum y Abbot, 2017; Petschenka 

et al., 2013b; Petschenka y Dobler, 2009). Los cardenólidos a menudo se almacenan en áreas 

compartimentadas (glándulas, espacios dorsolaterales, exoesqueleto, etc.) y, en consecuencia, 

las concentraciones en la hemolinfa se pueden mantener bajas, lo que puede ayudar a proteger 

los tejidos sensibles como el sistema nervioso contra los efectos tóxicos (Aardema et al., 2012; 

Petschenka et al., 2012; Dobler et al., 2011; Petschenka y Dobler, 2009; Dobler, 2004; Torrie et 

al., 2004; Feng y Lingrel, 1994; Burns y Price, 1993; Scudder y Meredith, 1982). 

1.3.1 Selectividad en el secuestro de cardenólidos  

Muchos metabolitos secundarios disuasorios utilizados por las plantas para su defensa se han 

convertido en atrayentes alimenticios para los herbívoros especializados (Opitz y Muller, 2009; 

Blum, 1992). Los insectos pueden secuestrar selectivamente una toxina vegetal de varias que 

pueden estar disponibles desde el punto de vista dietético. Esta hipótesis ayuda a explicar las 

preferencias de alimentación relativamente restringidas de muchos insectos, i.e., se sabe que la 

capacidad de secuestrar y almacenar cardenólidos de plantas hospederas difiere entre especies 

de Danaus. En el estudio de Mebs et al. (2012) se reporta que las larvas de dos especies de 

Danainae, D. plexippus y D.gilippus, criadas en una planta misma planta huésped (Asclepias 

curassavica) secuestraron los principales cardenólidos del complejo calotropina/calactina; sin 

embargo, D. gilippus almacenó de 10 a 12 veces menos calotropina que D. plexippus, lo que 

sugiere un secuestro selectivo de calactina en D. gilippus. 

En el caso de la polilla neotropical Syntomeida epilais Walker (Lepidoptera: Arctiini), la 

selectividad de cardenólidos parece depender de la naturaleza del hospedero. S. epilais es una 

especie conocida por ser especialista en alimentarse de las especies de Apocynaceae que 
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contienen cardenólidos, específicamente por alimentarse en estado larval de las hojas de Nerium 

oleander L. (adelfa) (Von Nicksch-Rosenegk et al., 1990; Wink y Schneider, 1990; Rothschild y 

Reichstein, 1973;), un arbusto nativo de la región mediterránea del cual secuestra los 

cardenólidos oleandrina y nerigósida (Figura 1.5). Recientemente, se reportó la enredadera 

neotropical Pentalinon andrieuxii (Müll. Arg.) B.F. Hansen & Wunderlin (Apocynaceae) como un 

nuevo hospedero natural de S. epilais. Sin embargo, el conocimiento fitoquímico de P. andrieuxii 

no reporta la presencia de oleandrina y nerigósida; recientemente Villegas (2019) reportó la 

presencia de la genina oleandrigenina en la fracción de mediana polaridad del extracto de hojas 

de P. andrieuxii, dicha genina constituye el mismo núcleo esteroidal de los cardenólidos 

oleandrina y nerigósida. Por lo tanto, S. epilais podría secuestrar diferentes cardenólidos de cada 

una de sus plantas hospederas (Villegas, 2019). Con base en lo anterior, en este trabajo se 

pretende determinar la identidad estructural de el o los cardenólidos que selectivamente 

secuestra S. epilais de P. andrieuxii 

 

Figura 1.5 Estructuras químicas de los cardenólidos secuestrados por Syntomeida epilais 

de su planta hospedera no nativa, Nerium oleander. Imagen: Natural History Museum, 

London/science Photo Library. 

 



CAPITULO I 

 
 

14 

1.4 Modelo de estudio  

1.4.1 Pentalinon andrieuxii  

Dentro de la familia Apocynaceae se encuentra el género Pentalinon Voigt, el cual agrupa solo 

dos especies: P. andrieuxii y P. luteum (L.) B.F. Hansen & Wunderlin. De estas dos especies de 

Pentalinon, la primera se encuentra en México y América Central hasta el sur de Nicaragua 

(Figura 1.6A) y la segunda se centra en las Antillas, Bahamas y Florida (Figura 1.6B). P. 

andrieuxii es una enredadera que se diferencia de su congénere por brácteas florales diminutas, 

corolas con la parte inferior más larga (9-16 mm vs. 6-8 mm) y semillas más grandes (Figura 1.7). 

P. andrieuxii florece durante todo el año (de Stefano et al., 2021) y en la República Mexicana se 

encuentra principalmente en los estados de Campeche, Chiapas, Hidalgo, Oaxaca, Puebla, 

Querétaro, Quintana Roo, San Luis Potosí, Tabasco, Veracruz y Yucatán (Juárez-Jaimes et al., 

2007). 

P. andrieuxii, comúnmente conocida como bejuco de la víbora, bejuco guaco o contrayerba, es 

utilizada en la medicina tradicional maya para el tratamiento de distintas afecciones, incluyendo 

el tratamiento de la leishmaniosis cutánea (Gutiérrez-Rebolledo et al., 2017; Lezama-Dávila, 

2013; Chan-Bacab y Peña-Rodríguez, 2001; Chan-Bacab et al., 2003; Argüeta et al., 1994; Pulido 

y Serralta, 1993). De las raíces de esta planta se han aislado metabolitos secundarios como 

esteroles, cumarinas y triterpenoides, derivados de pregnano, ácido betulínico y dos terpenos de 

estructura química inusual denominados urechitol A y urechitol B (Yam-Puc et al., 2012; 

Dominguez-Carmona et al., 2010; Yam-Puc et al., 2009). 
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Figura 1.6 Áreas de distribución. A) Pentalinon andrieuxii; B) Pentalinon luteum. 
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Figura 1.7 Morfología de Pentalinon andrieuxii. A) Habito; B) Frutos inmaduros; C) Semillas; 

D) Flor vista frontal; E) Flor vista lateral.  Fotos: (B) S. Holt; (C) Field Museum of Natural History; 

(D) Christian TunTun; (E) Herbario CICY.  

 

1.4.2 Syntomeida epilais  

Syntomeida epilais es una polilla holometábola (metamorfosis completa: huevo, larva, pupa y 

adulto) neotropical que, de acuerdo con la circunscripción más reciente, pertenece a la familia 

Erebidae (antes Arctiidae), subfamilia Arctiinae (antes Ctenuchidae), subtribu Euchromiina (Tabla 

1.4) (Zahiri et al., 2011; Schmidt y Lafontaine, 2010). La coloración en ambos estadios de S. 

epilais se relaciona con los colores aposemáticos (mimetismo mülleriano) (Figura 1.8), por lo que 

son muy llamativas y activas durante el día.  
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Tabla 1.4 Categorías taxonómicas de S. epilais. 

Reino Animalia 

Filo Arthropoda 

Clase Insecta 

Orden  Lepidoptera 

Familia Erebidae 

Subfamilia Arctiinae 

Subtribu Euchromiina 

Género Syntomeida 

 

 

Figura 1.8 Fases de Syntomeida epilais. A) Pupa; B) Larva; C) Adulto. Fotos: (B); (C) 

 

Su rango de distribución se extiende desde el norte de América del Sur, a través de América 

Central hasta México, y desde las islas del Caribe hasta Florida y las regiones costeras de los 

estados del sureste de los EUA (Figura 1.9). Las poblaciones de S. epilais viven todo el año en 

el sur de la Florida y los Cayos, pero generalmente mueren por las temperaturas del invierno en 

el norte y centro-norte de la Florida, solo para recolonizar estas áreas en la siguiente primavera. 
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Figura 1.9 Área de distribución de Syntomeida epilais. Imagen: modificada de Mississippi 

Entomological Museum.   

Rothschild y Reichstein (1973) fueron los primeros en reportar que las larvas de S. epilais 

secuestran cardenólidos a partir de ejemplares adultos colectados por Charles P. Kimball en 

Florida, presuntamente hospedados en N. oleander. Estudios posteriores realizados por von 

Nicksch-Rosenegk y colaboradores (1990), y Wink y Schneider (1990) que criaron larvas de S. 

epilais colectadas de arbustos de N. oleander confirmaron el secuestro de los cardenólidos 

oleandrina y nerigosida. Ademas de N. oleander, otra especie introducida, reconocida como 

hospedera de S. epilais y productora de cardenólidos, es Adenium obesum (Forssk.) Roem. & 

Schult., una planta cultivada ampliamente como ornamental en regiones de América (Varella et 

al., 2015).  

Adicionalmente se ha reportado que otras plantas hospederas naturales de S. epilais en Estados 

Unidos incluyen varias especies del género Echites P. Browne, entre ellas E. umbellata Jacq. 

registrada por Quinn (2008) y Covell (1984); y Pentalinon luteum (sin: Urechites lutea, Urechites 

suberecta) y Angadenia berteroi (A. DC.) Miers (Black, 1976). De éstas, únicamente se ha 

reportado la producción de cardenólidos en P. luteum (Hassall, 1951); la urechitoxina, presente 
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en las hojas de P. luteum, posee el mismo núcleo esteroidal (oleandrigenina) que el cardenólido 

oleandrina, pero difiere en los glicósidos (L-oleandrosa y D-glucosa) unidos en C3 (Figura 1.10). 

 

Sin embargo, hasta ahora, y con excepción de N. oleander, no se han identificado los 

cardenólidos secuestrados selectivamente por las larvas de S. epilais al alimentarse de sus 

hospederos. Las observaciones en campo de plantas de P. andrieuxii como hospederas de S. 

epialis (Hiebert-Giesbrecht y Peña-Rodríguez, comunicación personal) han llenado el vacío de 

conocimiento de hospederos naturales en territorio continental (a excepción de EU). Esto abre la 

oportunidad de conocer la fitoquímica de P. andrieuxii y las características estructurales de los 

cardenólidos que secuestra S. epilais 

 

Figura 1.10 Cardenólidos aislados de Pentalinon luteum. Imagen: J. Paxton 

©plantillustrations.org 
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HIPÓTESIS 

Dada la presencia de cardenólidos como la urechitoxina en las hojas de P. luteum, la proximidad 

filogenética entre P. luteum y P. andrieuxii, y el hecho de que ambas especies son hospederos 

naturales de S. epilais, es posible que P. andrieuxii también produzca cardenólidos de tipo 

urechitoxina y que éstos sean secuestrados por S. epilais.  
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JUSTIFICACIÓN  

Al elegir su planta huésped, el herbívoro secuestrante de un metabolito bioactivo debe navegar 

en una línea delgada entre la autoextinción y la protección contra los depredadores. La 

interacción bioquímica entre la planta hospedera y el insecto secuestrante es compleja y puede 

verse influenciada por pequeñas diferencias en la estructura química del metabolito. Por lo tanto, 

la variación en las toxinas de las plantas es de importancia central para las interacciones 

evolutivas entre plantas e insectos. Para comprender la interacción entre las plantas que 

contienen cardenólidos y los insectos herbívoros, es indispensable la identificación de los 

productos de defensa en las plantas. A pesar de la producción de diferentes cardenólidos en las 

especies hospederas de Syntomeida epilais, aún no se han establecido las características 

químicas que busca la polilla para seleccionar su planta huésped. Por lo tanto, el estudio químico 

de las plantas hospederas y el insecto secuestrante permitirá dilucidar la naturaleza estructural, 

composicional y ecológica de los cardenólidos en esta interacción.  
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OBJETIVO GENERAL 

Identificar el o los cardenólidos en Pentalinon andrieuxii y determinar su presencia en Syntomeida 

epilais. 

 

 OBJETIVOS ESPECÍFICOS  

1. Purificar e identificar el o los cardenólidos en las hojas y el látex de P. andrieuxii 

utilizando técnicas cromatográficas de separación y técnicas espectroscópicas de 

diagnóstico. 

 

2. Establecer la(s) identidad(es) de los cardenólidos secuestrados de P. andrieuxii 

en la fase adulta de S. epilais. 
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ESTRATEGIA EXPERIMENTAL  
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CAPITULO II 

2.  MATERIALES Y MÉTODOS  

2.1 Colecta de material vegetal  

La colecta del material vegetal de P. andrieuxii se realizó de plantas adultas en las distintas 

localidades que se muestran en la tabla 2.1. A partir de los cuales se depositaron ejemplares de 

herbarios en el Centro de Investigación Científica de Yucatán A.C.(CICY).  

 

Tabla 2.1 Números de registro y ubicación de plantas colectadas de P. andrieuxii. 

No. de ejemplar de 

herbario 

Fecha de 

colecta 

Sitio de colecta Clave 

En proceso 6/04/19 Tankuche, Campeche KP-1A 

68850 9/03/19 Vivero CICY KP-1B 

334 2/03/19 Casa particular KP-1C 

 

2.1.1 Extracción de metabolitos  

El material vegetal se secó en una estufa a 40°, se molió, se pesó, posteriormente se extrajo por 

maceración (tres veces, 24 h, ca Xgr/Y mL) con metanol (MeOH). El disolvente se filtró y se 

evaporo a presión reducida, obteniéndose el extracto crudo correspondiente: KP-1A,9.6%; KP-

1B, 13.7%; KP-1C, 28%.  

2.1.2 Fraccionamiento de extractos crudos y purificación de la fracción de polaridad 

media-baja de P. andrieuxii 

El extracto metanólico de las hojas de KP-1B de P. andrieuxii se suspendió en una mezcla 

MeOH/H2O (2:3) y la suspensión acuosa resultante se particiono sucesivamente con hexano (Hx 

1:1), diclorometano (CH2Cl2 1:1) y acetato de etilo (AcOEt 1:1), obteniéndose las fracciones de 

polaridad baja (KP-10A, 9.7%), media-baja (KP-10B, 8.1%), media-alta (KP-10C, 4.7%), 
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respectivamente, además de la fracción acuosa residual (KP-10D, 1.7%) (fracción de alta 

polaridad).   

La fracción de mediana polaridad de (KP-10B, 5.7g/mg) se purificó por cromatografía liquida al 

vacío (CLV). una solución de la muestra en CH2Cl2 se adsorbió en gel de sílice (Sigma-Aldrich, 

0.0063-0.200 mm) y una vez evaporado el disolvente, se colocó en la parte superior de una 

columna de 10 cm ø por 6 cm de altura empacada con gel de sílice de grado CCD. La elución se 

realizó utilizando una mezcla inicial de Hx:AcOEt 8:2, seguida de una elución con gradiente de 

polaridad. Las fracciones colectadas (20 ml) se monitorearon por CCD, obteniéndose 24 

fracciones (KP-13A - KP-13M). 

2.2 Colecta y extracción de látex 

Se realizó la colecta del látex (21.8 g) a partir de una planta ubicada en el vivero del CICY. La 

colecta se realizó en tubos de microcentrífuga previamente pesados después de cortar en la 

punta, la unión del tallo con la hoja y/o la unión de la vaina con el tallo, presionando y apretando 

entre los dedos para liberar la mayor cantidad posible de látex en los recipientes. Los tubos se 

almacenaron a -70ºC hasta que fueron requeridos para su uso. Para su extracción, la muestra 

del látex se extrajo tres veces con una mezcla de MeOH y CH2Cl2 (1:1) (20 ml) en un bajo baño 

ultrasónico por 20 min. La suspensión se dejó reposar por 24 h y posteriormente se colecto el 

sobrenadante (color amarillo claro). Después de evaporar el disolvente se obtuvieron 808 mg 

(3.70%) del extracto de látex.  

2.2.1 Fraccionamiento del extracto metanólico del látex (KP-9) y purificación de la fracción 

de polaridad media-baja (KP-33A)  

El extracto metanólico del látex de P. andrieuxii (KP-9, 590 mg) se suspendió en una mezcla 

MeOH/H2O (2:3). La suspensión acuosa resultante se particiono sucesivamente con CH2Cl2 (1:1) 

y AcOEt (1:1), obteniéndose las fracciones de polaridad media-baja (KP-33A, 38%) y media-alta 

(KP-33B, 54%), respectivamente. La fracción residual (acuosa) (KP-33C, 5.8%) se tomó como la 

fracción de alta polaridad.   

La fracción de polaridad media-baja (KP-33A, 200 mg) se purificó por cromatografía en columna 

de gravedad, utilizando una columna de 2 cm ø y 40 cm de altura empacada en gel de sílice 

(Sigma-Aldrich, tamaño de partícula de 0.063-0.200 mm). La muestra se adsorbió en gel de sílice 

y se colocó en la parte superior de la columna y la elución se llevó a cabo utilizando mezclas de 
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Hx:Acetona (An) con gradiente de polaridad, a partir de una proporción inicial de 98:2. Las 

fracciones colectadas (12 ml) se monitorearon por CCD, obteniéndose 22 fracciones (KP-34A - 

KP-34V). 

2.3 Cría en cautiverio de Syntomeida epilais  

Las larvas de S. epilais se recolectaron en plantas de Pentalinon luteum y Adenium obesum 

cultivadas en domicilios particulares de Mérida, Yucatán o proporcionada por el Biol. Julián Parra 

Escamilla a partir de infestaciones en plantas de A. obesum cultivadas. Las larvas se 

seleccionaron de acuerdo a su tamaño (máximo 6mm) (Figura 2.1B), se alimentaron con hojas 

de P. andrieuxii colectadas de plantas ubicadas en el vivero del CICY y se criaron en una jaula 

de 180x50x50cm (Figura 2.1A) o en contenedores de plástico de 66x41x36cm (Figura 2.1C), 

dependiendo la cantidad de individuos. Al eclosionar de las pupas (2.1D), los adultos se 

trasladaron a la jaula que contenía plantas nectaríferas (Pentas sp.) y un hospedero de 

oviposición (P. luteum) (Figura 2.1E). Las polillas en estado adulto se almacenaron a -70°C hasta 

su extracción. 

2.3.1 Extracción de metabolitos de S. epilais en estado adulto 

Las 90 polillas adultas (5.3 g), alimentadas con P. andrieuxii, se liofilizaron y el material seco se 

extrajo tres veces con MeOH (250 ml ea) en un baño ultrasónico por 40 min. El solvente se dejó 

reposar y después de 24 horas se filtró y se evaporó a sequedad, obteniéndose 408 mg (7.60%) 

del extracto (KP-15).   
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2.4 Hidrólisis ácida de extractos y fracciones de hojas y látex de P. andrieuxii y adultos de 

S. epilais  

La hidrólisis ácida se lleva a cabo generalmente por calentamiento con una solución diluida de 

ácido, a temperaturas que van desde 90-200°C por un cierto periodo que puede ser de unos 

cuantos minutos a horas. Esta reacción se utiliza para catalizar la escisión de un enlace químico a 

través de una reacción de sustitución nucleófila, Con este tratamiento, el o los azúcares unidos al 

C3 de los cardenólidos pueden ser hidrolizados, obteniéndose la genina como producto.  

Cada muestra (7-10 mg) se disolvió en 6 ml de una mezcla 95:5 de etanol (EtOH) y ácido 

clorhídrico (HCl). La mezcla de reacción se calentó a reflujo (70°), con agitación, por una hora. 

La mezcla se diluyó con 6 ml de agua y se extrajo dos veces con CH2Cl2 (2:1, v/v). La fase 

 

Figura 2.1 Cría en cautiverio de Syntomeida epilais. A) Jaula para adultos.; B) Tamaño de 

larvas seleccionadas para crianza; C) Alimentación de larvas con P. andrieuxii; D) Pupas 

dentro del capullo de seda; D) Adultos en jaula de apareamiento.  

 

https://es.wikipedia.org/wiki/Catalizar
https://es.wikipedia.org/wiki/Enlace_qu%C3%ADmico
https://es.wikipedia.org/wiki/Sustituci%C3%B3n_nucle%C3%B3fila
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orgánica se neutralizó con una solución acuosa de NaHCO3 al 5% (1:1, v/v) y después de eliminar 

el disolvente, se obtuvo el producto de hidrólisis. Los rendimientos se enlistan en la Tabla 2.2. 

 

 

 

 

2.5 Análisis por CLAR de los productos de hidrólisis ácida  

La cromatografía líquida en alta resolución (CLAR) permite separar los componentes de una 

muestra (analitos), para ello, la muestra es arrastrada por una corriente líquida llamada fase móvil 

(generalmente polar) que interactúa con un medio o matriz de soporte que se denomina fase 

estacionaria (columna). La separación se logra por las diferencias en solubilidad (en fase móvil) 

y de retención por adsorción (en fase estacionaria) de la mezcla de solutos. Una vez separados 

los diferentes analitos en el sistema cromatográfico (eluatos), y en función de sus propiedades 

físico-químicas, estos pueden ser identificados o cuantificados empleando alguno de los 

múltiples sistemas de detección existentes (Bonnin et al., 2017)  

 

Tabla 2.2 Rendimiento de los extractos crudos y fracciones sometidas a hidrólisis ácida.  

 

Materia prima 

 

Extracto/Fracción 

Producto de 
hidrólisis (mg) 

Rendimiento 
(%) 

KP-1B (Hojas) KP-4 (MeOH) 3.4 28.0 

 KP-10A (Hx) 12.7 87.0 

 KP-10B (CH2Cl2) 8.5 56.4 

 KP-10C (AcOEt) 5.1 42.5 

 KP-10 (acuosa) 3.0 30.0 

KP-5 (Látex) KP-9 (MeOH) 3.2 31.8 

 KP-33A (CH2Cl2) 5.7 50.0 

 KP-33B (AcOEt) 10 80.6 

 KP-33C (acuosa) 4.2 85.0 

KP-15          
(S. epilais) 

KP-15 (MeOH) 2.4 21.8 
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Los análisis por CLAR se realizaron en un equipo Waters con bomba binaria Waters 600 y 

automuestreador 717. Se utilizó un método de gradiente con una mezcla de acetonitrilo (ACN) y 

agua (H2O) (45% ACN de 0-10 min y 58% ACN de 10-15 min), con un tiempo de corrida de 15 

min, un flujo de 0.5 ml/min y con el detector a 220 nm. Se inyectaron 20 µl por muestra y la 

separación se llevó a cabo en una columna de fase reversa C-18 X-Select HSS 250 x 4.6 mm 

5µm. Para la identificación del analito, se utilizaron como estándares muestras de oleandrigenina 

y gitoxigenina, previamente aisladas e identificadas en el laboratorio por Villegas (2019).  
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CAPITULO III 

3. RESULTADOS Y DISCUSIÓN  

3.1. Extractos y fracciones de Pentalinon andrieuxii y Syntomeida epilais 

En los perfiles cromatográficos por cromatografía en capa delgada (CCD) de los extractos 

metanólicos de P. andrieuxii se observó que las plantas colectadas en los tres sitios presentan 

una producción similar de metabolitos secundarios (Figura 3.1A). Por otra parte, el perfil 

cromatográfico del extracto metanólico del látex de P. andrieuxii mostró un menor contenido de 

productos polares (Figura 3.1A), en tanto que el perfil cromatográfico del extracto metanólico de 

los adultos de S. epilais, mostró una composición menos compleja, así como compuestos 

mayoritarios no polares y medianamente polar, observándose varios componentes en común con 

los extractos de hoja y del látex de P. andrieuxii (Fig. 3.1A).  

El fraccionamiento del extracto crudo de P. andrieuxii (KP-1B), utilizando un proceso de partición 

líquido-líquido con hexano, diclorometano y acetato de etilo, resultó en la obtención de las 

correspondientes fracciones de polaridad baja (KP-10A), media-baja (KP-10B) y media-alta (KP-

10C), respectivamente, además de una fracción acuosa residual (KP-10D) (Figura 3.1B). De la 

misma forma, el fraccionamiento del extracto crudo del látex de P. andrieuxii (KP-9) utilizando un 

proceso de partición líquido-líquido con diclorometano y acetato de etilo, permitió obtener las 

fracciones semipurificadas de polaridad media-baja (KP-33A) y media-alta (KP-33B), 

respectivamente, además de la fase acuosa residual (KP-33C). Los perfiles por CCD de la 

partición de las hojas muestran que las fracciones de polaridad baja (KP-10A) y polaridad media-

baja (KP-10B) mostraron la presencia de varios componentes en común (Figura 3.1B). En tanto 

que las fracciones semipurificadas KP-33A y KP-33B obtenidas de el caso de las particiones 

obtenidas del extracto metanólico látex, mostraron perfiles cromatográficos muy similares (Figura 

3.1C-D).  

Tomando en cuenta que en la literatura se reporta la presencia de cardenólidos en las fracciones 

de polaridad media-baja (Jacinto et al., 2011; Ankli et al., 2010; Lhinhatrakool y Sutthivaiyakit, 

2006; Harnisch et al., 1984), la fracción KP-10B se purificó por CLV, obteniéndose 24 fracciones 

(KP13A - KP13M; Figura 3.2), Sin embargo, el análisis de las fracciones KP-13F, KP-13J y KP-

13K por Resonancia Magnética Nuclear (RMN) de protón (1H) y carbono (13C) no mostró las 
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Figura 3.1 Perfiles cromatográficos por CCD. A) Extractos metanólicos de P. andrieuxii 

colectada en Tankunche (KP-1A); CICY (KP-1B); Caucel (KP-1C); látex (KP-9) y extracto 

metanólico de S. epilais (KP-15). B) Fracciones semipurificadas del extracto de hojas de P. 

andrieuxii: hexánica (KP-10A); diclorometano (KP-10B); acetato de etilo (KP-10C). C-D) 

Extracto y fracciones semipurificadas del látex de P. andrieuxii; extracto metanólico (KP-9); 

diclorometano (KP-33A); acetato de etilo (KP-33B).  

 

señales características de los protones o carbonos característicos de la lactona o el núcleo 

esteroidal de los cardenólidos. Ante estos resultados, y con el fin de detectar la posible presencia 

de geninas de cardenólidos, tanto el extracto orgánico crudo de las hojas de P. andrieuxii (KP-

1B) como las fracciones KP-10A-D obtenidas del proceso de partición, fueron sometidas a un 

proceso de hidrólisis ácida mediante un tratamiento con ácido clorhídrico diluido (Figura 3.3). Los 

resultados de los análisis por CLAR del producto de hidrólisis acida confirmaron la ausencia de 

geninas del tipo oleandrigenina y gitoxigenina en la fracción KP-10B. 

 



CAPITULO III 

 

32 

 

Figura 3.2 Perfiles cromatográficos por CCD de fracciones obtenidas en la purificación de KP-

10B. A-M) Fraccionamiento de KP-10B; KP-15) Adultos de S. epilais alimentados con P. 

andrieuxii.   

Sin embargo, el análisis por CLAR del producto de hidrólisis ácida de la fracción KP-10C y KP-

10D se detectó la presencia de la genina oleandrigenina y gitoxigenina, respectivamente, las 

geninas en los diferentes productos de hidrólisis se identificaron por comparación con muestras 

auténticas de oleandrigenina y gitoxigenina aisladas e identificadas previamente en el laboratorio. 

Estos últimos resultados confirman la presencia de cardenólidos en las hojas de P. andrieuxii, y 

sugieren la posible presencia de urechitoxina, un cardenólido con dos unidades de azúcar unidas 

al C3 del esqueleto esteroidal y una genina de oleandrigenina, que se ha reportado anteriormente 

de P. luteum.   

 

Figura 3.3 Esquema simplificado de la reacción de hidrólisis ácida para la escisión de azúcares 

de cardenólidos. 
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De la misma forma, el extracto crudo del látex (KP-9) y sus correspondientes fracciones (KP-

33A, KP-33B y KP-33C) fueron sometidas a un proceso de hidrólisis ácida. El análisis por CLAR 

de los diferentes productos hidrolizados mostró la presencia de geninas, oleandrigenina y 

gitoxigenina en la fracción KP-33A, identificadas por comparación con muestras auténticas de 

oleandrigenina y gitoxigenina (Figura 3.4). Estos resultados confirman la presencia de 

cardenólidos en el látex de P. andrieuxii y sugieren que estos productos actúan como una barrera 

química contra los herbívoros. 

 

Figura 3.4 Perfiles cromatográficos por CLAR del producto de hidrolisis ácida de la fracción de 

polaridad media-baja del látex de P. andrieuxii (KP-33A) (perfil azul) con el perfil del mismo 

producto enriquecido con 1) gitoxigenina y 2) oleandrigenina (perfil negro).  

 

Es interesante señalar que, mientras que ambas geninas de cardenólidos se encontraron en la 

fracción de polaridad media-baja (KP-33A) del extracto del látex de P. andrieuxii, estos mismos 

productos se detectaron en las fracciones de polaridad media-alta (KP-33B) y alta (KP-33C) del 

extracto de hojas de la planta. Esto podría deberse a las diferencias en la composición de los 

extractos de hojas y látex de P. andrieuxii y a las interacciones entre los cardenólidos y los 

componentes presentes en cada uno de los extractos.   

Una vez detectada la presencia de las geninas de cardenólidos en la fracción KP-33A del extracto 

de látex, esta se purificó mediante cromatografía en columna por gravedad obteniéndose un total 

de 22 fracciones (KP-34A-V; Figura 3.5). Como resultado de la comparación por CCD de los 
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perfiles cromatográficos de las diferentes fracciones (KP-34A- V) con el extracto metanólico de 

S. epilais (KP-15; Figura 3.6). De la purificación del látex (KP-34A-V), se seleccionaron las 

fracciones KP-34M, KP-34O y KP-34S para ser analizadas por Resonancia Magnética Nuclear 

(RMN) de protón (1H) y carbono (13C). Sin embargo, ninguno de los espectros de las tres 

fracciones mostró la presencia de las señales características de los protones o carbonos 

correspondientes a la lactona o el núcleo esteroidal de los cardenólidos.  

 

Figura 3.5 Perfil cromatográfico por CCD de la purificación de la fracción de polaridad media-

baja del látex (KP-33A).  
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Figura 3.6 Perfiles cromatográficos por CCD de la purificación parcial de la fracción de polaridad 

media-baja del látex (KP-33A) y el extracto metanólico de S. epilais (KP-15) en dos diferentes 

sistemas de elución. 
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Finalmente, el análisis por CLAR del producto de hidrólisis ácida del extracto metanólico de S. 

epilais también mostró la presencia de oleandrigenina y gitoxigenina, las cuales se identificaron 

por comparación con muestras auténticas de oleandrigenina y gitoxigenina (Figura 3.7). Estos 

resultados confirmaron el secuestro de cardenólidos por parte de S. epilais al alimentarse de las 

hojas de P. andrieuxii. Aun cuando no fue posible identificar plenamente el o los cardenólidos 

presentes en las hojas de P. andrieuxii y secuestrados por S. epilais, los resultados obtenidos 

demuestran que el o los cardenólidos están constituidos por geninas glicosiladas de 

oleandrigenina y gitoxigenina. 

 

Figura 3.7 Perfil cromatográfico por CLAR de la hidrólisis ácida del extracto metanólico de S. 

epilais alimentado con P. andrieuxii (KP-15) (perfil azul) con el perfil del mismo producto 

enriquecido con 1) gitoxigenina y 2) oleandrigenina (perfil negro). 
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4. DISCUSIÓN GENERAL 

A pesar de que no fue posible establecer completamente la estructura química de el o los 

cardenólidos en S. epilais, en el látex y en las hojas de P. andrieuxii, la identificación de la o las 

geninas representa un paso importante en el conocimiento para abordar el escenario complejo y 

evolutivamente relevante al que S. epilais y otros herbívoros de las apocináceas están expuestos 

de forma natural. En 1973 Rothschild y Reichstein mencionaron la posibilidad de que las plantas 

que contenían oleandrina pudieran tener un atractivo especial para S. epilais. Sin embargo, los 

resultados obtenidos en este estudio indican que, para S. epilais, la genina es el elemento 

estructural más importante de los cardenólidos que secuestra S. epilais, específicamente 

aquellos con genina de tipo oleandrigenina. La presencia de oleandrigenina en el producto de 

hidrólisis del extracto metanólico de adultos de S. epilais que se alimentaron con hojas de P. 

andrieuxii y los cardenólidos mayoritarios con genina de oleandrigenina (oleandrina y nerigósida) 

secuestrados por S. epilais al alimentarse de N. oleander (Rothschild y Reichstein, 1973), son 

indicadores plausibles de una selectividad en el secuestro basada en la naturaleza de la genina. 

Esta selectividad, podría explicarse, al menos en parte, por el hecho de que la actividad de los 

cardenólidos está relacionada principalmente con el anillo de lactona y los azúcares no cuentan 

con receptores específicos en el sitio de interacción con la bomba sodio-potasio. Sin embargo, 

se ha reportado que los residuos de azúcar son determinantes para la toxicocinética y 

toxicodinámica de los cardenólidos (Kanji y Mac Lean, 2012; Brown et al., 1986), permitiendo 

una unión más fuerte y una mayor estabilidad (Botelho et al., 2018; Cornelius et al., 2013). Dada 

su importancia, las características inusuales de los azúcares presentes en los cardenólidos 

sugieren un posible significado adaptativo entre las plantas y los insectos; sin embargo, hasta la 

fecha, no se han revelado los mecanismos de la selección natural. El secuestro de los 

estereoisómeros oleandrina y nerigósida por parte de S. epilais al alimentarse de N. oleander 

confirma lo anteriormente expuesto. i.e. la naturaleza del azúcar unido al C3 del núcleo esteroidal 

no es esencial para la actividad biológica del cardenólido, o para su ajuste del metabolito al 

receptor y, por lo que los estereoisómeros secuestrados podrían asegurar la especificidad con el 

objetivo (Beckett y Casy, 1995). Un caso similar ocurre con la mariposa monarca (D. plexippus), 

que secuestra los cardenólidos isoméricos, calotropina y calactina (Seiber et al., 1980), que 

comparten la misma genina (calotropagenina), secuestrados cuando las larvas de la monarca se 

alimentan de A. curassavica o A. fruticosa (Agrawal et al., 2011; Groeneveld et al., 1990; Seiber 

et al., 1983). Otro caso relacionado con el secuestro de la calotropina y la calactina con fines 
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defensivos esta dado por la presencia de ambos cardenólidos en las secreciones defensivas del 

saltamontes pirgomórfido Poecilocerus bufonis (Agrawal et al., 2011; von Euw et al., 1967).  

La detección de las geninas oleandrigenina y gitoxigenina en los productos de hidrólisis ácida de 

las fracciones de polaridad media y polaridad alta, respectivamente, obtenidas a partir del 

extracto de hojas de P. andrieuxii sugiere que los cardenólidos producidos por la planta cuentan 

con estructuras de tipo urechitoxina y 16-deacetil-urechitoxina (Figura 4.1). Lo anterior se 

confirma por la presencia de ambas geninas en el extracto crudo de S. epilais.  Sin embargo, es 

importante comentar que la gitoxigenina podría constituir un artefacto originado como 

consecuencia de la hidrólisis ácida del grupo acetato presente en la estructura de oleandrigenina, 

dado que la inestabilidad de los cardenólidos a altas temperaturas, en condiciones ácidas o 

alcalinas, es bien conocida (El-Seedi et al., 2018; Morsy, 2017; Hunger, 1951).  

 

Figura 4.1 Cardenólidos probablemente producidos por P. andrieuxii con estructuras de tipo 

urechitoxina y 16-deacetil-urechitoxina. 

 

Se ha reportado que el cardenólido desacetil-delta16-anhidro-oleandrina, aislado de las hojas de 

P. luteum (Hunger, 1951), podría constituir un artefacto puesto que se forma fácilmente a partir 

de oleandrina, tanto a altas temperaturas (Hesse, 1937), como a temperatura ambiente en 

contacto con Al2O3 (Hunger, 1951). De la misma manera, Jager et al., (1959), reportaron la 
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obtención del artefacto anhidro-desacetil-nerigósida, a partir del cardenólido nerigósida 

(Rothschild y Reichsten, 1973) y Villegas (2019) obtuvo las geninas oleandrigenina y gitoxigenina 

a partir de la hidrólisis ácida de oleandrina. Aunque, la oleandrina y la nerigósida son los 

principales cardenólidos encontrados en adultos de S. epilais que se alimentaron de N. oleander 

en estado larval, éstas también secuestran menores cantidades de otros cardenólidos con 

distintas geninas como la adinerina (adinerigenina) y el estrospesido (gitoxigenina), así como una 

serie de otros cardenólidos no identificados (Rothschild y Reichsten, 1973). Con base a los 

resultados de este trabajo, no es posible establecer inequívocamente si la gitoxigenina detectada 

en las diferentes fracciones y extractos tiene un origen natural o constituye un artefacto. 

Finalmente, durante la crianza de S. epilais como parte de las actividades de este trabajo, se 

observó que las larvas realizaban una serie de mordeduras en la vena central de las hojas de 

plantas vivas de P. andrieuxii (Figura 4.2), induciendo la liberación de látex; posteriormente se 

movían distalmente a los cortes y se alimentaban comenzando en el borde de la hoja, donde no 

se observaba una presencia significativa de látex en el tejido. Esta conducta de corte de venas 

por parte de las larvas de S. epilais ya había sido reportada por Dussourd y Denno (1991) en N. 

oleander; esto sugiere que, a pesar de que S. epilais es un insecto especializado que secuestra 

y emplea los cardenólidos para protegerse de los depredadores, sus larvas evaden el látex rico 

en cardenólidos de plantas como N. oleander y P. andrieuxii. La neutralización de los canales 

con látex mediante manipulaciones conductuales por parte de insectos, probablemente se debe 

a que las plantas utilizan el látex como una defensa química y/o mecánica contra insectos 

herbívoros. El látex puede contener metabolitos y proteínas especializadas en concentraciones 

que, a menudo, son más altas que las encontradas en las hojas (Mithofer y Boland, 2012) y los 

insectos, a pesar de ser especialistas y haber desarrollado una resistencia considerable a 

metabolitos tóxicos como los cardenólidos, no son completamente inmunes al efecto de estas 

defensas químicas. Se ha reportado que, en el caso de la mariposa monarca, el consumo de 

altas concentraciones de cardenólidos reduce el crecimiento larvario y la despresurización de los 

canales laticiferos de Asclepias spp. mejora la aptitud biológica de las orugas de D. plexippus 

(Tao et al., 2016; Zalucki et al., 2001b; Malcolm, 1994; Zalucki y Brower, 1992; Zalucki et al., 

1990); adicionalmente, se ha encontrado también que los cardenólidos presentes en el látex de 

Asclepias spp. provocan una inhibición enzimática mayor (27%) que cantidades equimolares de 

cardenólidos en las hojas (Zust et al.,2019). Con base a lo anterior, es posible que los 

cardenólidos en el látex de P. andrieuxii representen una barrera química que S. epilais evade 

mediante el corte de la vena principal de las hojas de la planta. 
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Figura 4.2 Larvas de S. epilais desactivando laticíferos de plantas vivas de P. andrieuxii. 
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V. CONCLUSIONES Y PERSPECTIVAS  

5.1. CONCLUSIONES  

En el presente estudio se determinó la presencia de geninas de cardenólidos en las hojas y el 

látex de P. andrieuxii, lo cual constituye una evidencia de que P. andrieuxii posee cardenólidos 

en su forma glicosilada en las hojas y el látex. Adicionalmente, la presencia de geninas similares 

en adultos de S. epilais demuestra el secuestro de este tipo de cardenólidos por parte del insecto. 

Finalmente, se observó que las larvas de S. epilais presentan un comportamiento especializado 

de corte de venas en plantas vivas de P. andrieuxii y al alimentarse de éstas, secuestran 

cardenólidos diferencialmente según su tipo de genina. 
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5.2. PERSPECTIVAS  

Es interesante mencionar que el perfil cromatográfico del extracto metanólico del látex de P. 

andrieuxii muestra un perfil menos complejo que el correspondiente al extracto de hojas de la 

planta o sus fracciones semipurificadas. La menor complejidad del extracto de látex podría 

agilizar la purificación de los cardenólidos de interés en trabajos futuros.  

Durante la colecta de látex de plantas de P. andrieuxii ubicadas en el vivero del CICY, se 

observaron a abejas sin aguijón del género Trigona Jurine, 1807 forrajeando látex de las heridas 

ocasionadas en los tallos (Figura 5.1 A) y colocándolo en la tibia de las patas traseras (Figura. 

5.1 B). Por otro lado, se observó también a las abejas Trigona colectar el látex secretado en 

heridas causadas por un abejorro carpintero que robaba néctar en las flores de P. andrieuxii 

(Figuras 5.1 C-D y 5.2 A-D). Los abejorros carpinteros del género Xylocopa Latreille, 1802 

forrajean flores de varias familias de plantas con néctar de difícil acceso; éstos extraen el néctar 

a través de un agujero, corte o desgarro en el tejido del pétalo, en lugar de entrar por las aberturas 

naturales de las flores (Figura 5.2 E) (Irwin et al., 2010), por esta razón, son llamados ladrones 

de néctar. A menudo, los ladrones de néctar evitan el contacto con las estructuras reproductivas 

florales y, por lo tanto, no contribuyen a la reproducción de las plantas mediante la polinización. 

Casi todas las plantas cuyas flores son tubulares, como es el caso de P. andrieuxii, experimentan 

el robo de néctar (Irwin y Maloof, 2002; Barrows, 1980).  

Se sabe que las abejas recolectan una amplia gama de recursos extraflorales, entre los que se 

encuentran las resinas y látex de una variedad de plantas (Leonhardt y Blüthgen 2009; Michener, 

2007; Roubik, 2006; Biesmeijer y Slaa, 2004; Noll et al., 1996), los cuales utilizan como material 

de construcción de nidos que suelen ubicarse en troncos huecos, ramas o bajo tierra. (Roubik, 

1989). Las secreciones obtenidas de las plantas a menudo son mezcladas con cera, lo que es 

conocido como "propóleo" por los apicultores. Aun cuando las resinas y el látex de muchas 

especies están asociados a la protección de la planta contra herbivoría, se ha documentado que 

también pueden inhibir la proliferación de microorganismos (Wahler et al. 2009; Lewinsohn 1991; 

Armbruster, 1984). Ciertas especies de abejas que recolectan látex y resinas lo hacen para, 

aprovechando sus propiedades insecticidas y/o antimicrobianas, proteger el nido de posibles 

depredadores y enfermedades.  
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Figura 5.1 Individuos de Trigona sp. colectando látex de los cortes ocasionados en P. 

andrieuxii para la extracción del látex y de las heridas en las flores causadas por Xylocopa sp. 

al robar néctar.   
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Figura 5.2 Xylocopa sp. robando néctar de las flores de P. andrieuxii. 

 

La colecta de látex por parte de las Trigona spp. ya ha sido reportada previamente por Pereira et 

al., (2008), quienes observaron individuos de T. williana Friese, 1900 y T. recursa Smith, 1863 

colectando látex del interior de la corteza de Mammea americana L. (Clusiaceae). Varios estudios 

han registrado la actividad antimicrobiana de especies de la familia Clusiaceae Lindl. (Guttiferae 

Juss 1789, nom.cons.), incluyendo extractos de la corteza de Mammea africana Sabine contra 

Staphylococcus aureus Rosenbach (Ouahouo et al., 2004) y de los extractos florales de Mammea 

siamensis Kolsterm contra Bacillus subtilis Cohn y S. aureus Rosenbach, 1884 (Antia et al., 

2006). Hasta ahora, los estudios de extractos de M. americana son limitados, habiéndose 

descrito solo propiedades insecticidas y ectoparásitas en sus semillas (Alvarado-Panameno et 

al., 1994). 
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Por otra parte, los cardenólidos se han reportado con actividad contra bacterias (Akhtar et al., 

1992), hongos (Jacobsohn y Jacobsohn, 1985), virus (Bertol et al., 2011) y protozoos (De Roode 

y Lefèvre, 2012). En un estudio realizado por Akhtar et al. (1992) se aisló el cardenólido 

proceragenina de Calotropis procera (Aiton) W.T.Aiton (Apocynaceae)  y durante su evaluación 

farmacológica se encontró que era activo contra 11 especies de bacterias, pero no poseía 

actividad antiagregante (Akhtar et al., 1991). Actualmente se reconoce a la oleandrina como uno 

de los productos fitoquímicos más potentes y farmacológicamente activos de N. oleander y su 

notable potencial farmacoterapéutico se ha interpretado como anticancerígeno, antiinflamatorio, 

anti-VIH, neuroprotector, antimicrobiano y antioxidante (Kanwal et al., 2020; Wen et al., 2016).  

La presencia de cardenólidos u otros metabolitos con actividad antimicrobiana presentes en el 

látex de P. andrieuxii podría ser importante para que el nido de abejas esté protegido contra la 

infección por microorganismos. Estudios futuros dirigidos hacia la identificación de los 

componentes químicos del látex de P. andrieuxii y el probable papel de su actividad biológica, 

permitirán establecer su posible función en la protección de las colonias de abejas sin aguijón. 
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