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RESUMEN ABSTRACT

Las orquideas son angiospermas que pertenecen a la
familia Orchidaceae. Los metabolitos secundarios de las
orquideas medicinales se utilizan para el tratamiento de
la diabetes, como anti-inflamatorios, antitumorales, an-
tipiréticos, antiagregacion plaquetaria, actividad antioxi-
dante, diurética e hipotensiva y por su efecto inhibitorio
de la polimerizacién de la proteina de la tubulina. En la
actualidad, muchos laboratorios comerciales de Europa,
Norteamérica y el sudeste asiatico producen anualmente
millones de plantulas de orquideas. Los objetivos de esta
investigacion son: mencionar la actividad farmacoldgica
de las orquideas medicinales, los metabolitos secundarios

biosintetizados por orquideas y su produccidn in vitro.

Palabras clave: cultivo in vitro, orquideas medicinales, pe-

ligro de extincion.

Orchids are angiosperms belonging to the Orchidaceae
family. The secondary metabolites of medicinal orchids
are used for the treatment of diabetes, as anti-inflam-
matory, anti-tumor, anti-pyretic, anti-platelet aggrega-
tion, anti-oxidant, diuretic and hypotensive activity and
for their inhibitory effect on tubulin protein polymeriza-
tion. Currently, many commercial laboratories in Europe,
North America and Southeast Asia produce millions of
orchid seedlings annually. The objectives of this research
are: to mention the pharmacological activity of medi-
cinal orchids, secondary metabolites biosynthesized by

orchids and their in vitro production.

Keywords: in vitro culture, medicinal orchids, endangered.
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Introduccion

Las orquideas forman una parte importante
de la vegetacion a escala mundial. Existen de
30,000 a 35,000 especies agrupadas en 750
géneros taxondmicos (Hossain 2011). Estan
ampliamente distribuidas, desde los tropi-
cos hasta las altas montafas, y se adaptaron
en diferentes tipos de habitats (epifitos, te-
rrestres y saprofitos) (White y Sharma 2000).
Alrededor del 70% de las orquideas del mun-
do son epifitas y/o litéfitas, el 25% son terres-
tres y el 5% crecen en habitats mixtos (litofi-
tos, epifitos y terrestres). Segun los informes,
los principales géneros de orquideas citados
son: Angraecum (200 especies), Bulbophy-
llum (1000 especies), Calanthe (150 especies),
Catasetum (100 especies), Dendrobium (900
especies), Encyclia (235 especies), Eulophia
(200 especies), Epidendrum (800 especies) y
Vanilla (100 especies). Asia contiene la reser-

Metabolitos secundarios
en orquideas

Se han extraido metabolitos secundarios tales
como la dendrobina a partir de la orquidea
Dendrobium candidum para tratar la diabetes
(Shiau et al 2005); coeloginantridina y coelo-
ginantrina a partir de Coelogyne cristata con
actividades de fitoalexinas y reguladores de
crecimiento vegetal endégenos (Naing et al,,
2010); 4-hidroxibenzaldehido de Anoectochi-
lus formosanus con actividad anti-inflamatoria
(Wu et al 2010); dendinobina de Dendrobium
nobile con actividad antitumoral; dendrocri-
saneno de Dendrobium chrysanthum con
actividad anti-pirética (Mohanty et al., 2013);
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va dominante de orquideas en el mundo de
especies de Cymbidium, Dendrobium, On-
cidium y Phalaenopsis. Sin embargo, en la
India se registraron aproximadamente 158
géneros con 1331 especies de orquideas (Hos-
sain 2011). A nivel medicinal se utilizan los bul-
bos, pseudo-bulbos y raices de las orquideas
(Singh y Duggal, 2009). Los géneros de orqui-
deas nativas registrados en la India son Arach-
nis, Cymbidium, Dendrobium, Paphiopedilum
y Vanda (Sarmah et al. 2017). Las orquideas
poseen una inmensa diversidad bioquimi-
ca, fisiolégica y genética. A nivel molecular,
en orquideas se realizan estudios de analisis
transcriptémico, metabolémico, gendmico,
proteémico, HPLC, biologia molecular, cultivo
de capa celular fina transversal (tTCL), cultivos
in vitro, fitopatologia, nutricién, plagas, entre
otros estudios.

escoparona de Dendrobium densiflorum con
actividad anti-agregacion plaquetaria (Prad-
han et al, 2013); fimbriatona de Dendrobium
fimbriatum con actividad anti-tumoral (Paul
et al, 2017); rutindsido de Anoectochilus rox-
burgghii con actividad antioxidante (Jin et al,,
2017); cymbidina A de Cymbidium goeringii
con actividades diurética e hipotensiva (Park
et al 2018); blestrianol A de Bletilla striata con
efecto inhibitorio de la polimerizacién de tu-
bulina; heptacosano y octacosanol a partir de
Vanda tessellata con actividad anti-inflama-
toria (Manokari et al 2020). En la Figura 1 se
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aprecian los principales metabolitos secunda-
rios sintetizados por las orquideas. Las orqui-
deas producen 50 o mas aromas que atraen
a los polinizadores, la luz visible y las image-
nes UV desempenan un papel importante en
la atraccion, ademas del olor y la morfologia.
Muchos de estos compuestos aromaticos se
identificaron en los ultimos 20 a 30 afios. En la

Gende

s Ruta del
e?leor;;:lla metabolismo
PbGDS Terpenoides Phalaenopsis bellina
VMPAAT Terpenoides Vanda species
VMDXS Terpenoides Vanda Mimi Palmer
GdEGS Bencenoide Gymnadenia species
OsSADI Bencenoide Ophrys sphegodes

Factores de
transcripcion

(Tfs)
CsMYBI1 Fenilpropanoide/ Cymbidium cv. Ramya et al., 2019
bencenoide
PbbZIP4 Monoterpenos Phalaenopsis aphrodite An et al., 2012
K PbBHLHZ2 / \Monoterpenos/ \Phaloenopsis bellinoj \ Hsiao et al., 2006 j

Tabla 1 se aprecian los principales genes que
participan en el aroma de las orquideas. Las
antocianinas y otros pigmentos determinan
los patrones de luz visible y ultravioleta (UV)
de las orquideas. Tras la polinizacién, las an-
tocianinas se degradan en algunas orquideas
(por ejemplo, Vanda) y producidas en otras
(por ejemplo, Cymbidium).

Hsiao et al., 2008
Chan et al., 2011
Mohd-Hairul et al., 2010
Gupta et al., 2014
Paulus y Gack, 1990

Tabla 1. Genes
responsables de las
esencias florales

en extractos de

orquideas.
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Figura 1. Principales
metabolitos secundarios
biosintetizados en plantas
de orquideas.
a) Fenantreno

(C, H,, 178 g/mol);
b) Kaempferol

(C,H,,0,, 286 g/mol);
c) Imidazol

(C,H,N,, 68 g/mol);

=

d) Pleionesina C
(C,,H,.0., 462 g/mol);
e) Pirrolidina
(C,H,N, 71 g/mol);

f) Miricetina

(C,;H,,0,, 318 g/mol);
g) Phthalida

(C,HO,, 134 g/mol);
h) Dihidroquercetina

(C,H,,0,, 304 g/mol);
i) Indolizidina

(CH,N, 125 g/mol);
Jj) Erianina

(CH,,0, 5318);
k) Estilbeno

(C14H12, 180 g/mol) y
I) Crepidatina

(C..H..O 5318.37, g/mol).

18" 22
Elaboré: Autores.
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Figura 2. Aplicaciones
biotecnolégicas

y medicinales de

los metabolitos
secundarios de las
orquideas.

Elaboré: Autores.

Actividad farmacolégica y

antioxidante

El uso de orquideas en fitoterapia tiene una
larga historia. Un total de 365 plantas, entre
ellas varias orquideas, figuran en la primera
Materia Médica (Shen Nung Pen-tsao Ching).
En la que se describen algunos de los efec-
tos farmacoldgicos de las orquideas. En la
Figura 2 se muestran las aplicaciones de las
orquideas. Las sustancias activas antibacteria-
nas intervienen en el proceso de prevencion
de reacciones inflamatorias causadas por las
infecciones bacterianas. La familia Orchida-

ceqe contiene diversas sustancias activas con
efectos bacteriostaticos, como fenantreno,
alcaloides y fenilpropainoides. Yuan Jia et al.
(2010) descubrieron que tres compuestos de
fenantrina, shanciol H, cebusylene y pleione-
sin C, presentaron un efecto inhibidor sobre
Staphylococcus aureus. Nueve bacterias de
ensayo mostraron un didmetro del circulo
de inhibicién superior a 15 mm para alcaloides
totales a una concentracién de 240 pg/mL, lo
que indica que el efecto bacteriostatico es de

Actividad
Farmacolégica

Uso
Biotecnolégico

Uso
Etnobotanico

Actividad
Antibacteriana

Actividad
regulatoria del
metabolismo de
antioxidantes

Actividad
Anticancer

amplio espectro y altamente sensible (Dong
et al, 2010). El mecanismo consiste en que
los metabolitos secundarios actdan principal-
mente como bacteriostaticos al interferir en
el metabolismo normal de las cepas, provo-
cando la muerte de las bacterias patdégenas,
alterando la membrana celular de la cepa y
la estructura de la pared celular o al interfe-
rir con el metabolismo mitocondrial (fungico),
destruyendo el metabolismo de las bacterias
patégenas, inhibiendo su reproduccién me-
tabdlica (Liu et al,, 2023). Los radicales libres
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son sustancias muy activas, y su acumulacion
excesiva puede causar dafos en el organis-
mo. Sin embargo, hay formas de equilibrar
el metabolismo de los radicales libres, como
eliminarlos, inhibir su actividad o activar el sis-
tema antioxidante del organismo. Esto ayuda
a ralentizar la oxidaciéon celular y a prevenir
el envejecimiento (Fang et al, 2015). Los in-
vestigadores han realizado estudios sobre los
antioxidantes de las orquideas medicinales.
Los metabolitos secundarios del fenantreno
tienen una actividad eficaz contra la elimina-

24



cion de radicales libres y a una concentracion
de 100 pg/mL, demostraron una tasa de eli-
minacion de DHHP del 80%. También, investi-
garon una categoria particular de polifenoles
con mayor actividad antioxidante que la de la
vitamina C (Li et al,, 2019). Ademas, los biben-
ciloides, encontrados en D. heterocarpum,
tienen una elevada actividad en el barrido
de radicales libres, con el IC_, de los radicales
ABTS y DPPH radicales siendo 36.41 + 199 y
62.05 + 3.40 umol/L, respectivamente (Yang
et al,, 2019). Las mesoantocianidinas también

En 2019, la Organizacién Mundial de la Salud
estimo que el cancer es la principal segunda
causa de muerte entre los individuos menores
de 70 afos en 112 paises de todo el mundo, con
9,958 millones de muertes debidas al cancer
solo en 2020 (Cao y Chen, 2021). La identifica-
cion de sustancias bioldgicamente activas es-
pecificas de orquideas abre posibilidades para
la investigacion del cancer, como la camptote-
cina (de Camptotheca), paclitaxel (corteza de
Taxus), vincristina (bigaro), topotecan (derivado
de la camptotecina) y el etopdsido (un derivado
del podofileno) (Barrales et al., 2015). Las orqui-
deas medicinales contienen variedad de meta-
bolitos secundarios con efectos antitumorales,
que se manifiestan como: inhibicion de células
cancerosas, citotoxicidad, inducciéon de la apop-
tosis e inhibicion de la metastasis y la disemi-
nacion. La aparicion y desarrollo de pseudépo-
dos filamentosos celulares es una estructura
caracteristica del movimiento celular, puede

tienen propiedades antioxidantes, con una
actividad de barrido del radical hidroxilo (OH-)
de 147,36 U/mL, un DPPH de 85.43% y O2- a
18.02% (Lv et al., 2017). Estos hallazgos ofre-
cen abundantes fuentes para el desarrollo de
antioxidantes. Sin embargo, algunas inves-
tigaciones sugieren que estos compuestos
antioxidantes también pueden tener efectos
negativos en el cuerpo humano. Por lo tanto,
es importante considerar cuidadosamente la
dosificacion y los métodos de aplicacion de
estas sustancias en el ambito clinico.

Actividad biolégica contra las
células cancerosas

determinarse observando si los pseuddépodos
se extienden hacia el exterior. La foyunnanina
E disminuyd significativamente el ndmero de
pseudoépodos en las células H460 de cancer de
pulmon, asi como la supresiéon de la migracion
celular mediante la regulacion a la baja de las
proteinas av, B3 y reguladoras de la migracion.
Ademas, tiene un efecto inhibidor significativo
sobre la migracion de H292 y A549 de células
humanas de cancer de pulmoén (Petpiroon et
al., 2017). Los derivados de metabolitos secun-
darios derivados de orquideas medicinales
demostraron actividad anticancerigena. El
derivado bibencil moscatilina indujo la apopto-
sis en células de melanoma mediante la regu-
lacion de la familia p53, inhibiendo la proteina
antiapoptdtica Bcl-2 y activando la proteina
proapoptdtica Bax (Cardile et al.,, 2020). Ade-
mas, se demostrd que la moscatilina aumento
la sensibilidad de las células de cancer de esé6-
fago a la radioterapia (Chen et al., 2019).

25
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Produccién in vitro

Existen medios de cultivo nutritivos desig-
nados para la crecimiento, control y multi-
plicacién de orquideas. El medio Knudson
C se utiliza para la siembra in vitro, el me-
dio Murashige y Skoog (1962) se utiliza para
la propagacién clonal. La adicién de varios
compuestos orgdnicos es Util para comple-
mentar las sustancias biosintetizadas por las
células y cubrir las necesidades metabdlicas,
energéticas y estructurales de la célula (Cal-
das et al, 1998). Las orquideas pueden mul-
tiplicarse a una tasa de crecimiento alta por
cultivo in vitro a partir de puntas de brotes o
meristemos de orquideas Cymbidium (Morel,
1960). Esta técnica se utilizé para varios géne-
ros taxonémicos y aplicaciéon practica casi in-
mediata en la década de 1970. Actualmente,
muchos laboratorios comerciales de Europa,
Norteameérica y el sudeste asidtico producen
anualmente millones de plantulas de orqui-
deas utilizando esta metodologia (Bornman,
1993). La técnica biotecnoldgica del cultivo de
tejidos vegetales in vitro es una herramienta
exitosa para la generacién de cultivos de pro-
tocormos (estadio morfoldgico intermedio
entre un embrién cigdtico y un vastago), pun-
tas de brotes, segmentos nodales, segmentos
de rizoma axénico, pseudobulbos (6rgano de
almacenamiento que deriva de parte de un
tallo entre dos nédulos de hojas), segmentos
de brotes apicales y germinacion de semillas
in vitro que produzcan metabolitos secun-
darios de gran importancia farmacéutica. La
conservacion in vitro permite mantener bajo
condiciones controladas el mantenimiento
de orquideas en peligro de extincién. La Nor-
ma Oficial Mexicana (NOM-059-ECOL-2001)
enlista aproximadamente 200 especies de
orquideas en alguna categoria de riesgo (ex-
tintas, en peligro de extincidén, amenazadas
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y sujetas a proteccion especial) (Soto et al,
2007). En Oaxaca, existen grandes poblacio-
nes de orquideas amenazadas que son sobre
colectadas en otros estados; por ejemplo, las
especies C. pendula en Michoacan, asi como
P. vitellina, O. incurvum, R. cordata, R. ehrem-
bergii, R. rosii y S. oculata, en Puebla, Oaxaca
y Veracruz presentan problemas, de las cua-
les se deben de programar protocolos in vitro
para preservar estas especies (Soto y Solano,
2003). Las orquideas del género Laelia crecen
en el bosque y cada dia su supervivencia es
de mayor incertidumbre y vulnerabilidad por
la colecta clandestina. Laelia goludiana es la
Unica orquidea conocida, que se extinguid en
su ambiente natural. Oficialmente, de las mas
de 1,200 especies de orquideas mexicanas re-
portadas, 15 estan en peligro de extincién, 107
requieren proteccion especial, una se reporta
extinta en el medio natural y 58 estdn amena-
zadas (NOM-059-ECOL-2001). La Tabla 2 pre-
senta una recopilacién de trabajos de investi-

gacidon actualizados a nivel in vitro.




Fuente de Tratamiento

explante de induccién Referencia

Especie

Vanda tessellate Medio MS produjé la maxima germinacion de
Roxb.) Hook. ex . semillas (94%). Medio MS + 2.0 mg L-1 BAP + 0.5 mg .
( ) Semillas L-11AA produjé la mayor induccidn de callos (89.4%).  Manokari et al 2021

G. Don

Vanda pumila Elevada produccion de brotes (9.50 + 0.29) por

ool Protocormos - itivo en medio % MS + 1.0 mg L-1 KN + 10% CW. Maharjan et al 2019
Phalaenopsis 5 o Inicializacién del cultivo a partir de explantes de
amabilis L‘k')r:éizs = puntas de brotes con 1/2 MS + 3% (W/v) sucrosa + 0.1 g Farrokhzad et al 2022
(L) Blume L-1 mioinositol, 2 mg L-1thidiazuron +1 mg L-1 BAP.

Phalaenopsis Mejor germinacion de semilla (90.7 %) y desarrollo

amboinensis veilizs de protocormos (51,4 %) en medio VW. SLSIIEES 2000
Explantes tratados con 0.40% de HgCl, produjo la
mejor supervivencia (63.1%) y tasa de crecimiento
o (22.5%). El tratamiento 1/2 MS + 1.0 mg L-1 NAA + 0.1

LydlSIO Segmentos mg _L" TDZ + AC (0.2%) + 8% homogeneizado de Poobathy et al., 2019

discolor nodales cultivo de banano + 3% sucrosa
genero la maxima sobrevivencia (42%) y tasa de
crecimiento vegetal (19.6%)
Medio de cultivo ¥2 MS mostré la mejor eficiencia en

oo la germinacion del 5%.
EUIOp_hIO de rizoma X L . . Panwar et al., 2022
dabia axénico El mejor crecimiento de rizomas a partir de cuerpos

rizémicos se obtuvo a partir de medio MS con
hidrolizado de caseina y AC.

Dendrobium Pseudobulbos A través de organogénesis, multiples yemas de

alpebroe derivados brotes se desarrollaron de la parte inferior y superior ~ Bhowmik et al., 2020
PAIp) in vitro del pseudobulbo.
El tratamiento de MS + 0.5 mg L-1 BAP + 2.0 mg L-1
Cymbidium Segmentos de  NAA produjo tasa de regeneracion de plantas (83.3%)
hojas de plantas en 5.25 semanas. Sembi et al., 2020
eburneum crecidas in vitro
Generando 15.7 plantulas/explante después de 30 WOC.
El mejor tratamiento hormonal para la multiplicacién
Puntas de de brotes fue de 20 mg L
Bras(sjavola brotes in vitro Xu et al., 2022
fedesd (03t005¢cm)  BA and 30.0 mg sulfato de adenina generando el

maximo numero de brotes por explante.

El tratamiento de medio de cultivo MS + 0.5 mg L-1
BA + 0.1 mg L-1 NAA + 40 mg L-1 de sulfato de
adenina produjo maximos brotes (12) y nimero de

Dendrobium Ssgrgrirt\;zs raices (17) por explante durante 8 semanas de cultivo. Subrahmanyeswari
/ Yuki White apicales Las plantas generadas in vitro fueron aclimatizadas etal,, 2022 Tabla 2. Produccién
con 97% de tasa de supervivencia en blogues de e
carbono durante 6 semanas, seguida por in vitro de érganos en
transferencia de plantas con fibra de coco. plantas de orquideas.
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Conclusiones

La abundancia de especies y metabolitos se-
cundarios extraidos en las orquideas medici-
nales de la familia Orchidaceae, constituyen un
tema muy prometedor para descubrir agente
adyuvantes éptimos contra el cancer. Los me-
tabolitos secundarios derivados de orquideas
medicinales demuestran tener actividad an-
ticancerigena. El resurgimiento en Occiden-
te de los remedios a base de plantas se debe

principalmente a la falta de efectos secunda-
rios, ventajas econémicas y su énfasis holisti-
co. La fitomedicina tradicional de los extractos
de orquideas cobrara mayor importancia en el
sistema sanitario del futuro. Se han realizado
andlisis a los extractos de orquideas, no obs-
tante, se recomienda realizar estudios in vitro
en biorreactores, cultivo de células en suspen-
sion y tecnologia CRISPR-Cas9, entre otros.
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