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RESUMEN

Argemone mexicana L. es una maleza, la cual es utilizada
como planta medicinal. La actividad biologica de esta planta
se ha observado en patégenos como virus, hongos, bacterias,
protozoos y plagas de cultivos agricolas; dicha actividad
se atribuye a compuestos como flavonoides, glucésidos,
terpenoides, compuestos fendlicos y alcaloides presentes
en la planta. El objetivo del estudio fue evaluar el efecto del
extracto metandlico de A. mexicana como insecticida sobre
Bactericera cockerelli. Se detectaron 13 metabolitos por
cromatografia de gases acoplada a espectrometria de masas;
siendo seis los que tienen reporte de actividad bioldgica;
el compuesto identificado como 5,7,8,15-Tetrahidro-3,4-
dimetoxi-6-metil[1,3]benzodioxolo[5,6-e][2]benzazecin-
14(6H)-ona es el segundo con mayor abundancia y es un
alcaloide de bencilisoquinolina. La mortalidad observada a las
48 h fue de 83.6 y 83.9 % dependiente de las dosis altas de 20
y 30 mg/mL; mientras que a las 72 h se observé un aumento
de la mortalidad hasta en un 97.2 % a las concentraciones de
8-30 mg/mL. La concentracion letal media fue de 7.63 mg/mLy
una LC,, de 107.98 mg/mL. El analisis del extracto metanolico
de las hojas de A. mexicana reveld que puede ser empleado
como insecticida de origen vegetal al causar mortalidad en
ninfas de B. cockerelli.

PALABRAS CLAVE:Alcaloide, bencilisoquinolina,

chicalote, mortalidad, psilido del tomate.
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ABSTRACT

Argemone mexicana L. is a weed, which is used as a medicinal plant. The biological activity
of this plant has been observed on pathogens such as viruses, fungi, bacteria, protozoa, and
agricultural crop pests; such activity is attributed to compounds such as flavonoids, glycosides,
terpenoids, phenolic compounds, and alkaloids present in the plant. The study aimed to evaluate
the effect of the methanolic extract of A. mexicana as an insecticide on Bactericera cockerelli.
Thirteen metabolites were detected by gas chromatography coupled to mass spectrometry;
six were reported to have biological activity; the compound identified as 5,7,8,15-Tetrahydro-
3,4-dimethoxy-6-methyl[1,3]benzodioxolo[5,6-e][2]benzazecin-14(6H)-one is the second most
abundant and is a benzylisoquinoline alkaloid. The observed mortality at 48 h was 83.6 and
83.9 % dependent on the high doses of 20 and 30 mg/mL; while at 72 h an increase in mortality
up to 97.2 % was observed at concentrations of 8-30 mg/mL. LC, was 7.63 mg/mL and an LC
of 107.98 mg/mL. Analysis of the methanolic extract of A. mexicana leaves revealed that it can be
used as a plant-derived insecticide by causing mortality in B. cockerelli nymphs.

KEY WORDS: Alkaloid, benzylisoquinoline, chicalote, mortality, tomato psyllid.

Introduccién

El tomate (Solanum lycopersicum L.) es una hortaliza ampliamente cultivada en el mundo,
debido a su importancia nutricional y socioeconomica (Yu et al., 2017; Tamburino et al., 2020).
Un reto que se muestra en la produccion de tomate es la infestacion de plagas en las regiones
templadas, subtropicales y tropicales de todo el mundo (Fuentes et al., 2017), que generan
perdidas en los rendimientos y calidad del fruto (Liu & Wang, 2020).

El insecto Bactericera cockerelli Sulc. (Hemiptera: Triozidae) conocido como psilido del
tomate y la papa es plaga de algunas Solanaceas como berenjena, chile, papa y tomate de
cascara (Tang et al., 2020). El dafio principal resulta por la transmision de toxinas que afectan el
crecimiento de la planta (Sumner et al., 2020) y de manera indirecta es portador de la bacteria
Candidatus Liberibacter solanacearum asociada a enfermedad del permanente del tomate
(Garcia-Sanchez et al., 2021; Roque-Enriquez et al., 2021). El uso inadecuado de los insecticidas
quimicos ha propiciado efectos negativos sobre las poblaciones de B. cockerelli debido a que se
utilizan hasta 12 veces en el ciclo de cultivo; que lejos de mejorar la sanidad de la planta, provoca
la posible seleccién de resistencia del insecto y costos elevados para la produccion (Gutiérrez-
Ramirez et al., 2021).
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Unicamente el uno por ciento del total de insecticidas aplicados en zonas agricolas ataca
a la plaga a la que va dirigida, lo demas es persistente en el agua, suelo y aire; para reducir
los efectos adversos, se deben considerar alternativas mas seguras para el manejo de plagas
y enfermedades (Koul et al., 2004). La busqueda de insecticidas naturales desde especies de
plantas silvestres son prometedoras para usarse como sustancias bioactivas, pero también es
necesario que estos ensayos tengan aplicaciones mas practicas para los sistemas de produccion
y aporten beneficios socioecondémicos a los productores (Tembo et al., 2018). Dougoud et al.
(2019) informan que cerca de 235 familias de plantas (2,500 especies) en el planeta poseen
accion biolégica contra plagas, por medio de extractos vegetales que exhiben principios activos
con propiedades de repelencia, antialimentaria e insecticida.

La especie Argemone mexicana L. considerada una maleza de hoja ancha, es denominada
chicalote, perteneciente a la familia Papaveraceae (Andleeb et al., 2020, Manalil & Chauhan,
2019), y es una de las 25 especies del género Argemone con un alto contenido de alcaloides
(Xool-Tamayo et al., 2021). Esta especie se puede encontrar ampliamente distribuida en campos
abiertos o al borde de las carreteras. Debido a su alto contenido de aceites en la semilla y
alcaloides en toda la planta (Martinez-Delgado et al., 2022), en México es usada como planta
medicinal para el tratamiento de enfermedades como asma, ulceras, infecciones intestinales y
cancer (Das et al., 2011; Elizondo-Luévano et al., 2018; Datkhile et al., 2021; Singh et al., 2021).

La actividad biolégica de esta planta se ha observado en patdégenos como virus, hongos,
bacterias y protozoos parasitos (Elizondo-Luévano et al., 2018; Andleeb et al., 2020), dicha
actividad se atribuye a compuestos como flavonoides, glucésidos, terpenoides, compuestos
fendlicos y alcaloides (More et al., 2017). También se han reportado acciones contra plagas
de cultivos agricolas como Bemisia tabaci, Spodoptera frugiperda, Aphis gossypii y Tribolium
castaneum (Granados-Echegoyen et al., 2019; Miranda-Arambula et al., 2021; Martinez-Delgado
et al., 2022), sin embargo, las pruebas son limitadas debido a la falta de ensayos sobre distintas
plagas y cultivos. Por lo tanto, el fin de este estudio fue identificar los compuestos del extracto
metandlico de las hojas de la especie A. mexicana, asi como evaluar su actividad biocida sobre
ninfas de B. cockerelli.

Material y Métodos
Colonia de Bactericera cockerelli (Sulc.)

Los insectos proceden de cultivos de papa y tomate recolectados en 2018 en Coahuila y
Nuevo Ledn. Las colonias se establecieron en el invernadero del departamento de parasitologia,
de la Universidad Auténoma Agraria Antonio Narro, se colocaron en jaulas de madera (50 cm de
largo x 50 cm de ancho x 80 cm de alto) cubiertas con tela de organza con poro de 40 mm, a
22 °C con un fotoperiodo de 14:10 h (Luz/Oscuridad) con plantas de tomate variedad Rio
Grande (Roque-Enriquez et al., 2021).
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Muestreo y obtencién de extracto de Argemone mexicana L.

La recoleccion fue efectuada de acuerdo con lo descrito por Bobi et al. (2015) modificado,
las plantas completas se colocaron en bolsas de papel para su transporte, el muestreo se realizd
en el municipio de Saltillo, Coahuila, México. La identificacién taxonémica de la planta fue realizada
por el Doctor José Angel Villarreal Quintanilla e incluida en el herbario ANSM de la Universidad
Auténoma Agraria Antonio Narro con niumero 103807. En seguida se escogieron solo hojas con
las siguientes caracteristicas de A. mexicana: hojas con margenes dentados, terminacion en
espina, color verde intenso, tono ligeramente glauco y lineas blanquecinas; y se dejaron secar
a la sombra por diez dias, después se molieron en una licuadora (Waring Commercial, modelo
7011s) y se sumergieron en metanol al 96 % (Meyer, CDMex, México) durante siete dias (a una
proporcion de 1 g de materia seca mL"' de solvente), con agitaciéon constante a temperatura
ambiente (rendimiento del 84 % v/v). El extracto se filtré al vacio con papel Whatman N° 1 y se
almaceno en un frasco de color ambar a 4 °C hasta su uso.

Analisis de Cromatografia de Gases acoplada a Espectrometria de Masas
(GC-MS)

Este proceso se realizé en el laboratorio de Biogeoquimica (UBIPRO) de la Universidad
Nacional Auténoma de Meéxico, lztacala, México. Los compuestos presentes en el extracto
de hojas de A. mexicana, se determinaron en un cromatdgrafo de gases 6850 (Aligent, Santa
Clara, California), utilizando una columna HP-5MS (Aligent, Santa Clara, California) de 30 m x
250 ym de diametro y pelicula de 0.25 ym; la programacién del horno fue de 2 min a 150 °C,
posteriormente se aument6 10 °C por min hasta conseguir 300 °C por 4 min, se uso Helio en la
fase movil a un caudal de 1 mL min-'. Se acopl6 a un detector de espectrometria de masas 5975C
(Aligent Technologies, USA) a 200 °C durante 2 min, una fuente de ionizacién fue de 230 °C y una
temperatura de cuadrupolo de 150 °C (a 70 eV de ionizacién); se acondicioné para un escaneo
completo en un intervalo de masas de 35 a 400 m z'. La identificacién de los compuestos se
establecié basado en el analisis de sus espectros de masas, empleando la base de datos del
Instituto Nacional de Estandares y Tecnologia (por sus siglas en inglés, NIST version 08 MS).

Densidad relativa

Este estudio se realiz6 segun lo descrito por Lépez-Lépez et al. (2022) con modificaciones,
desde el extracto metandlico de hojas de A. mexicana, con un picnédmetro Gay-Lussac de 25 mL
(Brand 16038, Alemania) a 22 °C, la densidad del extracto se calcul6 mediante la férmula:

Densidad relativa =M*d;2
m,—m

Donde: m es la masa del picnébmetro vacio (g), m, es la masa del picnébmetro con la

muestra de ensayo (g), m, es la masa del picnémetro con agua (g), d,, es la densidad del agua
a 22 °C (0.997772 g cm?3). Los resultados se expresan en mg mL™" para la preparacion de las
concentraciones a partir del extracto.
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Bioensayo contra B. cockerelli

Utilizando el extracto metandlico de hojas de A. mexicana, se obtuvo una ventana de
actividad biolégica realizada a concentraciones de 0, 10, 20, 40, 60, 80 y 100 mg/mL, un testigo
absoluto con agua destilada. Se uso6 la prueba de susceptibilidad numero 032 version 1 del
Comité de Accidn de Resistencia a Insecticidas (IRAC, 2014) con modificaciones. Debido a la alta
mortalidad obtenida en la ventana biolégica, se establecieron siete concentraciones a 2, 4, 8, 12,
16, 20 y 30 mg/mL; para las cuales se tomo una hoja de tomate saladette variedad Rio Grande
con 11 ninfas del 4*instar de B. cockerelli fueron sumergidas en cada concentracion; igualmente,
se procedié a sumergir una hoja con ninfas en agua destilada como testigo absoluto por 5 s, se
dejaron secar y a continuacién se colocaron en cajas Petri con papel filtro empapado con agua
destilada estéril. Se colocaron cuatro repeticiones para cada concentracion y el testigo absoluto.
La prueba se conservo con un fotoperiodo de 14:10 h (luz/oscuridad) a 23 °C. La evaluacion de la
mortalidad se efectud cada 24 h posteriores a la aplicacion del extracto, se utilizé un microscopio
estereoscopico (Carl Zeiss Stemi DV4) para verificar el niumero de ninfas muertas, considerando
a las ninfas como muertas cuando no presentaran movimiento coordinado mediante estimulo
fisico con un pincel.

Analisis de datos

Los resultados se expresaron como porcentaje de mortalidad y se ajusté la mortalidad
mediante la formula de Abbott (Abbott, 1925). Se realizé un analisis Probit con la mortalidad
corregida para la curva de concentracién-mortalidad y registraron las concentraciones letales
(LC,, y LC,,). Finalmente, los datos fueron evaluados por un analisis de varianza y los valores
medios fueron comparados por la prueba de Tukey (p < 0.05), bajo un disefio completamente
al azar. Todos los analisis anteriores se realizaron utilizando el Software estadistico Statistical
Analysis System (SAS) version 9.0 (SAS Institute, 2002).

Resultados y Discusién

El analisis cromatografico (GC-MS) de A. mexicana se obtuvieron 13 compuestos (dos
acidos grasos saturados, cinco acidos grasos insaturados, un terpeno, dos alcoholes y tres
alcaloides) (Tabla 1); siete de estos compuestos poseen actividad biolégica reportada en la
literatura, los cuales son 1, 2, 3, 4, 5, 6 y 12. Siendo el de mayor abundancia en el extracto el
acido 9,12,15-Octadecatrienoico y el segundo con el 19.45 % fue el alcaloide 5,7,8,15-Tetrahidro-
3,4-dimetoxi-6-metil[1,3]benzodioxolo[5,6-e][2]benzazecin-14(6H)-ona.

Es fundamental mencionar que la eleccion del solvente (como el etanol, metanol y cloroformo,
etc.) para la extraccion de los compuestos activos juega un papel sustancial, debido a que de esto
depende el descubrir nuevos compuestos para fines de control de plagas y enfermedades (Andleeb
et al., 2020). Las técnicas relacionadas en la produccion de los extractos o fracciones bioactivas a
partir de plantas suelen ser las mismas, y las etapas primordiales para este fin es la seleccion de
solventes adecuados (polares, polares intermedios y no polares), el procedimiento de extraccion y
técnicas de identificacion (Abubakar & Haque, 2020). Se ha observado que los extractos acuoso
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y etandlico tienen la funcién de proteger cultivos de plagas (Tavares et al., 2021), ademas los
extractos de plantas a base de etanol, metanol, éter de petréleo, acetato de etilo, diclorometano,
cloroformo y agua protegen a las plantas de hongos (Choudhury et al., 2018).

Los compuestos fitoquimicos metabolizados en plantas se almacenan principalmente en
vacuolas de las células vegetales, se han reconocido compuestos como los esteroides, terpenos y
en mayor abundancia los fendlicos (incluyendo alcaloides); que dependiendo de su concentracion
y técnica de extraccion se logran excelentes propiedades biopesticidas (Jiménez-Reyes et al.,
2019). La planta de A. mexicana presento actividad insecticida a partir de diferentes extractos a
base de acetato de etilo, acetona, metanol y hexano por extraccion directa. Elango et al. (2012)
reportan mayor rendimiento de extraccion en hojas de A. mexicana con metanol (10.2 mg/g de
hoja) en comparacion con la acetona, acetato de etilo y hexano (5.5, 5.3 y 3.1 mg/g de hoja,

respectivamente).

Tabla 1. Compuestos fitoquimicos derivados

del extracto metandlico de A. mexicana.

Compuesto

Acido hexadecanoico, éster metilico
2 Acido n-hexadecanoico

Acido 9,12-octadecadienoico (Z,2)-, éster

metilico
4 Acido 9,12,15-octadecatrienoico, éster
metilico, (Z,Z,2)-
5 Fitol
6 Acido 9,12,15-octadecatrienoico, (Z,Z,2)-
7 Acido 9,12,15-octadecatrienoico, éster
etilico, (Z,2,2)-
8 Acido 9,12,15-octadecatrienoico, (Z,Z,2)-
9 Erinina, 21-desoxo-23-hidroxi-, (23.alfa.)-
10 2,4-ciclohexadien-1-ona, 3,5-bis(1,1-
dimetiletil)-4-hidroxi-
11 (+)-Canadina

1,3] Benzodioxolo [5,6-€] [2] benzazecin-14
12 (6H) -ona, 5,7,8,15-tetrahidro-3,4-
dimetoxi-6- metil-

2,4-ciclohexadien-1-ona, 3,5-bis(1,1-

3 dimetiletil)-4-hidroxi-

" CAS: Servicio de Resiimenes Quimicos
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CAS'

000112-39-0
000057-10-3

000112-63-0

0007361-80-0

000150-86-7

000463-40-1

001191-41-9

000463-40-1

016843-68-8

054965-43-4

000522-97-4

000485-91-6

054965-43-4

Referencia

113690
102726

132273

130794

133807

119801

141488

119801

188374

76340

164694

182195

76340

; 2 TR: Tiempo de retencién en minutos.

TR?
11.99
12.78

14.61

14.70

14.99

15.35

15.39

15.44

21.45

22.09

23.03

23.27

23.72

Area
%
1.88

12.35

1.65

4.08

27.07

8.94

14.02

4.37

0.75

1.77

19.45

1.82
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El resultado de los metabolitos identificados en la Tabla 1, ayudo a detectar que ciertos
componentes ya han sido previamente reportados con las siguientes actividades biolégicas: el
éster metilico del acido hexadecanoico detectado en el extracto metandlico de Azolla pinnata
mostré un efecto insecticida en larvas del 4to estadio de Aedes albopictus (Ravi et al., 2018).
El acido n-hexadecanoico, identificado en el extracto de diclorometano de Ficus sycomorus,
fue efectivo para repeler hembras de Tetranychus urticae, Aphis craccivora y Sitophilus
oryzae (Romeh, 2013). Los ésteres metilicos del acido 9,12-octadecadienoico (Z,Z)- y el acido
9,12,15-octadecatrienoico (Z,Z,Z)- presentes en la fraccion de éter de petrdleo de Robinia
pseudoacacia manifestaron efectos insecticidas sobre Brevicoryne brassicae y Aphis gossypii
(Jiang et al., 2018).

En cuanto al fitol, ha sido reportado en el extracto etandlico de Petiveria alliacea como
el principal metabolito con actividad insecticida contra ninfas Bemisia tabaci (Cruz-Estrada et
al., 2013). El compuesto biologicamente mas activo en el extracto de A. mexicana ha sido el
acido 9,12,15-octadecatrienoico, (Z,Z,Z2)-, que esta reportado en el extracto de acetato de etilo
de Moringa oleifera como inhibidor en la eclosion de huevos y mortalidad de ninfas del 3er
estadio de Haemonchus contortus y Nacobbus aberrans (Paez-Ledn et al., 2022). Por ultimo, el
alcaloide 5,7,8,15-tetrahidro-3,4-dimetoxi-6-metil[1,3]benzodioxolo[5,6-e][2]benzazecin-14(6H)-
ona obtenido del extracto acuoso de A. mexicana, demostré actividad antiparasitaria sobre
Plasmodium falciparum (Simoes-Pires et al., 2014). Sin embargo, no existe suficiente informacion
acerca de la actividad bioldgica de este alcaloide ante plagas de importancia agricola presentes
en las ordenes tisandptera, hemiptera, homdptera, coledptera, diptera y lepidéptera.

El ensayo con el extracto metandlico de las hojas de A. mexicana sobre ninfas de B.
cockerelli mostré hasta un 67 % de mortalidad desde la concentracion de 20 mg/mL a las
24 h (Tabla 2); en las concentraciones de 20 y 30 mg/mL, se observo la maxima mortalidad a
las 48 y 72 h hasta un 97.3 %. La concentracion letal media (LC, ) indicada por los datos de la
mortalidad para el extracto metandlico de A. mexicana a las 48 h fue de 7.63 mg/mL y la LC,
de 107.98 mg/mL con p < 0.05 (Tabla 3).

Autores como Danga et al. (2015) y Kosini et al. (2021) sugirieron que la presencia de
alcaloides y otros metabolitos secundarios en extractos de plantas podria a conducir a la pérdida
de actividad del extracto durante el fraccionamiento. Esto lleva a la necesidad de combinar
solventes, lo que genera altos costos de produccion y efectos potencialmente dafinos para los
humanos y el medio ambiente.

Dentro del género Argemone se han reconocido una serie de alcaloides en diferentes
tejidos de la planta como los metabolitos frecuentes con propiedades medicinales y citotoxicas.
Sintetizados a partir de aminoacidos, son altamente reactivos en la naturaleza y biolégicamente
activos en una amplia variedad de organismos (Brahmachari et al., 2013; Dey et al., 2020).
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Tabla 2. Efecto del extracto metandlico de A. mexicana sobre la
mortalidad de ninfas de B. cockerelli.

Tratamientos

Horas después de la aplicacion*

(mg/mL) 24 48 72

Control 0+0d 0+ 0d 0x0c
2 16.6 + 8.67 cd 29.9+17.06 c 55.5+15.72b
4 16.6 + 4.48 cd 26.4 +18.91cd 55.6 +31.43b
8 28.9 + 21.92 bed 46.1 £ 14.45 bc 75+ 16.66 ab
12 23.9+23.29 cd 54.2 £9.49 bc 86.1 £ 10.64 ab
16 45.5 + 20.45 abc 61.9 £ 14.86 ab 88.9 £9.07 ab
20 67.05+15.75a 83.6+6.75a 944+641a
30 64.3 £12.27 ab 83.9+584a 97.2+5.55a

p valor 0.0001 0.0001 0.0001

Los datos representan la media de la mortalidad por tratamiento. *Letras minusculas diferentes en cada
columna indican diferencias significativas, segun la prueba de Tukey (p < 0.05).

Tabla 3. Concentracion letal del extracto metanédlico de A. mexicana
sobre ninfas de B. cockerelli.

Concentracion letal (LC)

Horas ) ) .
(mg/mL) Ecuacion de regresién Coeficiente de
después de la L
determinacion
aplicacion LC,, LC,,

24 17.96 309.63 Y =-1.6690x + 1.3304 0.841

48 7.63 107.98 Y=-1.2608x + 1.4291 0.897

72 2.25 28.97 Y=-0.5230x + 1.4828 0.819

LC: Concentracion Letal en mg/mL.

El proceso de biosintesis de los alcaloides de bencilisoquinolina (BIA) en el género
Argemone, comienza con reacciones enzimaticas que primero estan reguladas por proteinas del
citocromo P450 (CYP450) de la familia CYP719; que catalizan la tirosina con la tirosina/DOPA
descarboxilasa (TYDC) para formar dopamina, la (S)-norcoclaurina sintasa (NCS) y monofenol
oxigenasa se condensan para obtener el 4-hidroxifenilacetaldehido (4HPPA) (Liscombe &
Facchini, 2008; Rubio-Pina & Vazquez-Flota, 2013). A partir del 4HPPA se forma el compuesto
(S)-norcoclaurina por medio de la interferencia de la norcoclaurina sintasa (NCS); luego, por
metilacién e hidroxilacion, se obtiene (S)-reticulina por la participacion de la (RS)-norcoclaurina
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6-O-metiltransferasa (60MT), (S)-coclaurina-N-metiltransferasa (CNMT), 3’-hidroxi-N-metil-(S)-
coclaurina 4’-O-metiltransferasa (4OMT) y N-metilcoclaurina 3’-hidroxilasa (NMCH) (Rubio-Pina
& Vazquez-Flota, 2013; Takemura et al., 2013).

Partiendo del precursor (S)-reticulina, la alocriptopina (AL) se sintetiza por medio de
la enzima del puente de berberina (BBE), la CYP719A2 (S)-escoulerina 9-O-metiltransferasa
(SMT), tetrahidroprotoberina-N-metiltransferasa (TNMT) y metiltetrahidroprotoberberina
14-monooxigenasa (MTMO) (De-La-Cruz Chacon et al., 2012; Takemura et al., 2013). El nucleo
estructural de la AL es una protopina, que se deriva de la ruta metabdlica de la protoberperina
(Marek et al., 1998; Beaudoin & Facchini, 2014).

El compuesto 12 es el 5,7,8,15-Tetrahidro-3,4-dimetoxi-6-metil[1,3]benzodioxolo[5,6-e][2]
benzazecin-14(6H)-ona, compuesto descrito con el nombre comun alocriptopina (Sakai et al.,
1988; Brahmachari et al., 2013; Nigdelioglu-Dolanbay et al., 2021) presente en el género Argemone
(Elizondo-Luévano et al., 2018) y en la especie A. mexicana (Vacek et al., 2010; Simoes-Pires et
al., 2014; Gobato et al., 2015) donde se han identificado hasta 25 BIA (Elizondo-Luévano et al.,
2018). La AL pertenece al grupo de los alcaloides verdaderos de isoquinolina, en la clasificacion
de los BIA que derivan de los aminoacidos fenilalanina y tirosina (Dey et al., 2020). Se encuentra
con mayor acumulacién en hojas de A. mexicana (Diaz-Chavez et al., 2011; Martinez-Delgado
et al., 2022) y hasta el momento se han identificado alrededor de 2,500 BIA en diversas familias,
incluida la Papaveraceae (Vacek et al., 2010).

Los mecanismos descritos para los BIA involucran la inhibicion de la replicacién del DNA
generando rupturas de doble cadena en los sitios de replicacion del DNA, provocando citotoxicidad
(Inoue et al., 2021), la inhibicién de la acetilcolinesterasa (Houghton et al., 2006), inhibicion de
enzimas del citocromo P450 (Menéndez-Perdomo & Facchini, 2018) y anti-herbivoria por el
escaso aporte nutrimental al insecto (Lee et al., 2013).

Pese a que los insectos generalistas y especialistas han desarrollado mecanismos
de desintoxicacion sobre metabolitos secundarios o sustancias extrafias, mediante enzimas
especificas producidas por el citocromo P450, las esterasas y glutation S-transferasas en
el intestino medio del insecto, para lograr una inmediata supresion de las sustancias téxicas
(Schuler, 1996). Los BIA poseen ciertas propiedades que limitan su desintoxicacién en insectos
como se menciond anteriormente.

Ademas, los solventes organicos son efectivos en la difusién en los tejidos vegetales
y arrastrar metabolitos secundarios aromaticos de polaridad similar; que tienen la posibilidad
de interactuar en la alteracion o disrupcidon de la membrana celular, la inactivacion o privacion
de sustrato de la enzima, interaccién con el DNA, células nerviosas del insecto, inhibicion en
la oviposicion, eclosion de huevos y formar puentes de disulfuro en proteinas secretoras que
ayudan a los insectos en el estrés oxidativo (Gurjar et al., 2012; Lengai et al., 2020). Esto puede
explicar el efecto sobre la mortalidad que se menciona a continuacion.

El extracto metandlico a base de hojas de A. mexicana ocasionaron la mortalidad de
larvas de Coptotermes formosanus a las 24 y 48 h (58 y 71 %, respectivamente) a partir de 2
mg/mL (Elango et al., 2012). El extracto de éter de petroleo de hojas de A. mexicana presento
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actividad insecticida con una LC,, de 48.89 ppm a las 48 h sobre larvas del tercer instar de Culex
quinquefasciatus (Sakthivadivel et al., 2012). También se demostré que hojas de A. mexicana
en solucién acuosa al 5 % (p/v) generaron sobre B. tabaci la reduccion de la poblacién al final
del experimento en 20.57 %, en tomate bajo invernadero (Martinez-Tomas et al., 2015). Estos
resultados demuestran que los disolventes polares extraen los metabolitos secundarios de
las hojas de A. mexicana y son biolégicamente activos contra insectos. De igual manera, se
demostro el efecto de AL sobre T. cruzi con una LC,, de 32 mg/mL (Simoes-Pires et al., 2014).
Esto nos indica que la actividad biolégica de A. mexicana reportada como extracto organico, tiene
el potencial para el control de plagas agricolas.

No obstante, no hay informacion disponible sobre ensayos del BIA alocriptopina
con actividad insecticida; sin embargo, se han estudiado los efectos en el ser humano como
hepatoprotector, antitrombdético, antiinflamatorio, antitusivos, anticancerigeno, antiparasitaria y
actividad antibacteriana (Beaudoin & Facchini, 2014; Huang et al., 2018).

Apesar de esto, se informd que la tiliamosina un BIA aislado de Tiliacora acuminata, afecto
los huevos de Culex quinquefasciatus hasta en un 91 % a las 120 h y en las larvas presentaron
dafios importantes en las células del intestino medio; asi como varios movimientos diferentes de
las larvas en comparacion con el control. Esto fue causado por la inhibicidon de la acetilcolinesterasa
AChE1, incrementando la acetilcolina en la sinapsis del insecto, provocando la disminucién de los
impulsos eléctricos y la activacion de los receptores postsinapticos excitatorios que provocaron
paralisis y muerte (Matsuura & Fett-Neto, 2015; Sandhanam et al., 2019). La planta Argemone
platyceras expresa el compuesto munitagina, un BIA que inhibe la AChE, butirilcolinesterasa
(BChE) y la prolil oligopeptidasa (POP), y la AL present6 actividad débil sobre AChE1 y POP
(Siatka et al., 2017). También, se demostro que el BIA sanguinarina, bloquea la transcripcion de
las enzimas a-amilasa, serina proteasa y lipasa en el intestino medio de las larvas de Lymantria
dispar, reflejandose un efecto antialimentario y la disminucion en la supervivencia del insecto
(Zou et al., 2019).

Ademas, se ha reconocido que los BIA como la sanguinarina, la protoberina, la
benzofenantridina, berberina, fenantridina y ungeremina pueden inhibir la sintesis de acidos
nucleicos al dirigirse al dihidrofolato reductasa y las proteinas del anillo Z involucradas en la
division celular (Matsuura & Fett-Neto, 2015). Asi mismo, el ensayo efectuado por Quiroz-Carrefio
et al. (2020) en larvas de Drosophila melanogaster y Cydia pomonella, con cuatro BIA (boldina,
coclaurina, pukateina y laurolitsina) mostré una mortalidad del 80 %; ocasionado posiblemente
por el acoplamiento del heterodimero del receptor de ecdisona y octapamina, que interactiua
con el sistema hormonal de los insectos para modular de forma agonista los BIAs con accién
insecticida selectiva.

Como se observa en la Tabla 3, la LC_ disminuyo del 57.5 % al 87.5 % alas 48 y 72 h,
respectivamente. Esto indica que los 13 compuestos identificados en el extracto metandlico de
hojas de A. mexicana, podrian estar interactuando en sitios sensibles en el cuerpo del insecto a
medida que la concentracion del extracto incrementa y se acumula con el tiempo de exposicion;
a través de la disminucion de enzimas secretadas por el insecto como mecanismo de proteccion
y reguladores del crecimiento (Al-Rashidi et al., 2022).
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En el estudio de mortalidad de Anon & Adday (2020), empleo un extracto a base
de alcaloides de hojas de Datura inoxia en larvas del 4to estadio de C. quinquefasciatus; la
concentracion inhibitoria media fue del 31.4 % y 62.4 % mayor en comparacién con los extractos
con compuestos de turbina y fenoles. Sin embargo, la exposicién a las 24 horas dio como
resultado tasas de mortalidad muy similar del 60 % al 70 %, sin que se observaran diferencias
estadisticamente significativas. Esto posiblemente se deba a que los alcaloides también actuan
sobre la polimerizacion de la tubulina durante la mitosis, ocasionando toxicidad, una perturbacién
de las enzimas que metabolizan azucares, generando alteraciones en los procesos fisiologicos
del insecto (Bhambhani et al., 2021). Asi como un bloqueo especifico de los canales de calcio
del reticulo sarcoplasmico en las células musculares que provoca paralisis, arritmia cardiaca y
muerte del insecto (Alves et al., 2019).

Conclusiones

Los resultados del estudio de GC-MS mostré que el compuesto 12 (perteneciente al grupo
de los BIA), es el segundo compuesto con mayor abundancia en el extracto metandlico de hojas
de A. mexicana. Se identificaron siete metabolitos secundarios (1, 2, 3, 4, 5, 6 y 12) en el extracto
metandlico de hojas de A. mexicana con actividad bioldgica. El extracto metandlico de hojas de
A. mexicana indujo la mortalidad en un 83.9 % a las 48 h en las ninfas de B. cockerelli en las
concentraciones 20 y 30 mg/mL, con una LC,, de 7.63 mg/mL y una LC,, de 107.98 mg/mL. El
extracto de hojas de A. mexicana mostré efecto insecticida para controlar a B. cockerelli.
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