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I RESUMEN 

México es un país megadiverso donde es común el uso de plantas en medicina 

tradicional; sin embargo, existe poca evidencia científica que le de soporte a estos 

usos medicinales. Estudios con frutos de ayale (Crescentia alata Kunth), uvalama 

(Vitex mollis) y papache (Randia echinocarpa Sessé Mociño) mostraron que algunos 

de sus componentes podrían tener efectos positivos relacionados con el 

tratamiento/prevención de enfermedades infecciosas y crónico degenerativas. En 

particular, estos frutos contienen melaninas solubles (MS) con alta actividad 

antioxidante. Actualmente, se están proponiendo el uso de nanopartículas (NPs) para 

el tratamiento de diferentes padecimientos, incluyendo los infecciosos, con el 

potencial para controlar los microorganismos resistentes a los tratamientos 

convencionales. El método químico se ha usado tradicionalmente para obtener NPs, 

en el cuál las condiciones de reacción implican contaminación y altos costos. Al 

respecto, la síntesis verde usando extractos de plantas se ha convertido en una 

alternativa viable y las MS de los frutos ayale, uvalama y papache son buenos 

candidatos para usarse en la síntesis biológica de NPs de plata (AgNPs) y oro 

(AuNPs). En la presente investigación se sintetizaron AgNPs y AuNPs empleando 

por vez primera MS de los frutos modelo. Las NPs se caracterizaron por 

espectroscopía UV-Vis e infrarrojo, por dispersión de luz dinámica (DLS) y por 

microscopía electrónica de transmisión (TEM). También se evaluó su actividad 

antioxidante (AA) (i.e., DPPH y FRAP) y contra patógenos humanos, bacterias 

(difusión en disco y microdilución en caldo) e Hymenolepis nana; así como la 
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toxicidad contra Artemia salina. Las mejores condiciones de síntesis para las AgNPs 

fueron 60 ºC, 2 mM AgNO3, 1 mg/mL MS, 12 h de reacción en ausencia de luz y a 

120 rpm; para las AuNPs fueron a 25 ºC, 1 mM HAuCl4, 5 mg/mL MS, 30 min de 

reacción a 200 rpm. Las MS de los tres frutos permitieron la síntesis de NPs. Los 

espectros UV-Visible de las AgNPs presentaron la banda de plasmón superficial 

(λmax) a 421, 426, y 419 nm para uvalama, ayale, y papache, respectivamente; las 

AuNPs sólo se formaron con las MS de uvalama (λmax 530 nm). La espectroscopía IR 

mostró interacciones entre las MS y las NPs. Las imágenes de TEM mostraron 

AgNPs esféricas de 15-30 nm de diámetro y AuNPs esféricas y cilíndricas de entre 9 

y 20 nm. Las AgNPs sintetizadas con MS de uvalama presentaron la mayor AA en 

equivalentes de Trolox en los ensayos DPPH (148 μmol ET/g b.s) y FRAP (725 μmol 

ET/g b.s). Las AgNPs mostraron tener una fuerte actividad antibacteriana a 

concentraciones de 7.5 y 15 μg/mL, mientras que a 20 mg/mL produjeron la parálisis 

y muerte de H. nana en un intervalo de 15-90 min. Las AuNPs liofilizadas resultaron 

inocuas contra Artemia salina (CL50 >1mg/mL), mientras que las más tóxicas fueron 

las AgNPs de ayale (CL50 = 61.6 g/mL). Las AgNPs y AuNPs sintetizadas por el 

método químico tuvieron un diámetro promedio de 10 y 5 nm, respectivamente. No 

presentaron actividad antibacteriana contra ninguna de las cepas patógenas 

evaluadas pero si produjeron parálisis y muerte de H. Nana en un intervalo de 5-7 

min. Ambas NPs resultaron inocuas para Artemia salina. Los resultados del presente 

estudio muestran que las MS empleadas en la síntesis de las NPs contribuyen a su 

estabilidad y funcionalidad; asimismo, la actividad biológica sugiere su potencial uso 

contra patógenos humanos.  
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ABSTRACT 

Mexico is a megadiverse country where plants are commonly used in traditional 

medicine; nevertheless, scientific evidence supporting such uses is still scarce. 

Previous studies with fruit of ayale (Crescentia alata Kunth), uvalama (Vitex mollis) 

and papache (Randia echinocarpa Sessé Mociño) showed that some of their 

components could have positive effects related to the treatment/prevention of 

infectious and chronic degenerative diseases. In particular, these fruit contain soluble 

melanins (MS) with high antioxidant activity. Currently, nanoparticles (NPs) are being 

proposed for the treatment of different illnesses, including infectious ones, with the 

potential to control microorganisms that are resistant to conventional treatments. The 

chemical method has been traditionally used to obtain NPs, but the reaction 

conditions entail pollution and high costs. In this regard, the green synthesis using 

plant extracts has become a viable alternative and the MS of ayale, uvalama and 

ppaache fruits are good candidates to be used in the synthesis of silver (AgNPs) and 

gold (AuNPs) nanoparticles by the biological method. In this research, AgNPs and 

AuNPs were synthesized for the first time using MS of the model fruits. The NPs were 

characterized by UV-Vis spectroscopy, infrared, dynamic light scattering (DLS) and 

transmission electron microscopy (TEM). They were also evaluated in their 

antioxidant activity (i.e., DPPH and FRAP) and activity against human pathogens, 

bacteria (disc diffusion and microdilution in broth) and Hymenolepis nana; as well as 

their toxicity in the Artemia salina model. The best synthesis conditions for the AgNPs 

were 60 °C, 2 mM AgNO3, 1 mg/mL MS, 12 h reaction in the absence of light, and 
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shaking at 120 rpm; for the AuNPs were 25 ° C, 1 mM HAuCl4, 5 mg/mL MS, 30 min 

of reaction, and shaking at 200 rpm. The MS of the three fruits allowed the synthesis 

of NPs. The AgNPs UV-visible Spectra showed the surface plasmon resonance (λmax) 

at 421, 426, and 419 nm for uvalama, ayale, and papache, respectively; the AuNPs 

were only formed with the MS of uvalama (λmax 530 nm). The IR spectroscopy 

showed interactions between the MS and the NPs. TEM images showed spherical 

AgNPs of 15-30 nm in diameter and AuNPs spherical and cylindrical with sizes in the 

range of 9-20 nm. The AgNPs synthesized with MS of uvalama showed the highest 

AA in Trolox Equivalents in both DPPH (148 μg TE/g d.w.) and FRAP (725 μg TE/g 

d.w.) assays. The AgNPs showed a strong antibacterial activity at concentrations of 

7.5 and 15 μg/mL; moreover, at 20 mg/mL, they induced the paralysis and death of H. 

nana in the range of 15 – 90 min. The lyophilized AuNPs have proved harmless 

against Artemia salina (LC50> 1 mg / mL), whereas the ayale AgNPs were the most 

toxic (LC50 = 61.6 μg / mL). The AgNPs and AuNPs synthesized by the chemical 

method had an average diameter of 10 and 5 nm, respectively; they were not active 

against the evaluated pathogenic bacteria but induced the paralysis and death of H. 

nana, ranging in time of exposure between 5 and 7 min. Both NPs were innocuous in 

the Artemia salina assay. The MS used in the synthesis of NPs contribute to the NPs 

stability and functionality; also, the biological activity suggests their potential against 

human pathogens.  
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II INTRODUCCIÓN 

Las enfermedades infecciosas provocadas por bacterias y parásitos son una de 

las principales causas de morbilidad y de consulta ambulatoria en el ámbito mundial; 

estas enfermedades generalmente se asocian a condiciones de pobreza (OMS 

2014). En la actualidad, el control de las infecciones se ha complicado por la 

ausencia de agentes terapéuticos efectivos y eficientes; y en especial por la 

resistencia de los microorganismos a los antimicrobianos, lo cual les permite a un 

microorganismo resistir al efecto de un medicamento al que originalmente eran 

vulnerables. La resistencia de los microorganismos incrementa la prevalencia de las 

infecciones e incrementa el riesgo de propagación; siendo esto uno de los principales 

incentivos para realizar investigaciones enfocadas en la búsqueda de nuevas 

alternativas terapéuticas para atacar estos problemas (WHO 2014a).  

En el tratamiento de enfermedades infecciosas, el uso de nanopartículas (NPs), 

en particular de plata (AgNPs) y de oro (AuNPs), es una alternativa que está en 

auge. Tradicionalmente estas NPs se preparaban por métodos físicos y químicos, y 

preferentemente este último; sin embargo, el método químico es altamente 

contaminante y costoso. Al respecto, los métodos de síntesis verde han resultado 

atractivos y en particular el uso extractos de plantas como agente reductor. Los 

extractos de plantas presentan sustancias de alta capacidad reductora (e.g., 

enzimas, flavonoides, terpenos) necesarias para la formación y crecimiento de las 

NPs; adicionalmente y resultando sumamente importante, algunos de sus 

componentes estabilizan a las NPs (Shankar y col 2016). 
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El Laboratorio de Química de Productos Naturales (LQPN) y la Unidad de 

Investigaciones en Salud Pública Dra. Kaethe Willms (UISP), de la Facultad de 

Ciencias Químico Biológicas, trabajan hacia el uso sustentable de la biodiversidad 

florística de Sinaloa y México, recordando que somos un país megadiverso y que 

nuestro estado cuenta con más del 10% de la biodiversidad del país; en particular se 

trabaja en demostrar la composición química y actividades biológicas de extractos de 

plantas nativas de Sinaloa. Recientemente, el LQPN-UISP demostró la presencia de 

melaninas solubles (MS) en los frutos silvestres de Sinaloa, ayale (Crescentia alata 

Kunth), uvalama (Vitex mollis) y papache (Randia echinocarpa Sessé et Mociño) 

(Cuevas-Juárez y col 2014).  

Las melaninas son una familia de pigmentos de colores negros, que se han 

identificado en diferentes partes de plantas (e.g., corteza de semillas y bayas 

oscuras) (Della-Cioppa y col 1990). Estos pigmentos en su forma natural han 

mostrado tener un amplio espectro de funciones biológicas, incluyendo actividad 

antitumoral, hepatoprotectora, antiviral, fotoprotectora y antioxidante (Sava y col 

2003; Hung y col 2004; El-Obeid y col 2006). Las melaninas solubles extraídas de 

frutos silvestre de Sinaloa estuvieron asociadas a altos valores de fenólicos y de 

actividad antioxidante (Cuevas-Juárez y col 2014). Estas características permiten 

sugerir que las melaninas solubles son una alternativa en la producción y 

estabilización verde de NPs metálicas con actividad contra bacterias y parásitos 

patógenos humanos.  
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III REVISIÓN DE LA LITERATURA 

A BIODIVERSIDAD FLORÍSTICA  

La biodiversidad o diversidad biológica es la variedad de la vida e incluye varios 

niveles de la organización biológica. Entre otros aspectos, considera la diversidad de 

especies de animales, hongos, microorganismos y plantas que viven en un espacio 

determinado (CONABIO 2009a; Primack 2010).  

La diversidad y la composición florística son atributos de zonas geográficas 

delimitadas que permiten su comprensión y comparación (Cano y Stevenson 2009). 

La biodiversidad tiene dos componentes principales: la riqueza de especies y la 

equitatividad. El primero se refiere al número de especies en una comunidad y el 

segundo a las proporciones relativas de cada una, teniendo en cuenta que puede 

haber especies dominantes y especies raras en dicha comunidad (Smith 2001). Por 

su parte, la composición florística se entiende como la enumeración de las especies 

de plantas presentes en un lugar, usualmente teniendo en cuenta su densidad, su 

distribución y su biomasa. 

1 Importancia de la biodiversidad  florística  

La diversidad biológica es sumamente importante para la vida en el planeta, pues 

los ecosistemas proporcionan servicios ambientales esenciales tales como la captura 

y el almacenamiento de agua en acuíferos, lagos y ríos; la producción de alimentos a 

partir de los ecosistemas agrícolas y pecuarios; la posibilidad de extraer del medio 

silvestre productos útiles como medicinas y madera; la captura del bióxido de 

http://www.biodiversidad.gob.mx/especies/gran_familia/animal.html
http://www.biodiversidad.gob.mx/especies/gran_familia/hongos/hongos.html
http://www.biodiversidad.gob.mx/especies/gran_familia/Bacterias/bacteria.html
http://www.biodiversidad.gob.mx/especies/gran_familia/planta.html
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carbono; la estabilidad climática, el mantenimiento de suelos fértiles y el control de 

deslaves y arrastres masivos de suelo por el efecto de lluvias torrenciales (CONABIO 

2008). 

El hombre transforma aceleradamente los ecosistemas en su beneficio pero 

genera elevados costos ambientales a corto, mediano y largo plazo. Por ejemplo, la 

deforestación lleva a la pérdida de la cubierta vegetal; afecta negativamente el clima, 

volviéndolo más seco y extremoso; reduce la producción de oxígeno; disminuye la 

captura de bióxido de carbono; afecta a las comunidades vegetales al disminuir la 

fertilidad de los suelos y la abundancia de polinizadores; y de esta manera 

provocando una catástrofe para la vida (Primack 2010; Jiménez-Sierra y col 2014). 

Por esto, se necesitan acciones inmediatas para crear conciencia en cada individuo y 

en la sociedad sobre la importancia de la biodiversidad florística y de todos los 

organismos vivos que coexisten en los ecosistemas y que en conjunto le dan el 

equilibrio dinámico que resulta indispensable para que la vida del hombre en la tierra 

tenga futuro. Es importante reflexionar, que recuperar una especie extinta, cuando se 

conoce de su existencia, a la fecha es imposible; al respecto, por efecto de la 

intervención del hombre en los ecosistemas, especies de organismos pueden 

desaparecer sin que nos enteremos de su coexistencia con la raza humana en el 

planeta. En particular, las plantas son la fuente primaria de un gran número de 

satisfactores para el hombre: alimentos, madera, medicina, materia prima para 

generar combustibles, ropa y calzado a través de fibras, y muchos otros productos. 

En este sentido, usar los recursos biológicos no debe ser un sinónimo de 

destrucción, abatimiento de las poblaciones, ni de riesgo de extinción. La 
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biodiversidad como un recurso debe ser renovable, por lo que su uso debe ser en 

condiciones de sostenibilidad, lo que contribuirá a tener una mayor oportunidad de 

supervivencia para la generaciones actual y futuras (CONABIO 2000b; Chin y col 

2006). 

De manera general, una elevada biodiversidad se ha asociado con una alta 

productividad, retención de nutrimentos, y estabilidad ecológica (Tilman 2000). 

Además, se ha generado evidencia que muestra que la degradación ambiental 

incrementa el riesgo de padecer enfermedades infecciosas, por ejemplo, la 

prevalencia de malaria es mayor en áreas deforestadas (Lanly 2003; FAO 2006). De 

esta manera para conservar la salud es importante que cuidemos la biodiversidad 

(Pongsiri y col 2009). 

Bajo las premisas anteriores, es pertinente reiterar que la conservación 

sustentable de la biodiversidad es indispensable para nuestra sobrevivencia y la 

responsabilidad es aún mayor para los países megadiversos como México. 

2 Biodiversidad florística de México 

México cuenta con el 1.4% de la superficie terrestre del planeta; sin embargo, 

alberga entre 10 y 12% de todas las especies conocidas en el mundo, ocupando el 

cuarto lugar mundial en biodiversidad, segundo lugar en especies de reptiles (804), 

tercero en mamíferos (535), cuarto en anfibios (361) y quinto en plantas vasculares 

(25000) (Semarnat 2012). Toda esta excepcional riqueza biológica es posible debido 

a su ubicación latitudinal, a su complicado relieve, con la presencia de sierras y 
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montañas que se elevan hasta 4500 msnm y a una compleja historia geológica 

(CONABIO 2000b). 

Como ya se mencionó, en lo que respecta a plantas vasculares, México ocupa el 

quinto lugar mundial con un poco más de 25 mil especies descritas hasta el 

momento, lo que equivale al 9% de las 272 mil descritas en el mundo (Semarnat 

2012). Entre el 30 y 40% de estas plantas son endémicas de México, esto es, que 

solo se encuentran en el territorio mexicano. De tal manera que la desaparición de 

una de estas especies endémicas implicaría su desaparición en el planeta 

(CONABIO 2000b). No obstante, el aprovechamiento de muchas de esas plantas se 

realiza en forma no sostenible, lo cual las pone en riesgo de extinción. 

En México, 981 familias de plantas están incluidas en la Norma Oficial Mexicana 

(NOM-059-ECOL-2001 2002); de éstas, una parte importante está en alguna 

categoría de riesgo a consecuencia de su explotación indiscriminada y a su comercio 

ilegal. Sin embargo, existen algunos ejemplos que ilustran un aprovechamiento 

exitoso de plantas. Entre ellos destacan la pita de la selva, varias especies de 

agaves mezcaleros, los copales, el chicle, la palma de g

gubernamentales y jardines botánicos contribuyen al desarrollo, diseminación y 

aplicación de protocolos y prácticas que apoyan y promueven el manejo sostenible y 

la conservación en áreas productivas. Sin embargo, los casos de éxito en el uso 

sostenible de la biodiversidad aún son escasos en México y en el mundo. Para 

alcanzar esta meta es indispensable que los mexicanos tengamos un mejor y más 
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amplio conocimiento de la biodiversidad, lo cual será la base para diseñar e 

implementar las estrategias de aprovechamiento sostenible de los recursos silvestres 

(CONABIO-CONANP-SEMARNAT 2008). 

3 Biodiversidad florística del estado de Sinaloa 

Sinaloa tiene una superficie de 58092 Km2 y se ubica en el noroeste de México, 

entre los paralelos 22º30’40’’ y 27º02’42’’ de latitud norte y entre los meridianos 

105º23’20’’ y 109º28’48’’ de longitud oeste del meridiano de Greenwich. En el estado 

es posible observar zonas de llanura costera que se ubican entre 1 – 100 msnm, la 

zona de pie de monte se localiza de los 100 – 300 msnm y la zona montañosa llega 

hasta 2780 msnm es su cota más alta. Esta combinación de condiciones geográficas 

y climáticas ha permitido el desarrollo de un gran número de especies. En Sinaloa 

están presentes 7 de los 10 tipos de vegetación reportados para México, siendo los 

más importantes el bosque espinoso, bosque tropical caducifolio, bosque de 

coníferas, bosque de encinos y vegetación acuática y subacuática (Rzedows 1978). 

También cuenta con una diversidad superior a las 2792 especies de plantas 

vasculares, distribuidas en 978 géneros y 202 familias (Vega-Aviña 2001; Vega-

Aviña y Villaseñor-Ríos 2001).  

La conservación sustentable de la biodiversidad de Sinaloa y México requiere de 

un profundo conocimiento. Al respecto, en el Laboratorio de Química de Productos 

Naturales y en la Unidad de Investigaciones en Salud Pública “Dra. Kaethe Willms”, 

ambos en la Facultad de Ciencias Químico Biológicas de la Universidad Autónoma 

de Sinaloa, se investiga la composición química y actividades biológicas de plantas 
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nativas de Sinaloa. Particularmente se han estudiado los frutos silvestres de ayale 

(Crescentia alata Kunth), uvalama (Vitex mollis) y papache (Randia echinocarpa 

Sessé Mociño) de los cuales se ha demostrado que tienen potencial para el 

tratamiento de enfermedades infecciosas y crónico degenerativas (Pio-León y col 

2013; Cuevas-Juárez y col 2014; López-Angulo y col 2014; Pío-León y col 2014).  

B FRUTOS SILVESTRES DE SINALOA 

1 Ayale (Crescentia alata Kunth) 

a Características generales 

El árbol del ayale (Crescentia alata Kunth) es nativo de México (Figura 1). Se 

distribuye por la región costera desde Baja California, Sonora y Sinaloa a Oaxaca y 

Chiapas, Tabasco, Campeche, Yucatán y Veracruz, hasta Costa Rica. Este árbol 

crece en los bosques secos desde los 0 a los 1000 msnm y alcanza hasta los 14 m 

de altura, tiene la corteza café claro y hendiduras longitudinales. Las hojas están 

reunidas en número de 3 que salen de un mismo punto. Los frutos son casi esféricos, 

nacen pegados al tallo, miden cerca de 15 cm de diámetro, tienen una cáscara dura 

y leñosa, y una pulpa negruzca y dulzona que contiene alrededor de 300-900 

semillas. Las semillas cocidas contienen 2.64 % de azúcar, 36.9 % de aceite vegetal 

lo que es parecido al cacahuate y olivo. Los frutos maduros son verdes-amarillentos 

y se mantienen en el árbol por 5-7 meses antes de volverse amarillos y caer,
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Figura 1. Imágenes de Crescentia alata Kunth: (A) árbol completo; y frutos (B) 

verdes, (C) en senescencia con madurez comercial, y (D) pulpa de frutos en el 

estado de consumo. 
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principalmente por la menor accesibilidad de agua (CONABIO 2000a; Biblioteca 

Digital 2009; Biología. 2010; Valverde 2012; Pío-León y col 2013).  

b Composición química 

Los estudios químicos de C. alata son escasos. En flores se identificaron al 

cianidín rutinósido y cianidín glucósido. La pulpa del fruto contiene ácidos grasos, 

resina ácida, ácido tánico y pectina (Biblioteca Digital 2009). Arenas (2004) encontró 

alcaloides, flavonoides, esteroides y fenoles, así como posibles derivados de la 

apigenina y quercetina (flavonoides); estos últimos se han relacionado con actividad 

anti-inflamatoria; mientras que una furanaftoquinona se ha relacionado actividad 

anticancerígena. La pulpa oscura del ayale se asocia a la presencia de melaninas y 

no contiene pigmentos comunes (i.e., antocianinas, carotenoides, clorofilas, 

betalaínas) (Cuevas-Juárez y col 2014).  

c Actividades biológicas 

El fruto de ayale se usa tradicionalmente como medicina en México y América 

tropical. Su fruto es comestible y la Sociedad Farmacéutica de México describe su 

uso para el tratamiento de enfermedades infecciosas en vías respiratorias, así como 

en tos, bronquitis, tuberculosis, diarrea, disentería, enfermedades del riñón, úlcera 

contusiones y padecimientos hepáticos. También se le han atribuido propiedades 

antimicrobianas y antiinflamatorias (CONABIO 2000a; Biblioteca Digital 2009; 

Chízmar-Fernandez 2009; An - - -León y col 

2013).  
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2 Uvalama (Vitex mollis) 

a Características generales 

Otro fruto de interés para el presente trabajo es el de la uvalama (Vitex mollis). La 

uvalama o balamo es un fruto endémico de México, encontrándose de manera 

natural en el estado de Sinaloa (Figura 2). V. mollis es un árbol o arbusto de hasta 

20 m de altura perteneciente a la familia Verbenaceae; se distribuye exclusivamente 

en la vertiente del Pacífico, desde Sonora y Chihuahua hasta Oaxaca; forma parte de 

las especies dominantes de la selvas medianas caducifolias que cuentan con buen 

drenaje, desde cerca del nivel del mar hasta los 1800 msnm (Flores-Islas 1999; 

Pennington y Sarukhán 2005; UNAM 2009b).  

Los frutos de este árbol son pequeñas drupas de 1.5 a 2 cm de diámetro, 

carnosos, globosos con la base cóncava, verde brillante en estado inmaduro que se 

torna morado oscuro al madurar; contienen un hueso duro con hasta 4 semillas de 3 

a 4 mm de largo de formas angulosas. Los frutos maduran de marzo a junio y 

también sirven de alimento para pájaros, zorros, ardillas y tejones (Flores-Islas 1999; 

Pennington y Sarukhán 2005). 

b Actividades biológicas 

Las plantas del género Vitex son reconocidas por sus amplios usos 

etnofarmacológicos (Padmalatha y col 2009; Pío-León 2012). El árbol de uvalama 

tiene múltiples usos medicinales. Decocciones de fruto, hoja y corteza son
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Figura 2. Imágenes de Vitex mollis: (A) árbol completo; (B) hojas; y frutos (C) en 

madurez fisiológica, y (D) en senescencia con madurez comercial 
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empleados en el tratamiento de padecimientos como fiebre, diarrea y problemas 

gastrointestinales, síndrome premenstrual, para protección de la mujer después de 

dar a luz, dolores de pulmón y riñón, contra picadura de alacrán y serpientes, cólicos, 

migrañas y tuberculosis, entre otros (Flores-Islas 1999; UNAM 2009b). Estudios 

previos mencionan que el fruto posee actividad contra algunas bacterias 

enteropatógenas justificando sus usos tradicionales en problemas gastrointestinales 

(Delgado-Vargas y col 2010). Los frutos de V. mollis se consumen frescos, en 

conservas o hervidos en agua acompañados con leche y azúcar (Flores-Islas 1999; 

Montiel-Herrera y col 2004; López-Sotelo y Mejía-Montejo 2010). 

c Composición química 

De entre los pocos estudios del fruto destaca la caracterización fisicoquímica y 

nutrimental, donde se señala como buena fuente en fibra dietaría (8 y 7% b.s. soluble 

e insoluble respectivamente), de minerales (i.e., potasio, calcio, hierro, cromo y zinc) 

y vitamina C (5.8 mg/100 g b.f.), así como su aporte de proteínas, lípidos y azúcares 

(Montiel-Herrera y col 2004). Además de los estudios mencionados, la evidencia 

existente para que estos frutos sean considerados como alimentos funcionales es 

escasa. En contraste, frutos de otras especies de Vitex como Vitex agnus-castus, 

Vitex rotundifolia y Vitex cannabifolia han sido ampliamente estudiados (Hajdu y col 

2007; Yamasaki y col 2007; Cuevas-Juárez y col 2014; Kikuchi y col 2014). Similar a 

lo registrado para ayale, nuestro grupo de investigación asoció el color oscuro de la 

pulpa de uvalama con la presencia de melaninas (Cuevas-Juárez y col 2014).  
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3 Papache (Randia echinocarpa Sessé et Mociño) 

a Características generales 

Randia echinocarpa, es una especie de arbusto perteneciente a la familia de las 

rubiáceas, originaria de México conocida en diferentes zonas como papache o 

crucillo chino (Figura 3). Se presenta en climas cálido, semicálido y templado. Crece 

desde el nivel del mar hasta los 100 msnm. R. echinocarpa es una planta silvestre, 

asociada a bosques tropicales caducifolios, subcaducifolios y perennifolios, matorral 

xerófilo, bosque espinoso, bosque mesófilo de montaña, bosques de encino y de 

pino (CONABIO 2009b; UNAM 2009a). Es un árbol pequeño que alcanza un tamaño 

de 3 a 5 m de altura y tiene espinas en las ramas. Tiene las hojas más o menos 

largas y un poco redondeadas en la punta, de color verde oscuro en el anverso y 

verde blanquecino en el reverso. Las flores del papache son blancas o amarillas y 

despiden un aroma agradable. Los frutos son redondos, verdes, y tienen 

protuberancias parecidas a verrugas (CONABIO 2009b). La pulpa del fruto maduro 

es comestible, y se caracteriza por su sabor ácido cítrico y astringente (UNAM 

2009a). 

b Actividades biológicas 

En Sinaloa todavía se le encuentra de manera silvestre, y nuestro grupo de 

investigación ha mostrado sus propiedades antimutagénicas y antioxidantes, por lo 

que se sugiere que su consumo resultaría benéfico para la salud (Santos-Cervantes 

y col 2007; Cano-Campos y col 2011; Cuevas-Juárez y col 2014). Esta planta carece  

https://es.wikipedia.org/wiki/Especie
https://es.wikipedia.org/wiki/Arbusto
https://es.wikipedia.org/wiki/Rubi%C3%A1ceas
https://es.wikipedia.org/wiki/M%C3%A9xico
https://es.wikipedia.org/wiki/Matorral
https://es.wikipedia.org/wiki/Xer%C3%B3filo
https://es.wikipedia.org/wiki/Bosque_mes%C3%B3filo_de_monta%C3%B1a
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Figura 3. Imágenes de Randia echinocarpa Sessé Mociño: (A) árbol completo; frutos 

(B) maduros, (C) senecentes, estado en que comúnmente se comercializan; y (D)  en 

senescencia con madurez comercial. 
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de estudios farmacológicos que convaliden sus aplicaciones terapéuticas 

tradicionales, sin embargo se utilizan en la población contra los padecimientos 

urinarios, para aliviar la diarrea de origen infeccioso, anemia, diabetes, bronquitis, 

reumas, dolor de cintura, golpes internos, paludismo y hemorroides (CONABIO 

2009b). 

c Composición química 

Estudios de diferentes especies de Randia (Randia dumetorum) sugieren la 

presencia de compuestos bioactivos en la pulpa del fruto maduro como alcaloides, 

compuestos fenólicos, esteroides, terpenoides, saponinas, flavonoides, 

carbohidratos, taninos, glucósidos, randionosida A, triterpenos y randianina (una 

saponina triterpenoide hemolítica). Debido a estos compuestos, se le ha atribuido 

actividad inmunomoduladora, antibacterial, antialérgica, antiinflamatoria, antioxidante, 

hepatoprotectora, antifúngica, antidiabética y analgésica (Kumar y col 2006; 

Gandhimathi y Bai 2013; Ahmed y col 2014; Kandimalla y col 2016). En nuestro 

laboratorio se demostró que la actividad antimutagénica del papache se debe al 

efecto combinado del -sitosterol y de los ácidos linoléico y palmítico (Santos-

Cervantes y col 2007; Cano-Campos y col 2011). El fruto del papache tiene pulpa 

oscura asociada a la presencia de melanina (Cuevas-Juárez y col 2014). 

 

 

http://www.medicinatradicionalmexicana.unam.mx/termino.php?l=1&t=anemia
http://www.medicinatradicionalmexicana.unam.mx/termino.php?l=1&t=diabetes
http://www.medicinatradicionalmexicana.unam.mx/termino.php?l=1&t=bronquitis
http://www.medicinatradicionalmexicana.unam.mx/termino.php?l=1&t=reuma
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C MELANINAS 

1 Características y propiedades 

Las melaninas son una familia de pigmentos de colores claros a negros, 

distribuidas en animales, microorganismos y plantas (e.g., corteza de semillas y 

bayas oscuras) (Della-Cioppa y col 1990). Las melaninas se caracterizan por ser 

estructuras condensadas de polifenoles o aminoácidos fenólicos, pudiendo contener 

o estar libres de nitrógeno. Estos pigmentos se sintetizan por la oxidación enzimática 

de orto-difenoles vía polifenol oxidasas. La vía clásica propuesta  involucra la 

oxidación fermentativa de tirosina vía 3,4-dihidroxifenilalanina catalizada por 

tirosinasas, no obstante las rutas de síntesis no están bien establecidas (Bilinska 

1996; Van Gelder y col 1997; Kereste y Venger 2003). Las melaninas poseen 

estructura molecular compleja y no bien definida; originalmente se propusieron como 

sustancias homopoliméricas, sin embargo, estudios posteriores sugieren que se 

tratan de complejos heteropoliméricos, al grado de sugerir que no existe en la 

naturaleza ningún tipo de melanina estructuralmente idéntica (Kereste y Venger 

2003; Solano 2014). Las melaninas son insolubles en la mayoría de los disolventes, 

para su extracción se requieren de disoluciones de pH alto y los rendimientos son 

bajos; en consecuencia su caracterización fisicoquímica y estructural es difícil y aún 

insuficiente, lo que también ha limitado su uso en diferentes áreas de la ciencia y la 

industria (Bell y Wheeler 1986; Bilinska 1996; Seniuk 2010; Cuevas-Juárez y col 

2014). 
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Existen diversos alimentos que son fuente de melaninas en la dieta humana, 

entre los más estudiados se encuentran el té negro (Camelia sinensis) (Sava 2001), 

la trufa negra (Tuber menanosporum) (Harki y col 1996), la uva (Vitis vinífera) y el 

huitlacoche (Ustilago maydis) (Kereste y Venger 2003). Sin embargo, debido a la 

insolubilidad de las melaninas en compuestos orgánicos, su extracción se ha llevado 

a cabo por medio de precipitación con HCl y blanqueamiento con oxidantes. Por ello, 

se requiere de la búsqueda de nuevas técnicas de extracción para estos 

compuestos. 

2 Melaninas solubles de frutos silvestres de Sinaloa 

a Características generales  

A pesar de que las melaninas son insolubles en la mayoría de los disolventes, se 

cree que deben ser sintetizadas como precursores solubles que luego son 

depositados en los tejidos en sus formas insolubles; sin embargo, las formas solubles 

deben desempeñar funciones importantes, como se ha sugerido en el hombre. Las 

melaninas solubles ya han sido documentadas en animales, hongos y bacterias y 

recientemente nuestro grupo de trabajo obtuvo melaninas solubles de frutos 

silvestres de Sinaloa. El método de extracción empleado es sencillo, ecológico y los 

rendimientos en melaninas solubles son mucho mayores (3.63–13.65%) a los 

registrados para melaninas. El contenido de fenólicos totales cuantificados de las 

melaninas extraídas estuvo en el rango de 22.31 y 222.23 mg EAG/g (equivalentes 
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de ácido gálico), mientras que para la actividad antioxidante los rangos fueron 

262.73–2779.3 mol ET (ABTS) y 171.43-1203.7 mol ET (FRAP).  

b Actividades biológicas 

Las melaninas extraídas de fuentes vegetales son un grupo de heteropolímeros 

de alto peso molecular formados principalmente por unidades de tipo indólico. Estos 

pigmentos en su forma natural han mostrado tener un amplio espectro de funciones 

biológicas, incluyendo actividad antitumoral, hepatoprotectora, antiviral, 

fotoprotectora y antioxidante. Por esta razón, las melaninas están siendo 

ampliamente utilizadas en el campo de la medicina, farmacología y la industria de 

cosméticos (Montefiori 1991; Sava y col 2003; Hung y col 2004; El-Obeid y col 2006) 

1) Actividad antioxidante 

Como se mencionó, un mecanismo de las melaninas es el de la protección que 

ejerce frente a agentes oxidantes; las melaninas tienen una fuerte afinidad por los 

metales, son quelantes con mucha afinidad por los radicales libres; además de sus 

propiedades de transferencia de electrones, que estabilizan radicales libres en 

sistemas biológicos, atrapan electrones no apareados evitando su potencial efecto 

dañino (Urán y Cano 2008)

(Korytowski y col 1985; 

Korytowski y col 1986). Adicionalmente, las melaninas, por su estructura, 

interaccionan con metales de transición. La utilidad de esta unión se ha interpreto de 
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varias formas, como disminución de la concentración de metales libres en el caso de 

metales tóxicos o la creación de depósitos adyacentes en la célula en el caso de 

metales esenciales (Swartz y col 1992). 

Las propiedades de las melaninas sugieren que las melaninas solubles pueden 

interactuar fácilmente con los radicales libres y otras especies reactivas debido a la 

presencia de electrones desapareados en sus moléculas. Considerando la alta 

actividad antioxidante de estas melaninas solubles, las industrias alimentaria y 

farmacéutica podrían utilizarlas como agentes estabilizadores, ingredientes 

nutracéuticos, y en formulaciones que contribuyan a evitar o disminuir el estrés 

oxidativo, con el consecuente beneficio en la prevención y tratamiento de numerosos 

padecimientos. De esta manera, se considera que las melaninas solubles de los 

frutos de C. alata, V. mollis, y R. echinocarpa le imparten propiedades antioxidantes, 

estabilizadoras, y protectoras (Cuevas-Juárez y col 2014). 

D PRINCIPALES PROBLEMAS DE SALUD PÚBLICA EN EL MUNDO 

En el 2015 se presentaron aproximadamente 57 millones de muertes en el 

mundo. En los países de altos ingresos las personas mueren principalmente de 

enfermedades crónico-degenerativas; mientras que en los países en desarrollo las 

enfermedades infecciosas representan un tercio de las muertes anuales y son una de 

las causas principales de enfermedad y muerte en los niños menores de 5 años y 

adultos mayores (Ferreira-Guerrero 2011; OMS 2014; OPS 2014). La OMS reporta 

que estos padecimientos son más frecuentes en zonas tropicales y lugares con 

problemas de acceso al agua potable y al saneamiento (INEGI 2013). En relación 
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con los países de mayor nivel de desarrollo, en el 2012 las Enfermedades No 

Trasmisibles (ENTs) representaron el 31% de la mortalidad; en este subgrupo, las 

principales causas de muerte fueron enfermedades cardiovasculares (46.2%), 

cánceres (21.7%), enfermedades respiratorias, incluyendo asma y enfermedad 

pulmonar obstructiva crónica (10.7%), y la diabetes (4%) (WHO 2014b; Chamie 

2016).  

Las enfermedades infecciosas son enfermedades transmisibles causadas por 

microorganismos (WHO 2014c), siendo uno de los principales padecimientos de 

seguimiento epidemiológico en México. Entre 2005 y 2011, los casos nuevos de 

infecciones por microorganismos, infecciones respiratorias agudas e infecciones en 

vías urinarias representaron el mayor número de ingresos hospitalarios, generando el 

20% de la demanda de consulta en los servicios de salud, y el 10% de las 

hospitalizaciones pediátricas. Además, las diarreas por microorganismos ocupan uno 

de los primeros lugares como causa de morbilidad infantil en el país (SS 2012; INEGI 

2013).  

1 Aspectos generales sobre las bacterias 

Las bacterias son organismos unicelulares procarióticos, es decir carecen de 

membrana nuclear y de organelos, y básicamente están constituidas por el citosol 

que está contenido por una membrana celular y una pared celular de complejidad 

variable. Las membranas de los procariotas se diferencian de las membranas de las 

células eucarióticas (i.e., células con núcleo definido y organelos) por la ausencia de 

esteroles, salvo en los micoplasmas, los cuales los incorporan a sus membranas al 
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crecer en medios ricos en esteroles. La principal función de la membrana celular es 

regular el movimiento de material hacia el interior y el exterior de la célula mediante 

los mecanismos de permeabilidad selectiva, generalmente permeable a moléculas 

lipófilas e impermeable a moléculas hidrófilas. Por medio del transporte activo de 

solutos también realiza esta función reguladora. Los sistemas enzimáticos presentes 

facilitan la difusión pasiva de solutos específicos y a la vez catalizan el transporte 

activo (Black 1996; Llop y col 2001; Alberts y col 2010).  

De manera general, las bacterias se desarrollan en medios hipotónicos y debido 

a la fragilidad de la membrana citoplasmática correrían el riesgo de la lisis celular si 

no fuera por la presencia de una pared celular rígida, siendo, por lo tanto, la 

protección osmótica, una de sus funciones. Diferentes capas de la pared celular son 

sitios de determinantes antigénicos de la superficie bacteriana. La pared celular está 

constituida por: peptidoglicano (mucopéptido o mureína), que es un heteropolímero 

rígido e insoluble en agua, constituido por un soporte formado por N-

acetilglucosamina y ácido N-acetil-murámico alternantes, con cadenas laterales 

tetrapeptídicas idénticas, fijadas al ácido N-acetil-murámico y un conjunto de puentes 

peptídicos transversos idénticos. El soporte es el mismo en todas las especies 

bacterianas, pero las cadenas tetrapeptídicas laterales y los puentes peptídicos 

transversos varían entre las especies bacterianas (Llop y col 2001; Alberts y col 

2010). 

Las paredes de las bacterias Gram-positivas y Gram-negativas son diferentes 

química y estructuralmente. Además del peptidoglicano, otras macromoléculas 

intervienen en la arquitectura de las bacterias Gram positivas; por ejemplo, éstas 
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contienen considerables cantidades de ácidos teicoicos que son polímeros solubles 

en agua, constituidos por residuos de ribitol o glicerol unidos por enlaces fosfodiéster. 

La mayor parte del ácido teicoico se encuentra entre la membrana citoplasmática y la 

envoltura del peptidoglicano (Black 1996; Llop y col 2001).  

Las bacterias Gram-negativas presentan paredes celulares más finas pero más 

complejas que las de las Gram-positivas; al exterior del peptidoglicano existen 

lipoproteínas, una membrana exterior constituida por proteínas específicas 

empotradas en una matriz de fosfolípidos, y lipopolisacáridos. La membrana exterior 

es una doble capa de fosfolípidos en la cual una parte de estos, pertenecientes a la 

capa más externa, han sido sustituidos por moléculas de lipopolisacáridos. La 

membrana exterior tiene una composición fosfolipídica semejante a la de la 

membrana citoplasmática (Llop y col 2001; Alberts y col 2010).  

La membrana exterior de las bacterias Gram-negativas contiene una gran 

cantidad de proteínas, siendo las más significativas: porinas, proteínas OmpA, 

proteínas que participan en la difusión de compuestos a través de la membrana 

exterior y enzimas (fosfolipasa A, proteasas). Además de las funciones antes 

señaladas para las proteínas de la membrana exterior, se señala que participan 

también en la replicación del ADN y en la división celular. Debido al hecho de servir 

como barreras a la difusión de moléculas grandes, se le atribuye en parte la gran 

resistencia de las bacterias Gram-negativas a muchos antibióticos. Algunas bacterias 

sintetizan grandes cantidades de polímeros extracelulares que son organizados para 

formar una capa bien definida, cápsula, que rodea a la pared celular. Las bacterias 

capsuladas son a menudo más virulentas para el hombre, le proporciona 
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propiedades antifagocitarias, y además son más resistentes al protegerlas de la 

desecación. Cuando los polímeros forman una maraña de fibras que se extiende 

fuera de la célula, se denomina glicocálix y tiene un papel importante en la 

adherencia de la bacteria a otras superficies celulares, incluyendo las células de sus 

hospederos (Koch 1990; Alberts y col 2010).  

La mayor parte de los genomas bacterianos consisten en un cromosoma circular 

que contiene una molécula de ADN única de varios millones de pares de bases (pb) 

de longitud (e.g., E. coli con 4.6 millones de pb aproximadamente). Sin embargo, 

algunas bacterias (e.g., Vibrio cholerae) contienen cromosomas múltiples y pocas 

incluso tienen cromosomas lineales. Además del cromosoma, muchas bacterias 

poseen plásmidos que son pequeñas moléculas circulares de ADN. Algunos 

plásmidos están presentes en un alto número de copias por célula, mientras que 

otros sólo están presentes en una o dos. En general, los plásmidos poseen genes 

que no son esenciales para las funciones bacterianas, pero pueden desempeñar un 

papel importante en el ciclo de vida y en el crecimiento dentro de los hospederos. 

Algunos plásmidos estimulan el apareamiento entre bacterias, otros contienen genes 

que matan a otras bacterias y algunos de ellos participan en la diseminación de la 

resistencia bacteriana a los antibióticos (Pierce 2009). 

Las bacterias intercambian material genético mediante tres mecanismos distintos, 

el primero es por conjugación y tiene lugar cuando el material genético pasa en 

forma directa de una bacteria a otra; el segundo que es la trasformación tiene lugar 

cuando una bacteria capta el ADN del medio en que se desarrolla; y por último la 

transducción que tiene lugar cuando los virus bacterianos (bacteriófagos) transportan 
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el ADN  de una bacteria a la otra.  Bacterias patógenas han desarrollado resistencia 

a los antibióticos, reduciendo la eficacia del tratamiento antibiótico en infecciones de 

importancia médica. Una de las causa de dicha resistencia se asocia a la acción de 

genes localizados en los plásmidos R, los cuales pueden transferirse por conjugación 

(Walsh 2000; Pierce 2009).  

Un aspecto importante relacionado con las bacterias es su muerte celular 

mediada por agentes externos como la interacción física entre una molécula de 

fármaco y su objetivo específico en las bacterias, dicha interacción implica 

alteraciones en los niveles bioquímico, molecular y ultraestructural (Rice y Bayles 

2008). 

Las terapias antimicrobianas actuales se dividen en dos categorías generales: 

fármacos bactericidas, que matan bacterias con una eficiencia > 99.9%, y fármacos 

bacteriostáticos, que simplemente inhiben el crecimiento. El mecanismo de la muerte 

celular en las bacterias al estar en contacto con algunos antibióticos se clasifica 

principalmente en tres clases: inhibición de la replicación y reparación del ADN, 

inhibición de la síntesis de proteínas e inhibición de la síntesis de la pared celular. En 

donde se ha encontrado que las bacterias Gram-positivas, así como Gram-negativas, 

producen radicales hidroxilo ( OH) a través de la cadena de la respiración celular en 

respuesta a los antibióticos bactericidas, ocasionando con esto la muerte celular 

bacteriana ya que los radicales hidroxilo son extremadamente tóxicos y dañan 

fácilmente las proteínas, los lípidos de la membrana y el ADN (Kohanski y col 2007; 

Kohanski y col 2010). 
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2 Enfermedades bacterianas 

Las enfermedades bacterianas son un estado patológico de un organismo 

humano al sufrir invasión de un microorganismo, dónde la bacteria ha superado a 

todos los mecanismos de defensa del portador, provocando daño a tejidos u órganos 

con manifestaciones clínicas (WHO 2014a). Con el surgimiento de los antibióticos las 

enfermedades infecciosas prácticamente se habían erradicado, no obstante en las 

últimas décadas del siglo XX el problema resurgió debido, en gran parte, al problema 

emergente de la resistencia a los antibióticos. En los últimos años se ha registrado 

que un alto porcentaje de infecciones hospitalarias se debe a bacterias resistentes, 

entre ellas el Staphylococcus aureus resistente a la meticilina, Enterococcus 

resistentes a la vancomicina o multirresistentes y algunas cepas Gram-negativas 

multiresistentes (Cuadro 1) (WHO 2014a).  

En México, un estudio gubernamental realizado en 2012 registró 4,592 decesos 

causados por infecciones intestinales (Sinave DGE 2013). En México, las ERA 

(también denominadas por la Secretaría de Salud como infecciones respiratorias 

agudas, IRA) presentan históricamente el mayor número de casos entre las 

enfermedades transmisibles, lo que las convierte en la primera causa de atención 

médica, seguidas por las enfermedades diarreicas y las infecciones de vías urinarias 

(Sinave DGE 2013). De acuerdo con estadísticas del Instituto Mexicano del Seguro 

Social (IMSS), las infecciones, como gastroenteritis, salmonelosis, tifoidea, cólera y 

rotavirus representan un severo problema de salud pública para nuestro país 

(Hernández y col 2011), siendo los bebés, los niños, las personas de la tercera edad,  
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Cuadro 1. Patógenos resistentes con mayor impacto en salud pública 

Bacterias Hongos Parásitos Virus 

Escherichia coli 

Mycobacterium 

tuberculosis 

Neisseria 

gonorrhoeae 

Salmonella enterica 

serovar Typhi 

Staphylococcus 

aureus 

Streptococcus 

pneumoniae 

Campylobacter spp. 

Salmonella spp. 

Candida 

albicans 

Leishmania 

spp. 

Plasmodium 

spp. 

Trypanosom

a spp. 

Citomegalovirus 

Virus del 

herpes simple 

VIH 

WHO (2014a) 
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y las personas que tienen el sistema inmunológico comprometido, quienes presentan 

el mayor riesgo de fallecer por estas enfermedades (OMS 2010). 

3 Enfermedades parasitarias  

La palabra helminto se deriva del griego helmins (“gusano parásito”). Los 

helmintos que parasitan al ser humano pertenecen a dos tipos: nematelmintos, que 

comprenden a los nematodos (gusanos redondos) y platelmintos, que incluyen a los 

cestodos (gusanos planos) y trematodos. Los helmintos que parasitan al hombre 

viven dentro del cuerpo, volviéndose una causa común de diarrea alrededor del 

mundo (Longo 2012). 

Las enfermedades transmitidas por vectores son trastornos causados por 

agentes patógenos, entre ellos los parásitos, en el ser humano. Se estima que hasta 

un 60% de la población mundial está infectada con parásitos intestinales, 

registrándose cada año más de 1000 millones de casos y más de 1 millón de 

defunciones como consecuencia de este tipo de enfermedades (WHO 2016). Las 

estimaciones de prevalencias para infecciones intestinales por parásitos varía 

dependiendo de la región de estudio, las condiciones socioeconómicas y los hábitos 

de higiene personal (Anaelom y col 2010). En algunos lugares se han registrado 

prevalencias altas de infecciones por parásitos intestinales en niños de edad escolar, 

por ejemplo, en la India (68%), Nigeria (30%), Valencia (76.29%), y Filipinas (34.1 %) 

(Chandrasekhar y Nagesha 2003; Ragunathan y col 2010; Belizario y col 2011; 

Soriano y col 2011). El continente americano no es la excepción sobre infecciones 

intestinales por parásitos, Gamboa y col (2011) en un estudio realizado en la Plata, 
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Argentina reportaron la presencia de parásitos intestinales en el 85.7% de las 

muestras analizadas, atribuyéndoselo a que el 62% de la población vive en áreas 

suburbanas, donde las inundaciones favorecen la contaminación del suelo y en 

consecuencia, la transmisión de enfermedades por agentes patógenos como Giardia 

lamblia, Ascaris lumbricoides e Hymenolepis nana. 

a Hymenolepiosis 

Las infecciones derivadas del cestodo Hymenolepis nana son más frecuentes en 

zonas de clima cálido o templado, y seco; en especial en zonas rurales y 

marginadas, con condiciones sanitarias deficientes. En México, las estadísticas sobre 

parasitosis son insuficientes. Sin embargo, grupos de investigación, en estudios en 

población abierta, han mostrado una alta incidencia de hymenolepiosis en niños 

menores de 12 años de Sinaloa (25%), condición que compromete su desarrollo 

físico y mental y que ocasiona grandes pérdidas al país (Quihui y col 2006). 

La hymenolepiosis es una infección del intestino delgado que puede ser causada 

por Hymenolepis nana o Hymenolepis diminuta; sin embargo, la mayoría de estas 

infecciones se asocian a H. nana. La sintomatología de la hymenolepiosis depende 

de la carga parasitaria y respuesta inmune del hospedero; la infección puede cursar 

asintomática o presentar manifestaciones clínicas (e.g., diarrea intermitente, dolor 

abdominal, anorexia) que afectan la calidad de vida de quienes la padecen  

(Feachem y col 1983). 



 

 
34 

Hymenolepis nana es un parásito plano, perteneciente a la clase Cestoda que 

parasita al hombre (principalmente a niños vulnerables), puede medir hasta 40 mm 

de largo en su fase adulta, y su estructura presenta tres regiones: la parte superior 

denominada escólex, le sigue el cuello y por último el resto del cuerpo llamado 

estróbilo. Este parásito es monoxeno, es decir, su ciclo de vida depende 

básicamente de sólo un hospedero. El hábitat de H. nana abarca desde el duodeno 

hasta el segmento ileal del intestino delgado y puede llevar a cabo un ciclo de vida 

directo o indirecto. En el ciclo de vida directo, el humano adquiere la infección al 

ingerir huevos del cestodo en alimentos o bebidas contaminadas con materia fecal. 

Ocasionalmente, el humano adquiere la infección de manera indirecta (ciclo 

indirecto) a través de la ingesta de artrópodos (e.g., pulgas, escarabajos) que 

estuvieron en contacto con materia fecal contaminada con huevos del parásito (CDC 

2013) (Figura 4). 

Los medicamentos más utilizados para tratar la hymenolepiosis son praziquantel 

y nitazoxanida. Sin embargo, estos antiparasitarios son parcialmente eficientes e 

inducen efectos secundarios tales como cefalea, somnolencia, mareo, náusea, 

vómito, dolor abdominal, heces blandas, prurito, urticaria, artralgia, mialgia, febrícula, 

y en algunos casos ligeras elevaciones de las enzimas hepáticas (Kappagoda y col 

2011; Uribarren Berrueta 2014). 

Es por lo anterior que se ha vuelto necesaria la búsqueda de nuevos compuestos 

que presenten actividad contra el céstodo H. nana. Ante este escenario, diferentes 

grupos de investigación están enfocados a desarrollar nuevos agentes 

antimicrobianos y antiparasitarios a partir de fuentes basadas en plantas o en nuevas  
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Figura 4. Ciclo de vida del cestodo Hymenolepis nana  
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tecnologías; por ejemplo, utilizando nanopartículas (Calzada y col 1998; Uribarren 

Berrueta 2014).  

4 Resistencia a los fármacos  

Las bacterias, hongos, virus y parásitos resistentes son aquellos que no pueden 

ser controlados por antimicrobianos a los cuales originalmente eran sensibles. Este 

fenómeno es complejo y provocado por numerosos factores interrelacionados, como 

es el uso indebido de fármacos antimicrobianos, por lo que el tratamiento 

farmacológico de las infecciones se ha complicado. Esto consecuentemente 

incrementa la morbilidad, el riesgo de defunción y los costos de tratamiento, 

volviéndose uno de los mayores problemas de salud pública en el ámbito mundial 

(WHO 2001; OMS 2014). 

La resistencia de los agentes patógenos a los medicamentos de primera línea va 

desde cero hasta casi 100% y en algunos casos, la resistencia de los fármacos de 

segunda y tercera línea afecta significativamente el resultado del tratamiento. En los 

países más desarrollados aún se puede confiar en la eficacia de los antimicrobianos 

más nuevos para tratar las infecciones; sin embargo, en varios lugares del mundo el 

acceso a los nuevos tratamientos es limitado o aún imposible (WHO 2001), ya que 

de manera general, la medicina de patente es cara y en el tratamiento de 

enfermedades infecciosas los medicamentos ya no son 100% efectivos (Harris y col 

2001; WHO 2014a). 
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Por su parte, en México, la pobreza tiene como consecuencia que una persona 

no tenga garantizado sus derechos para el desarrollo social, seguridad sanitaria y 

que sus ingresos sean insuficientes para adquirir los bienes y servicios que requiere 

para satisfacer sus necesidades (INEGI 2013). Ante esta realidad, existe una 

demanda generalizada por tratamientos eficientes, efectivos y de bajo costo.  

Por ello, la Organización de las Naciones Unidas tiene implementada una 

estrategia de validación de las actividades de alternativas terapéuticas naturales 

usadas tradicionalmente contra enfermedades infecciosas por microorganismos, 

considerando que en los países de menores ingresos al menos el 80% de la 

población utiliza como fuente primaria de medicamentos a la medicina herbolaria 

(Hamilton 2006; OMS 2011, 2014) y alternativas terapéuticas apoyadas en el uso de 

nuevas tecnologías (Ramos Gomez y Castillo 2011).  

5 Tratamientos alternativos  

La medicina complementaria y alternativa describe una amplia gama de cuidado 

de la salud de uso o de origen fuera de la medicina convencional. La lista de terapias 

incluidas bajo este término es extensa, más se puede dividir en dos categorías 

principales: los productos naturales (e.g., hierbas medicinales, suplementos 

dietéticos), y las prácticas de la mente y el cuerpo (e.g., acupuntura, la quiropráctica, 

el masaje, la meditación , yoga) (NCCIH 2015).  

El concepto de medicamentos herbarios o naturales abarca hierbas, material 

herbario, preparaciones herbarias y productos herbarios acabados, que contienen 
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como principios activos partes de plantas, u otros materiales vegetales, o 

combinaciones de esos elementos, con actividad terapéutica (WHO 2013). La 

medicina tradicional se usa desde hace miles de años y es esencial para la salud 

humana; el uso masivo de plantas medicinales es usada aproximadamente por el 

80% de la población en países en desarrollo, y se sustenta en la tradición y en la 

imposibilidad de acceso a la medicina formal (Hamilton 2004; Hamilton 2006; OMS 

2014). 

En el panorama médico el tratamiento contra enfermedades infecciosas abarca 

un gran número de medicamentos, sin embargo en la actualidad el acelerado 

desarrollo del campo de la nanotecnología y su aplicación en la medicina, han 

generado nuevas alternativas para el diagnóstico y el tratamiento de las 

enfermedades de mayor impacto en la población mundial. Actualmente, la 

nanotecnología se apoya en novedosos métodos de preparación, modificación y 

caracterización de los materiales obtenidos, soportado en un mejor conocimiento a 

nivel atómico y molecular de estos materiales. Esto ha permitido imitar o alterar 

procesos biológicos, lo que aplicado en medicina, contribuiría a dar solución a viejos 

problemas asociados con la solubilidad, biodisponibilidad, inmunocompatibilidad y 

citotoxicidad de muchos de los medicamentos de uso tradicional. Los avances en 

nanotecnología han permitido la creación de herramientas y procesos para observar, 

manipular y controlar las estructuras biológicas en una escala nunca antes 

alcanzada, entidades de tamaños entre 100 y 10000 veces menores que una célula 

de mamífero (Londoño 2015). 
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E NANOTECNOLOGÍA   

La nanotecnología es el estudio de los fenómenos y la manipulación de 

materiales en escala atómica y molecular, donde las propiedades de estos materiales 

difieren notablemente de aquellas a mayor escala, la miniaturización de los 

materiales modifica sus propiedades fisicoquímicas y atributos funcionales (Bhushan 

2007). La nanotecnología tiene implicaciones interdisciplinarias debido a las 

propiedades completamente nuevas o mejoradas de las nanopartículas. Las 

aplicaciones en esta área crecen rápidamente en varios frentes como biomédica, 

farmacéutica, catálisis, administración de fármacos, desarrollo de antimicrobianos, 

entre otras (Edison y Sethuraman 2012). En la nanotecnología se sintetizan 

nanopartículas de tamaños, formas y composiciones químicas variables, con un 

tamaño que va desde 1 a 100 nm. El tamaño y morfología de la superficie de las 

nanopartículas es clave para definir sus propiedades físicas, químicas, ópticas y 

electrónicas (Rathi Sre y col 2015).  

La nanotecnología es un área emergente importante de la investigación, y una de 

las áreas de interés se enfoca en el desarrollo de métodos biológicos para la síntesis 

de nanopartículas metálicas con mejores propiedades y ampliando sus actividades 

biológicas (Edison y Sethuraman 2012). 

1 Síntesis de nanopartículas  

Generalmente hay dos enfoques que están implicados en las síntesis de 

nanopartículas, el de “arriba hacia abajo" o el de "abajo hacia arriba". El método de 
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“arriba hacia abajo” consiste en convertir el metal en partículas finas mediante 

reducción de tamaño empleando diversas técnicas (e.g., técnicas litográficas y de 

laser). Sin embargo, este enfoque introduce imperfecciones en la superficie de la 

NPs, lo que resulta una gran desventaja si se considera que las propiedades físicas y 

químicas de las NPs dependen grandemente de la estructura de su superficie 

(Meyers y col 2006). Por otro lado, el enfoque “abajo hacia arriba” genera NPs 

mediante la reducción de sales de metales empleando agentes químicos o biológicos 

(e.g., extractos de plantas, microorganismos). Este método implica el auto-ensamble 

de átomos en centros de nucleación que crecen hasta formar una partícula de 

tamaño nanométrico (Iravani 2011).  

2 Síntesis química de nanopartículas  

En la síntesis química se emplea un compuesto químico para reducir a la sal 

metálica y formar los centros de nucleación, al final del proceso se requieren de 

moléculas estabilizantes que limiten la aglomeración de átomos y permitan generar 

partículas de tamaño nanométrico. El método químico de síntesis de NPs emplea 

reactivos tóxicos y costosos (Cuadro 2), genera subproductos peligrosos, y requiere 

de alto consumo de energía, además las temperaturas de síntesis son altas (Thakkar 

y col 2010; Mondal y col 2014).  

Los inconvenientes inherentes a la síntesis química de NPs han limitado su uso 

en el campo biomédico e introduce la necesidad de contar con métodos de síntesis 

alternativos más seguros. En este contexto se introdujeron métodos biológicos para  
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Cuadro 2. Precursores comunes, agentes reductores y estabilizadores poliméricos 

usados en los métodos químicos de síntesis de nanopartículas 

Precursores comunes 
Agentes 

reductores 
comunes 

Estabilizadores 
poliméricos 

Ánodo de metal Hidrógeno 
Polivinilpirrolidona, 
PVP 

Cloruro de paladio  Citrato de sodio 
Polivinilalcohol, 
PVA 

Hidrógeno hexacloroplatinato(IV) 
Clorhidrato de 
hidroxilamina 

Polietilamina 

Tetracloroplatinato(II) de potasio Ácido cítrico 
Polifosfato de 
sodio 

Nitrato de plata 
Monóxido de 
carbono 

Poliacrilato de 
sodio 

Perclorato de plata Fósforo en éter 
Halogenuros de 
tetraalquilamonio 

Ácido cloroáurico Metanol  
 

Cloruro de rodio  

Peróxido de 

hidrógeno 
 

Carbonato de 

sodio 
 

Hidróxido de 

sodio 
 

Formaldehído  
 

Tetrahidroborato 

de sodio 
 

Ion amonio 
 

Mondal y col (2014) 
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la producción de NPs empleando como agentes reductores a microorganismos (e.g., 

bacterias, hongos, algas, levaduras) o extractos vegetales. 

3 Síntesis biológica de nanopartículas  

a Síntesis biológica de nanopartículas utilizando microorganismos como 

agente reductor 

La síntesis de NPs empleando microorganismos que reduzcan las sales 

metálicas correspondientes tiene varias desventajas, entre las cuales se puede 

mencionar: la necesidad de mantener condiciones asépticas para obtener un 

crecimiento profuso, altas posibilidades de infección y contaminación, mucho tiempo 

para el crecimiento microbiano (2-3 días), y para la síntesis y purificación de las NPs 

(1-2 días). Por lo tanto, el empleo de microorganismos para formar NPs implica 

costos relativamente altos.  De esta manera, en la búsqueda de mejores alternativas 

para la síntesis de NPs se evaluó como posibilidad el uso de extractos de plantas 

como agente reductor (Rajan y col 2015; Shankar y col 2016; McGillicuddy y col 

2017).  

b Síntesis biológica de nanopartículas utilizando tejido vegetal como agente 

reductor 

La biosíntesis de NPs empleando extractos vegetales ha adquirido gran 

relevancia debido a su simplicidad, rápida formación de las NPs, enfoque ecológico, 

menor producción de desechos tóxicos, y bajo costo (Siddiqui y col 2015; Ahmed y 
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col 2016a). El uso de extractos de plantas para la síntesis de NPs metálicas inició a 

partir del año 2000, a la fecha se han empleado más de 200 especies de plantas 

como fuente de extractos para sintetizar NPs (Cuadro 3) (Rajan y col 2015; Shankar 

y col 2016; McGillicuddy y col 2017). Este método natural para la síntesis de NPs 

supera los procesos fisicoquímicos de producción, ya que al no utilizar o añadir 

sustancias tóxicas se vuelven más sencillos y respetuosos con el medio ambiente. 

Los extractos de plantas contienen enzimas y compuestos con propiedades 

reductoras (e.g., ácidos carboxílicos, hidroxilos, ácido cítrico, gálico, ascórbico, 

catequinas, compuestos fenólicos, proteínas) (Figura 5) que pueden ser utilizados 

para producir NPs a temperatura ambiente y a un pH neutro-alcalino en poco tiempo. 

Estos agentes reductores de origen natural debido a su alta solubilidad en agua, alta 

biodegradabilidad y no toxicidad en comparación con otros agentes químicos 

reductores tales como la hidracina y borohidruro de sodio, entre otros, son agentes 

multifuncionales ideales para el desarrollo de NPs metálicas. Adicionalmente, los 

extractos naturales contribuyen en la estabilización de las NPs, en la última etapa de 

su formación (Figura 6) (Dwivedi y Ma 2014; Mondal y col 2014). Diversas partes de 

la planta (e.g., semillas, hojas, flores, biomasa completa) han sido usadas en la 

producción biocatalítica de NPs metálicas. Las características de las NPs formadas 

(i.e., tamaño, forma y estructura superficial) dependen del tipo de extracto vegetal, 

del metal, del tiempo de reacción y de las condiciones de pH y temperatura; lo que 

impactará sobre las propiedades fisicoquímicas y biológicas de las mismas (Dwivedi 

y Ma 2014).  
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Cuadro 3. Síntesis biocatalítica de nanopartículas empleando extractos de plantas 

Fuente (partes de plantas) 
Nanopartículas 

(NPs) 

Tamaño 

de las 

NPs 

(nm) 

Forma 

geométrica 

de las NPs 

Referencia 

Tenacetum Vulgare (fruto 

tanaceto) 
Ag, Au 16,11 Esférica/triangular 

Dubey y col 

(2010) 

Terminalia catappa (hoja de 

almendro) 
Au 10-35 Esférica 

Ankamwar 

(2010) 

Ocimum sanctum (extracto 

de la hoja) 
Ag, Au 10,20,30 

Esférica 

hexagonal y 

triángular 

Philip y col 

(2011) 

Extracto del fruto pera Au 200-500 
Triangular, 

hexagonal 

Ghodake y col 

(2010) 

Extractos de hojas de té Ag,Au 20 Esférica/prisma 
Begum y col 

(2009) 

Desmodium triflorum Ag 5-20 Esférica 
Ahmad y col 

(2011) 

Euphorbia birta (hoja) Ag 40-50 Esférica Elumalai (2010) 

Diospyros kaki (caqui) 

(extracto de la hoja) 

Bimetalica 

Au/ag 
50-500 Cubica Song (2008) 

Syzygium aromaticum 

(clavo de olor) 
Au 5-100 

Cristalina, 

irregular, esférica 

Raghunandan 

y col (2010) 

Chenopodium album 

(extracto de la hoja) 
Ag, Au 10-30 Esférica 

Dwivedi y 

Gopal (2010) 

Medicago sativa (alfalfa) Óxido de Fe 2-10 Cristalina 

Herrera-

Becerra y col 

(2008) 

Sedum alfredii hance ZnO 53.7 
Hexagonal y 

esférica 
Qu y col (2011) 

Cinammon zeylanicum 

(canela) 
Pd 10-20 Cristalina 

Sathishkumar y 

col (2009) 
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Flavonoides Catequinas Ácido cítrico 

 

 
 

Ácido gálico Proteína (e.g., actina) Ácido Ascórbico 

Figura 5. Estructura bioquímica de algunos compuestos de extractos de plantas que 

pueden catalizar la síntesis de nanopartículas metálicas 
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Figura 6. Representación esquemática del mecanismo propuesto para la síntesis  

de nanopartículas metálicas mediada por extractos de plantas (Mondal y col 2014) 
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Es importante mencionar que en la producción e industrialización de plantas se 

generan una gran cantidad de subproductos (e.g., cáscara, semilla) con alto 

contenido de compuestos bioactivos. Estos podrían ser usados para generar NPs 

cuyo valor en el mercado sería superior al del propio producto agrícola (Silva y col 

2014). 

F ACTIVIDAD BIOLÓGICA DE NANOPARTÍCULAS METÁLICAS SINTETIZADAS 

CON EXTRACTOS DE PLANTAS  

Las nanopartículas ofrecen oportunidades sin precedentes para intervenir en los 

procesos celulares y moleculares, y por lo tanto de tener aplicaciones clínicas 

(Muthuvel y col 2014). Entre ellas se pueden mencionar nuevos métodos de 

liberación de principios activos en sitios específicos del cuerpo, la mejora del índice 

terapéutico de los medicamentos, ya que aumentan su biodisponibilidad y 

disminuyen su toxicidad, y como alternativa contra enfermedades infecciosas 

ocasionadas por patógenos resistentes a los tratamientos convencionales (Swami A 

2012).  

Los metales para generar NPs que han adquirido gran importancia en épocas 

recientes debido a su biocompatibilidad son la plata, el oro, el platino, el titanio, el 

paladio, el hierro, el aluminio, y el cobre. Entre estos metales biocompatibles, plata y 

oro son los más importantes debido a su larga historia en el uso medicinal como 

tratamiento contra el cáncer, artritis, e infecciones; y a su potencial para controlar a 

microorganismos patógenos o de vectores implicados en su transmisión (Cuadro 4) 

(Rai y col 2014). Estas nanopartículas ya se han utilizado para diversas aplicaciones 
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Cuadro 4. Nanopartículas de plata y oro con actividad antibacteriana 

Planta/extracto NPs 
Características 

de la NPs 
Método y cepas 

utilizadas 
Comentarios Referencias 

Grewia flavescens 
(extracto de la 

hoja) 

Ag max 380-460 nm, 
esférica 60 nm, 
estructura cristalina 

Método difusión en disco, 
Bacillus y Pseudomonas 
aeruginosa 

Se sugiere que las AgNPs 
inducen la formación de poros en 
las membranas de las bacterias, 
lo que disipa el gradiente de 
protones y afecta su metabolismo  
y finalmente induce su muerte 

Sana Siva y col 
(2015) 

Extracto de 
betabel 

 

Ag max 350-500 nm, 
esféricas y simétricas 
10-15 nm 

Difusión en disco/ 
Escherichia coli (ATCC 
25922) y Pseudomonas 
aeroginosa (ATCC 27853), 
Streptococcus aureus 
(ATCC 12384) y 
Staphylococcus aureus 
(ATCC 25923) 

A mayor concentración de 
extracto se observó una 
reducción en el tamaño de las 
NPs. Se sugieren dos 
mecanismos para el efecto 
antibacteriano: (1) atracción 
electrostática entre la carga 
negativa de la membrana celular 
del microorganismo y la carga 
positiva de Ag y (2) la formación 
de poros en la membrana celular  

Bindhu (2015) 

Erythrina indica 
lam (extracto de la 

raíz) 

Ag max 437nm 
cristalinas y esféricas 
de 20-118 nm. 

Difusión en disco/ 
(Staphylococcus aureus 
(MTCC 7443), 
Micrococcus luteus 
(MTCC 1538), Escherichia 
coli (MTCC 443), Bacillus 
subtilis (MTCC 441), 
Salmonella typhi (MTCC 
734) y Salmonella 

paratyphi (MTCC 735) 

Se sugiere que las AgNPs 
interfieren con las rutas de 
señalización en la bacteria 
mediante la modulación de 
procesos de fosforilación 
importantes para el crecimiento y 
división celular 

Rathi Sre y col 
(2015) 

Cassia tora 
(extracto de la 

hoja) 
 

Ag max 400-450 nm/ 
esféricas, 90 nm 

Difusión en disco/ 
Staphylococcus aureus 
(NCIM 2079), Bacillus 
subtilis (NCIM 2063), 
Escherichia coli (NCIM 93 
2931), Pseudomonas 
aeruginosa (NCIM 5029) 

A mayor concentración y menor 
tamaño de AgNPs, mayor es el 
efecto antibacteriano. Se registró 
mayor efecto sobre las bacterias 
Gram negativas, sugieren que 
debido a las diferencias en la 
estructura de la membrana, en 
las Gram negativas la capa de 
peptidoglicanos es más delgada  

Saravanakumar 
y col (2015) 

Rosa indica 
(pétalos de rosa) 

Ag max 441 nm/ NPs 
esféricas 23.52-60.83 
nm y cristalinas 

 

Método de difusión en 
disco/ Streptococcus 
mutans-MTCC-896, 
Enterococcus faecalis- 
MTCC-439, E. coli-MTCC-
40 y Klebsiella 
pneumoniae MTCC-740 

Hubo buena actividad 
antibacteriana 

Manikandan y 
col (2015) 

Prosopis farcta 
(extracto) 

Ag max 400-500 nm 
esféricas 8 – 11 nm, 
cristalinas 

Método de difusión en 
disco/ Staphylococcus 
aureus (PTCC 1431), 
Bacillus subtilis (PTCC 
1420), Escherichia coli 
(PTCC 1399), 
Pseudomonas aeruginosa 
(PTCC 1074) 

La biosíntesis de AgNPs mostró 
inhibición del crecimiento celular 
tanto para bacterias gram

+
 como 

para gram
- 

. La biosíntesis de 
AgNPs es un método 
antimicrobiano innovador usando 
productos naturales con 
aplicaciones biomédicas 

Miri y col (2015) 

Acorous 
calamus   

(extracto de 
rizoma) 

Ag max 421 nm 

esféricas  
31.83 nm. 

Método de difusión en 
disco/ Bacillus subtilis, 
Bacillus cereus y 
Staphylococcus aureus 

El extracto por si solo mostró 
moderada actividad 
antibacteriana. Sin embargo las 
AgNPs a partir del extracto 
tuvieron mejor actividad. Se 
comprobó que las AgNPs tienen 
un fuerte efecto bactericida, ya 
que atacan la membrana celular 
de la bacteria, modificando su 
estructura, y con ello inhibiendo 
el crecimiento de la misma 

Nakkala y col 
(2014) 

Solanum nigrum 
(extracto de la 

hoja) 

Au max 537 nm 
esféricas  
50 nm 

Método de difusión en 
disco/ Staphylococcus 

saprophyticus, Bacillus 
subtilis, Escherichia.coli y 
Pseudomonas aeruginosa 

Debido al tamaño y gran 
superficie de las AuNPs produce 
efectos electrónicos, potenciando 
la fuerza de unión entre las 
AuNPs y la bacteria AuNPs, 
penetrando fácilmente la 
membrana 

Muthuvel y col 
(2014) 

Chenopodium 
murale (extracto 

Ag max 440 nm, 
esféricas 30-50 nm  

Método de difusión en 
agarStaphylococcus 
aureus/  

El extracto por si solo no mostró 
actividad bactericida. El posible 
mecanismo de acción de las 

Abdel-Aziz y col 
(2014) 
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de hoja)  AgNPs con el extracto es que 
disminuyen la permeabilidad de 
la membrana, libera polisacáridos 
y proteínas a través de la 
membrana, genera radicales 
libres como respuesta al daño en 
la membrana y disipación de la 
fuerza protón motriz 

Zingiber officinale 
(extracto de raíz) 

Ag, 
Au 

max 436–531 nm, 

esféricas  
10-20 nm 

Método de difusión en 
disco y MIC por 
microdilución/ 
Staphylococcus spp, 
Listeria spp. y Bacillus 
spp/ tetraciclina 

pH alcalino favorece la formación 
de NPs 

Velmurugan y 
col (2014b) 

Piper longum 
(fruto) 

Ag max 430 nm 
 esféricas 

 46 nm. 

Método de difusión en 
agar/ Bacillus subtilis, 
Bacillus cereus, 
Staphylococcus aureus y 
Pseudomonas aeruginosa/ 
estreptomicina 

AgNPs con el extracto mostraron 
fuerte actividad antibacteriana, 
atribuyéndoselo a que 
disminuyen la replicación de DNA 
e inactivación proteica 

Reddy y col 
(2014) 

Lansium 
domesticum 

(extracto de la 
cáscara del fruto) 

Ag, 
Au 

max 430-538 nm  

Triangulares 
hexagonales  
20–40 nm 

Método por microdilución 
(MTT)/ Staphylococcus 
aureus y Escherichia coli.  
 

Las AuNPs no mostraron 
actividad antibacteriana en las 
concentraciones usuales, solo 
con concentraciones altas (40 
µg/mL) se vio disminución en la 
actividad celular. Las NPs 
bimetálicas mostraron mayor 
tamaño que las mono metálicas y 
buena biocompatibilidad. 

Shankar y col 
(2014) 

Coriandrum 
sativum (extracto 

de semilla) 

Ag max 400–480 nm, 

cristalina y esféricas 
13.09 nm 

Método de difusión en 
disco/ Bacillus subtilis 
NCIM 2635/ penicilina. 

La reacción entre las NPs 
(ácidas) y las células (bases) 
resulta en la formación de sales, 
lo que ocasiona daño o muerte 
celular. La interacción de las 
AgNPs con el azufre y fósforo del 
ADN puede traer problemas 
durante la replicación 

Nazeruddin y col 
(2014) 

Crataegus 
douglasii (extracto 

del fruto) 

Ag max 447 nm 

esféricas  
40–60 nm 

Método de difusión en 
disco / Staphylococcus 
aureus y Escherichia coli 

Se sugiere que la actividad 
antibacteriana se debe a las 
AgNPs interfieren con el 
metabolismo aeróbico de la 
bacteria 

Ghaffari-
Moghaddam y 
Hadi-Dabanlou 
(2014) 
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biomédicas como biosensores, bioimagen, terapia fototérmica, y administración 

dirigida de fármacos (Keat y col 2015). 

1 Nanopartículas de plata y oro sintetizadas con extractos de plantas y su 

función contra enfermedades infecciosas  

El uso de nanopartículas metálicas sintetizadas a partir de extractos vegetales 

como nuevos agentes antimicrobianos podría representar una alternativa viable para 

retrasar o inhibir el crecimiento de muchas especies patógenas. El interés del uso de 

las AgNPs y AuNPs contra enfermedades infecciosas es debido a la eficiencia parcial 

de los medicamentos actualmente utilizados, lo cual está relacionado con la aparición 

de cepas resistentes (Keat y col 2015; Benelli 2016).  

a Actividad antibacteriana de nanopartículas de plata y oro 

Entre las NPs de metales nobles, la plata es uno de los materiales más 

comúnmente utilizados. La evidencia sugiere que la Ag es segura para las células 

animales y se ha empleado como un agente bactericida seguro y eficaz. Diversos 

grupos de investigación han propuesto que la Ag interactúa electrostáticamente con 

la membrana, induce la formación de poros, provoca un desbalance químico y el 

ingreso de las AgNPs a la célula; posteriormente las AgNPs interactúan con las 

biomoléculas y afectan en forma negativa prácticamente todos los procesos 

celulares. Por tal motivo, se considera que es muy difícil que las bacterias adquieran 

resistencia a NPs (Abdel-Aziz y col 2014). 
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Otro metal que es ampliamente utilizado es el oro, a pesar de que los 

mecanismos detrás de la actividad de las AuNPs en las bacterias aún no están 

completamente dilucidados, se considera que actúan de manera similar a las AgNPs 

(Bindhu y col 2014).  

b Nanopartículas de plata y oro y su actividad antiparasitaria 

La actividad antiparasitaria de las NPs se ha evaluado prácticamente sólo usando 

AgNPs y contra protozoarios. De manera general, el efecto antiparasitario no es tan 

claro como el antibacteriano; sin embargo, las AgNPs mostraron efectos similares a 

la fármaco cloroquina contra Plasmodium falciparum (Panneerselvam, 2011), 

evidenciando la actividad tanto en promastigotes como en amastigotes, 

registrándose un mayor efecto en AgNPs (Allahverdiyev y col 2011). Las AgNPs 

sintetizadas empleando el extracto acuoso de Acacia auriculiformis se probaron 

contra el parásito Setaria cervi, observándose que las AgNPs tuvieron una LC50 5.61 

g/mL mientras que fue 81.5 g/mL para el extracto acuoso; al teñir los parásitos con 

azul de tripano, la membrana de éstos aparece distorsionada, por lo que la muerte 

puede ser apoptótica o necrótica (Saini y col 2016). La actividad antiparasitaria de 

NPs es promisoria y se requieren de más estudios con protozoarios, así como contra 

otros parásitos, que permitan el desarrollo de tratamientos efectivos contra 

parasitosis incluidas entre las enfermedades ignoradas. Es importante mencionar 

que las NPs han mostrado excelentes efectos contra ectoparásitos, así como contra 

insectos vectores de enfermedades parasitarias (Rai y col 2014), información en la 

que no se abunda por el enfoque de la presente investigación.  



 

 
52 

IV JUSTIFICACIÓN 

La incidencia de enfermedades infecciosas en México y el mundo es muy alta. El 

tratamiento de estos padecimientos es costoso y poco eficiente, principalmente por el 

fenómeno de resistencia y la consecuente re-emergencia de patógenos que se 

creían controlados. De esta manera, se requiere el desarrollo de nuevos tratamientos 

eficientes, eficaces y de bajo costo. Al respecto, el uso de nanopartículas metálicas 

producidas con extractos de plantas emerge como una estrategia de alta factibilidad 

contra estos padecimientos. México tiene una gran diversidad vegetal y algunos 

extractos de plantas nativas han mostrado una alta actividad antioxidante. En 

particular, del fruto de ayale (Crescentia alata Kunth), uvalama (Vitex mollis) y 

papache (Randia equinocarpa Sessé et Mociño) se han aislado melaninas solubles 

de alta actividad antioxidante con potencial para generar nanopartículas que 

pudieran usarse como potentes agentes antioxidantes, antimicrobianos, y 

antiparasitarios. En este trabajo, por vez primera se propone el uso de melaninas 

solubles de plantas para sintetizar nanopartículas metálicas por medio de síntesis 

verde, que sean más estables y que presenten actividad contra bacterias patógenas 

humanas y contra el cestodo Hymenolepis nana, sustentando su potencial para el 

tratamiento de enfermedades infecciosas.  
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V OBJETIVOS 

A OBJETIVO GENERAL 

Caracterizar propiedades fisicoquímicas y actividad biológica (i.e., antioxidante, 

antibacteriana y antiparasitaria) de nanopartículas metálicas preparadas con 

melaninas solubles de frutos nativos como agente reductor. 

B OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

1.  Comparar las propiedades fisicoquímicas de nanopartículas metálicas 

formadas mediante el uso de melaninas solubles y un compuesto químico 

como agente reductor. 

2. Establecer las actividades biológicas (i.e., antioxidante, antibacteriana y 

antiparasitaria) de nanopartículas obtenidas empleando melaninas solubles 

y un compuesto químico como agente reductor. 
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VI MATERIALES Y MÉTODOS 

A MATERIALES  

1 Material vegetal  

Frutos de ayale (Crescentia alata Kunth), uvalama (Vitex mollis Kunth), y 

papache (Randia echinocarpa Sessé et Mociño) fueron recolectados por Francisco 

Delgado Vargas y Gabriela López Angulo en diferentes zonas del estado de Sinaloa; 

la identidad fue corroborada por el Dr. Rito Vega-Aviña. Los frutos se recolectaron en 

estado de maduro; en el cual, ayale y papache presentan un color café opaco, y 

uvalama un color violeta uniforme (Figura 7). Los frutos se trasladaron al Laboratorio 

de Química de Productos Naturales, de la Universidad Autónoma de Sinaloa, donde 

fueron lavados para eliminar impurezas y suciedad, y se les eliminó el exceso de 

humedad a temperatura ambiente (25ºC)/ sombra. En el caso de ayale y papache se 

eliminó la cáscara para recuperar la pulpa y de papache se eliminó la semilla usando 

un procesador centrifugo de jugos; mientras que para uvalama se manejó el fruto 

entero. Los tres materiales se almacenaron en un ultracongelador (REVCO 

Industries, Inc,. Ashville, North Carollina, EE. UU.) a -70 ºC hasta su procesamiento.  

2 Microorganismos 

En la determinación de la actividad antibacteriana se utilizaron 8 bacterias 

patógenas importantes para el hombre, tres fueron cepas control (DIFCO 

Laboratories, Michigan, EE. UU.) y las demás cepas correspondieron a aislados de  
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Figura 7. Frutos de (A) ayale, (B) uvalama y (C) papache 
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muestras clínicas, proporcionados por el Laboratorio de Bacteriología del Instituto 

Nacional de Pediatría ubicado en México D.F. (Cuadro 5). 

Para la determinación de la actividad antiparasitaria se usaron parásitos de 

Hymenolepis nana, obtenidos de ratones previamente infectados en el laboratorio de 

acuerdo a lo reportado por Padilla-Salas (2003).  

El ensayo de toxicidad in vitro se realizó con larvas de Artemia salina cultivadas a 

partir de huevos (Brine shrimp eggs, BIO-MARINE INC, EE. UU.). 

3 Animales de laboratorio 

 En los ensayos de actividad antiparasitaria se utilizaron ratones Balb/C (Harlan 

Laboratories Models, S.A. México) previamente infectados con H. nana (Stettler y col 

2004; Nanayakkara y col 2008), de donde se aislaron parásitos adultos con 

proglótidos grávidos. De los proglótidos grávidos se obtuvieron los huevos para 

infectar ratones Balb/C de 4-6 semanas de edad y así obtener un número suficiente 

de parásitos para realizar los estudios.  

La hymenolepiosis en ratones se verificó por análisis coproparasitoscópicos 

mediante el método de Faust (Ash y Orihel 2010). La identificación de huevos de H. 

nana en la muestra de heces se relacionó con la presencia de parásitos adultos en el 

tracto digestivo de los ratones. Estos permanecieron en el bioterio y en el día 17º 

postinfección, los animales infectados se sacrificaron utilizando éter etílico e 

inmediatamente se colocaron en un recipiente con etanol al 70% por 1 min y se 

diseccionaron para recuperar el intestino delgado que se colocó en medio de Hank´s  
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Cuadro 5. Cepas de referencia y aislados clínicos empleados en la evaluación de 

la actividad antibacteriana 1 

Bacterias gram positivas Bacterias gram negativas 

Staphylococcus aureus ATCC 29213 Escherichia coli ATCC 25922 

Staphylococus aureus 3 Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 

Streptococcus grupo A-4 Escherichia coli  A011 

 Pseudomona aeruginosa ATTCC 27853 

 
Shigella dysenteriae 

Control Gentamicina  

1 
Las cepas control ATCC (American Type Culture Colection) y aislados clínicos fueron proporcionados por el 

laboratorio de bacteriología del Instituto Nacional de Pediatría ubicado en México, D.F. 
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(pH 7.6) (Bernard y col 1984). Posteriormente, del intestino se aislaron los parásitos 

adultos los cuales fueron mantenidos en el medio de Hank´s a 37 ºC. Esta 

metodología fue previamente estandarizada por Padilla-Salas (2003). 

4 Reactivos  

Los reactivos y disolventes utilizados fueron grado reactivo. Las siguientes 

sustancias fueron obtenidas de Sigma-Aldrich (St. Louis, MO, EE. UU.): ácido 2,2-

azino-bis-(3-etilbenzotiazolin)-6-sulfónico (ABTS), cloruro hexahidratado de hierro (III) 

(FeCl3 6H2O), 2,2-difenil-1-picrilhidrazilo (DPPH), c -2,4,6-tripiridil-s-

triazina (TPTZ) (FRAP), 2-hidroxipropano-1,2,3-tricarboxilato dihidratado, citrato 

tribásico de sodio (Na3C6H5O7) (CTS), ácido cloroaúrico (HAuCl4), borohidruro de 

sodio (NaBH4), nitrato de plata (AgNO3), dimetilsufóxido (DMSO), amortiguador 

fosfato salino (PBS), medio de Hank´s (pH 7.6), gentamicina, y 3-(4,5-dimetiltiazol-2-

il)-2,5-difeniltetrazolio. Asimismo, se emplearon los medios de cultivo agar de 

tripticaseína y soya (TSA), caldo y agar Muller Hinton y agar McConkey (Becton 

Dickinson de México). Solventes como etanol, metanol y acetona fueron destilados 

previos a su uso. Se utilizó agua desionizada (18.0 ) para todos los experimentos. 
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C MÉTODOS 

1 Obtención de melaninas parcialmente purificadas a temperatura de 

ebullición (MePP-TE) 

a Preparación de harina de uvalama, ayale y papache 

El material vegetal se secó en una liofilizadora modelo 5L (The Virtis Company, 

New York, EE. UU.). La semilla de ayale y papache fue eliminada. La pulpa de los 

frutos se molió en una licuadora (Oster , México), aplicando pulsos para evitar el 

calentamiento de la muestra, para obtener una harina que se hizo pasar por una 

malla Nº 40. La harina se almacenó en bolsas de plástico (Ziploc , EE. UU.), 

manteniéndolas a -20 ºC protegidas de la luz hasta su utilización.  

b Melaninas impuras a temperatura de ebullición (MeI-TE) 

La harina (5 g) se maceró por 30 min con agua desionizada (100 mL), en un 

matraz ámbar, con agitación constante (900 rpm), y a temperatura de ebullición; el 

tiempo contó a partir del inicio de la ebullición. Posteriormente, la suspensión fue 

centrifugada (20000 x g/ 15 min/ 20-25 ºC), se recuperó el sobrenadante, se congeló 

a -80 °C, y se liofilizó por 4 días. El residuo obtenido corresponde a las melaninas 

impuras a temperatura de ebullición (MeI-TE) y se almacenó a -80 °C hasta su 

utilización. La cantidad de MeI-TE se cuantificó para determinar su rendimiento.   
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c Diálisis con tubos de ultrafiltración 

En la purificación de melaninas, la MeI-TE (500 mg) se resuspendió en 10 mL de 

agua desionizada y se colocó en un tubo de diálisis con membrana de polietersulfona 

(MWCO 10 KDa) (VIVASPIN 20 mL Sartorius, México, D.F.). La muestra se 

centrifugó (3220 g/ 30 min/ 20-23 ºC) para recuperar la fracción dializada. El tubo se 

volvió a centrifugar con agua desionizada para eliminar impurezas. La muestra 

dializada se liofilizó para obtener las melaninas parcialmente purificadas por 

ultrafiltración del extracto acuoso a temperatura de ebullición (MePPU-TE). Las 

MePPU-TE se almacenaron a -20 °C hasta su uso. La MePPU-TE se cuantificó para 

determinar los rendimientos.  

d Diálisis con membrana de celulosa 

La MeI-TE (500 mg) se resuspendió en 10 mL de agua desionizada en una bolsa 

de celulosa (12 kDa) previamente hidratada, se suspendió en un vaso de precipitado 

de 500 mL con 300 mL de agua desionizada, y se mantuvo en agitación constante, 

se realizaron cambios de agua dos veces al día durante cuatro días. La muestra 

dializada se recuperó y se liofilizó para obtener la melanina parcialmente purificada 

por diálisis (MePPD-TE) que se almacenó a -20 ºC hasta su utilización. La MePPD-

TE se cuantificó para determinar los rendimientos.  
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2 Métodos de evaluación de la actividad biológica  

a Actividad antioxidante  

La capacidad antioxidante de las melaninas parcialmente purificadas extraídas de 

los tres frutos estudiados se determinó por los métodos ABTS y FRAP. El método 

ABTS mide la inactivación de  radicales libres por transferencia de hidrógenos o 

electrones, mientras que el FRAP es por transferencia de electrones. La evaluación 

de la capacidad de captación de radicales libres de las nanopartículas se determinó a 

través de los métodos FRAP y DPPH, este último método está influenciado por la 

inactivación de radicales libres por medio de la transferencia de iones hidrógeno y 

electrones (Kumar y col 2016a; Ravichandran y col 2016). 

1) Método ABTS 

El reactivo ABTS es oxidado al radical ABTS•+ que presenta un color azul-verde 

intenso. Las sustancias oxidantes transfieren electrones o átomos de hidrógeno al 

radical provocando su decoloración, medida por la pérdida de absorbancia 

dependiente del tiempo de reacción (Re 1999). El ABTS•+ (2,2-azino-bis-(3- 

etilbenzotiazolin)-6-sulfónico) se produjo mezclando 5 mL de una disolución de ABTS 

(7 mM en agua) y 1 mL de persulfato de potasio (2.45 mM). La mezcla se incubó en 

la oscuridad a temperatura ambiente (25 ºC) durante 12-16 h. El radical ABTS•+ se 

diluyó con una solución amortiguadora de fosfatos (PBS) (10 mM, pH 7.4) hasta 

obtener una absorbancia de 0.700  0.020 a 734 nm ( max). Para el ensayo 

antioxidante, 1950 µL de disolución ABTS•+ se mezclaron con 50 µL de melanina 
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dializada (0.5 mg/mL), o de agua desionizada como el control, la mezcla se incubó 

en la oscuridad durante 10 min a 37 °C, y se midieron las absorbancias a 734 nm 

(Liu y col 2009b). Para la cuantificación de la actividad antioxidante se preparó una 

curva patrón de Trolox (200, 100, 50, 25 y 0 µg/mL) y los resultados fueron 

expresados como micromoles equivalentes de Trolox por gramo de extracto en base 

seca (µmol ET/ g b.s.). 

2) Método FRAP 

El ensayo de FRAP se ha utilizado para medir actividad antioxidante de 

productos fitoterapéuticos y nutracéuticos (Benzie y Szeto 1999). La reacción mide la 

reducción de 2,4,6-tripiridiltriazina férrica (TPTZ) que se manifiesta como el cambio 

de color amarillo opaco a azul rey y detecta compuestos con potenciales redox <0.7 

V.  

El reactivo FRAP se preparó mezclando 2.5 mL de TPTZ 10 mM (2,4,6-tris-(2-

piridil)-s-triazina), 2.5 mL de FeCl3•6H2O 20 mM, y 25 mL de buffer de acetato de 

sodio (0.3 mM, pH 3.6). La mezcla se incubó por 30 min a 37 °C. En la evaluación de 

la actividad antioxidante, se mezclaron 1800 µL de reactivo FRAP recién preparado, 

180 µL de agua desionizada, y 10 µL de muestra (1 mg/mL); como blanco se utilizó 

agua desionizada. La mezcla se incubó (30 min/ 25 °C) y se midió la absorbancia a 

595 nm. La cuantificación se realizó usando una curva de calibración Trolox (500, 

400, 300, 200, 100, 50 y 25 g/mL ) y los resultados se expresaron como micromoles 

equivalentes de Trolox por gramo de extracto en base seca ( mol TE / g b.s.) 

(Benzie-Iris y Strain 1996). 
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3) Método DPPH  

El método DPPH (2,2-difenil-1-picrilhidrazilo) mide la capacidad de una sustancia 

de donar electrones o átomos de hidrógeno, que es asociado a la pérdida del color 

púrpura de la disolución del radical DPPH (Brand-Williams y col 1995).  

La evaluación se realizó en microplaca de 96 pozos con fondo plano. Para el 

ensayo las nanopartículas se suspendieron en agua desionizada (5000 mg/mL) y a 

partir de ahí se realizaron diluciones para la muestra evaluada (5000, 4000, 3000, 

2000, 1000, 500 y 250 mg /mL); se utilizó metanol y agua desionizada como blanco y 

se les añadió 180 µL de DPPH (150 mM) a cada pozo. La mezcla se homogeneizó y 

se dejó en reposo por 30 min a 37 ºC en oscuridad y posteriormente se tomó lectura 

de la absorbancia a 530 nm ( max).  

La lectura fue ajustada con 200 µL de metanol, con el objetivo de corregir la 

absorbancia presentada por el color de la muestra, se tomó la lectura con 20 µL de 

muestra y 180 µL de metanol. Para la cuantificación de la actividad antioxidante se 

preparó una curva patrón de Trolox (100, 75, 50, 25, 12.5 y 6.25 µg/mL) y los 

resultados fueron expresados como micromoles equivalentes de Trolox por gramo de 

nanopartícula en base seca (µmol ET/ g b.s.). 

b Actividad antibacteriana 

1) Método antibacteriano por el método Kirby-Bauer 
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El efecto antibacteriano de las nanopartículas de plata (1x10-3 M) y oro (1x10-4 M) 

se analizó por el método Kirby-Bauer (difusión en disco). Para esto, las cepas 

bacterianas fueron sembradas en medio TSA e incubadas hasta su fase logarítmica 

(37 ºC/ 18-20 h), se preparó una suspensión del inóculo en disolución salina (0.85% 

p/v) ajustando su turbidez a 0.5 del estándar de McFarland (1 x 108 UFC/ mL; %A = 

0.08  0.1 a una longitud de onda de 625 nm), para la inoculación del agar se utilizó 

un hisopo estéril el cual se humedeció con la solución, se eliminó el exceso y se 

estrió en la caja con medio en tres direcciones sobre la totalidad de la superficie del 

agar. Una vez que el inóculo secó (3-5 min) se colocaron los discos de 5 mm de 

papel filtro Whatman Nº 1 (sigma-aldrich, EE. UU.) a los cuales se les añadió 5 L de 

la disolución a evaluar. Después de 15 min de haber colocado los discos, se invirtió 

la caja Petri y se incubó (35 ºC/ 16-18 h); posteriormente la medición de los halos de 

inhibición se determinó visualmente, con ayuda de un vernier, ignorando colonias 

tenues o muy pequeñas que solo se veían con minuciosidad.  

2) Actividad antibacteriana por el método microdilución en caldo 

La actividad antibacteriana fue evaluada mediante el método de microdilución en 

caldo descrito por el “Clinical and Laboratory Standars Institute” (CLSI 2015). La 

concentración mínima inhibitoria (MIC) se determinó como la concentración de 

extracto que es capaz de inhibir al 100% el crecimiento bacteriano. Para esto, las 

cepas bacterianas fueron sembradas en medio TSA e incubadas hasta su fase 

logarítmica (37 ºC/ 18-20 h), se preparó una suspensión del inóculo en disolución 

salina (0.85% p/v) ajustando su turbidez a 0.5 del estándar de McFarland (1 x 108 
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UFC/ mL; %T = 62.7  0.5 a una longitud de onda de 530 nm), se tomaron 0.1 mL de 

dicha suspensión y se agregó a 9.9 mL de caldo Muller Hinton para así obtener el 

inóculo a emplear (1 x 106 UFC/mL). Se utilizaron placas estériles tipo ELISA de 96 

pozos, fondo plano con tapa, a las que se les añadió 50 µL de inóculo (ocho cepas 

bacterianas), en las columnas 2 a 9. En las filas A a F se añadieron 50 µL de los 

extractos o nanopartículas a evaluar (1 mg/mL en agua desionizada como disolvente 

+ 50 µL del medio sin inóculo); en la columna 1 se añadieron 50 µL del solvente 

utilizado + 50 µL del inóculo de cepas a probar; estos se emplearon como controles 

negativo y positivo, respectivamente. La placa se cerró con parafilm y se incubó (37 

ºC/ 18-20 h); posteriormente se determinó la MIC y MBC utilizando el indicador MTT: 

Se añadió 20 µL de la disolución de MTT a cada pozo de la placa (5 mg /mL de 

PBS), dejando incubar por 30 min (37 ºC) para posteriormente centrifugar (4400 g x 

15 min), y eliminar el sobrenadante; las sales de tetrazolio formadas se disolvieron 

con DMSO (100 L/pozo), agitando por 2 min, y se midió la absorbancia a 530 nm 

(Multiskan Bichromatic, Fisher Scientific, EE. UU.). 

c Actividad antiparasitaria 

1) Condiciones de cultivo Hymenolepis nana  

Los adultos de H. nana se recuperaron de ratones infectados experimentalmente 

y se lavaron tres veces con una disolución de NaCl al 0.85% (p/v). En una placa de 

24 pozos, los parásitos se colocaron (Corning Incorporated 14831. EE. UU.) en una 

mezcla de medio de Hank´s con 0.2% (v/v) de antibiótico-antimicótico Gibco 
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(Penicilina G, Sulfato de estreptomicina y anfotericina B) y 0.5% (p/v) de peptona 

(Mangoni y col 2005).  

2) Evaluación de la actividad antiparasitaria 

La actividad antiparasitaria se evaluó en placa de 24 pozos (Corning Incorporated 

14831. EE. UU.). En cada pozo se añadieron 0.5 mL de medio de Hank´s, 5 adultos 

de H. nana viables, y los compuestos a evaluar a una concentración de 25 mg/ mL. 

Como control positivo, se evaluó Praziquantel (20 mg/ mL) por ser el fármaco de 

elección para el tratamiento  contra  este parásito. Para realizar la comparación de la 

actividad antiparasitaria, las nanopartículas se evaluaron en disolución, dejando al 

parásito en contacto directo con las mismas (20 mg/mL). La movilidad y daño se 

determinó haciendo observaciones detalladas con un estéreomicroscopio modelo 

Sz40 (Olympus, Japón), a los 10, 30 y 60 min; luego a las 2, 3, 4, 5, 6, 10 y 24 h.  

3)  Determinación de la viabilidad  mediante la exclusión del colorante 

azul de Evans 

A los parásitos que estaban inmóviles se les determinó la viabilidad mediante la 

exposición por 3 min con el colorante vital azul de Evans (4% p/v), los parásitos se 

lavaron tres veces con disolución salina estéril para eliminar el exceso de colorante 

completamente, y se observaron en el estéreomicroscopio. La membrana plasmática 

de las células muertas es permeable al azul de Evans, lo que permite diferenciar 

células muertas de células vivas.  
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3 Síntesis de nanopartículas  

a Nanopartículas de plata 

1) Método químico 

El método de reducción química para la síntesis de nanopartículas de plata se 

hizo a una relación 1/100 mL (v/v del agente metálico precursor y disolución de 

NaBH4, respectivamente). La disolución 1x10-2 M de nitrato de plata (AgNO3) se 

mezcló con 100 mL de una disolución fría (0 ºC) de NaBH4 (1x10-3 M) y se colocó en 

una placa con agitación para que la temperatura de la disolución se mantuviera 

homogénea. Posteriormente, 25 mL de la disolución de CTS (0.30 mM) se añadió 

gota a gota y se mantuvo por 60 min. La formación de nanopartículas de plata 

(AgNPs) se manifestó por un cambio de color de incoloro a amarillo brillante. Las 

AgNPs se pasaron por una membrana de fluoruro de polivinilideno (Gelman 

Acrodisc® Syringe Filters, PVDF) de 0.45 µm con ayuda de una jeringa de 10 mL. 

Una vez filtradas las nanopartículas, se almacenaron en refrigeración a una 

temperatura de 7 ºC hasta su uso. 

2) Método biológico 

Diferentes condiciones de síntesis de nanopartículas de plata fueron evaluadas 

de acuerdo a la metodología descrita por Haytham (2015) con algunas 

modificaciones. Para la síntesis, el extracto del fruto se usó como agente reductor a 

diferentes concentraciones (1, 2, 4, 6, 8, y 10 mg/mL) y la concentración del AgNO3 

(2x10-3 M) y temperatura (60 ºC) se mantuvieron constantes. En otra serie de 
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experimentos se probaron diferentes concentraciones de AgNO3  (1x10-3, 2x10-3, 

3x10-3, 4x10-3, 5x10-3, 6x10-3, y 7x10-3 M), manteniendo fija la concentración del 

extracto (1 mg/ mL) y la temperatura de reacción (60 ºC). Esta última prueba también 

se realizó con una temperatura constante de 30 ºC y 80 ºC. Todas las síntesis de 

nanopartículas se realizaron con agitación constante (150 rpm) en un baño maría, en 

ausencia de luz, y se mantuvo el pH a 6.7. La síntesis de nanopartículas fue 

evaluada a diferentes tiempos (20, 40, 60, 120 y 240 min; y 10, 15, y 24 h). El agente 

reductor (melaninas solubles parcialmente purificadas por el método de diálisis) se 

adicionó gota a gota a la mezcla de reacción para evitar que el extracto formara 

aglomerados en la disolución o en las nanopartículas. 

b Nanopartículas de oro  

1) Método químico 

El material utilizado para la síntesis de nanopartículas se lavó con agua regia 

(3:1:2 v/v/v de ácido clorhídrico, ácido nítrico y agua, respectivamente) para eliminar 

sales e impurezas que pudieran interferir en la reacción. La disolución 1x10-4 M de 

ácido tetracloroáurico (HAuCl4 3H2O) se preparó en 50 mL de agua desionizada; así 

como 5 mL de citrato tribásico de sodio (CTS) 0.039 M en agua desionizada. La 

disolución de HAuCl4 (50 mL) se colocó en una placa de calentamiento con agitación 

constante hasta alcanzar una temperatura estable de 90 ºC, posteriormente se 

añadió gota a gota 0.5 mL de la disolución de CTS, y se mantuvo por 30 min. La 

formación de nanopartículas de oro (AuNPs) se manifestó por un cambio de color de 

amarillo a rojo brillante. Las AuNPs se pasaron por una membrana de fluoruro de 
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polivinilideno (Gelman Acrodisc® Syringe Filters, PVDF) de 0.45 µm con ayuda de 

una jeringa de 10 mL. Una vez filtradas las nanopartículas, se almacenaron en 

refrigeración a una temperatura de 7 ºC hasta su uso.  

2) Método biológico  

En la síntesis de nanopartículas de oro se evaluaron diferentes condiciones de 

reacción, de acuerdo a la metodología descrita por (Kuppusamy y col 2015) con 

algunas modificaciones. En la primera serie de experimentos, el extracto del fruto se 

usó como agente reductor a diferentes concentraciones (0.5, 1, 5, 10, 15 y 20 

mg/mL), y la concentración de HAuCl4 (1x10-3 M) y temperatura (30 ºC) se 

mantuvieron constantes. En otra serie de experimentos se probaron diferentes 

concentraciones de HAuCl4 (1x10-3, 2x10-3, 3x10-3 y 4x10-3), manteniendo fija la 

concentración del extracto (5 mg/ mL) y la temperatura de reacción (30 ºC). De los 

experimentos anteriores se seleccionó la concentración de extracto (5 mg/ mL) y de 

HAuCl4 (1x10-3 M) para variar la temperatura de reacción (30, 50, y 80 ºC). Todas las 

síntesis de nanopartículas se realizaron con agitación constante (200 rpm) en un 

baño maría, en ausencia de luz, y se mantuvo el pH a 6.7. La formación de 

nanopartículas se midió a diferentes tiempos (15, 30, 60 y 120 h). El agente reductor 

(melaninas solubles parcialmente purificadas por el método de diálisis) se adicionó 

gota a gota a la mezcla de reacción para evitar que el extracto formara aglomerados 

en la disolución o en las nanopartículas.  
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4 Preparación de la disolución de nanopartículas biológicas de plata y oro 

para su caracterización 

Las nanopartículas metálicas (AuNPs y AgNPs) obtenidas por el método 

biológico se pasaron a través de una membrana de fluoruro de polivinilideno de 0.45 

µm (Gelman Acrodisc® Syringe Filters, PVDF), con ayuda de una jeringa de 10 mL, 

para eliminar impurezas. El filtrado se liofilizó para obtener las nanopartículas que se 

almacenaron en refrigeración (7 ºC) para su posterior uso. La cantidad de 

nanopartículas obtenidas se cuantificó para determinar los rendimientos.  

5 Caracterización de melaninas solubles purificadas por diálisis y 

nanopartículas metálicas  

a Espectrofotometría ultravioleta visible  

Las melaninas parcialmente purificadas por diálisis se re-suspendieron en agua 

desionizada hasta alcanzar una mezcla homogénea (0.5 mg/mL) y se analizaron por 

espectroscopía UV-Vis, realizando un barrido entre los 200–800 nm, en un equipo 

NanoDrop 2000 Uv-Vis Spectrophotometer (Thermo Fisher Scientific).  

El análisis UV-Vis de las nanopartículas metálicas implicó un barrido entre los 

200 800 nm para identificar la banda del plasmón superficial (400-500 nm), 

característica de las nanopartículas de plata; para las nanopartículas de oro, la 

banda aparece entre los 500-550 nm.  
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b Espectroscopía Infrarrojo 

El análisis de espectroscopía infrarroja (IR) se realizó en un espectrofotómetro 

Cary 600 FT/ATR (Agilent Technologies, Alemania). A la melanina parcialmente 

purificada dializada y liofilizada (1 mg) se le realizó un barrido de 400-1500 cm-1.  

c Dispersión de Luz Dinámica (DLS) 

El tamaño de las nanopartículas se midió por la técnica de Dispersión de Luz 

Dinámica (DLS, por las siglas en inglés "Dynamic Light Scattering") en un equipo 

Zetasizer instrument (Malvern Co., U.K. Zetasizer software v7.10). Las mediciones 

por triplicado se realizaron a 25 ºC, usando agua como solvente. El ángulo de 

dispersión utilizado para la medición fue de 90º, 585 nm. Estos análisis se realizaron 

bajo la supervisión del Dr. Edgar A. Reynoso Soto en el Centro de Graduados e 

Investigación en Química del Instituto Tecnológico de Tijuana, Baja California, 

México.  

d Microscopía Electrónica de Transmisión (TEM) 

La forma y tamaño de las nanopartículas se analizó por microscopía electrónica 

de transmisión (TEM) utilizando un equipo de TEM Hitachi 7700, que opera con un 

voltaje de 40-120 KV y permite el análisis de imágenes de alto contraste (200x - 200 

000x) y alta resolución (4.000x - 600.000x). Las muestras para poder ser analizadas 

deben tener un espesor menor de 100 nm. Las muestras se analizaron bajo la 

supervisión de la Dra. Velia Carolina Osuna Galindo y el Dr. Alejandro Vega Ríos en 

el Laboratorio de Polímeros en el Centro de Investigación en Materiales Avanzados 
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en Chihuahua, Chihuahua, México.  

6 Evaluación de toxicidad 

e Ensayo de toxicidad in vitro con Artemia salina (CL50) de melaninas 

extraídas de los tres frutos y nanopartículas de oro y plata 

El ensayo de toxicidad de Artemia salina se basó en el procedimiento reportado 

en la literatura (Meyer y col 1982; Solis y col 1993; Silva y col 2006), con algunas 

modificaciones. Para obtener los nauplios del crustáceo, huevos de A. salina (200 

mg/ 500 mL) se colocaron en un vaso de precipitado de 1 L con medio de mar 

artificial (MMA), preparado con sal comercial y agua destilada (38 g/ L), con 

suministró continuó de aire mediante una bomba de oxígeno, e iluminación continua 

con luz blanca artificial (127 V de potencia, OsramTM, México). Las larvas se 

mantuvieron a 25-30 ºC/ 24 h, posteriormente los nauplios fototrópicos fueron 

colectados en MMA nuevo y se mantuvieron a 25-30 ºC/ 24 h para asegurar que las 

larvas utilizadas en el ensayo tuvieran 48 h de vida.  

La melanina se disolvió en MMA (4, 2, 0.2, y 0.02 mg/mL). En tubos de ensayo se 

colocaron 10 nauplios de A. salina, 200 µL de la muestra, y finalmente el volumen se 

llevó a 2 mL, para tener una concentración final de la muestra de 2000, 1000, 100, y 

10 µg/mL, respectivamente. Para realizar una comparación de toxicidad con las 

nanopartículas de plata y oro, la evaluación se realizó en disolución a una relación 

1:1 v/v, en donde se evaluaron las nanopartículas químicas (Ag-Au), biológicas y los 

precursores metálicos (AgNO3 y HAuCl4) por separado. Las AgNPs y AuNPs 
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sintetizadas por el método biológico se liofilizaron y evaluaron por triplicado (1000, 

100, y 10 mg/ mL). El control negativo correspondió al MMA sin melaninas ni 

nanopartículas. Las larvas de los diferentes tratamientos se incubaron durante 24 h a 

temperatura ambiente (25 – 30 ºC) bajo luz continua. Después de este tiempo, se 

contó el número de larvas vivas en cada tubo. Los porcentajes de muerte de cada 

dosis y de los controles fueron determinados por la corrección en la fórmula de 

Abbott (Abbott 1987):  

 

Donde: % M es el porcentaje de mortalidad, r las larvas muertas en el extracto, y 

s  las larvas vivas en el blanco.  

La dosis letal media (DL50) se determinó graficando la concentración del extracto 

evaluado contra el porcentaje de letalidad del conteo de 24 h. La información se 

analizó utilizando el análisis Probit (Finney 1971). 

La escala de toxicidad en Artemia salina fue registrada como: elevada (0.1-100 

µg/mL), moderada (100 – 300 µg/mL), baja (300-640 µg/mL), mínima (>640 µg/mL) 

(Sanabria-Galindo y col 1997) y no tóxica si es >2000 µg/ mL (Meyer y col 1982). 

7 Análisis estadístico  

Se utilizó el programa estadístico STATGRAPHICS plus versión 5.1 (Statistical 

Graphics CorporationTM, EE. UU.) para analizar los datos por estadística descriptiva y 

análisis de varianza de un factor (e.i., tipo de nanopartículas) con cuatro niveles (i.e., 
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Ag MePP-ayale, Ag MePP-uvalama, Ag MePP-papache y Au MePP-uvalama). El 

contraste de medias se realizó mediante la prueba de Fisher con un nivel de 

significancia del 0.05. Los datos de toxicidad en A. salina se procesaron por análisis 

Probit. Las evaluaciones se realizaron por triplicado de manera independiente.  
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VII RESULTADOS Y DISCUSIÓN 

A RENDIMIENTOS DE EXTRACCIÓN PARA MELANINAS PARCIALMENTE 

PURIFICADAS 

La ultrafiltración del extracto acuoso de los tres frutos generó mayor rendimiento 

de melaninas solubles parcialmente purificadas (36.85-46.33%) que la diálisis (4.23-

7.25%); por ultrafiltración, el rendimiento mayor fue con el fruto de papache y por el 

método de diálisis el mayor rendimiento fue para uvalama (Cuadro 6). 

Los rendimientos más altos de extracción por ultrafiltración se relacionan con mayor 

retención de muestra en la membrana, pudiendo deberse a que los sólidos precipitados al 

centrifugar taponan la membrana; otra posibilidad es que el poro de la membrana es más 

pequeño (10 KDa) que en la diálisis (12 KDa), aunado a que el área de contacto de la 

muestra con la membrana es menor en la ultrafiltración. 

Los rendimientos de extracción de las melaninas dializadas de ayale y uvalama, 

se encuentran por debajo de los reportados por Cuevas-Juárez y col (2014), pero 

para papache fueron iguales. Lo anterior puede ser atribuido a que la recolección de frutos 

fue en lugares, tiempos y condiciones diferentes, lo que modifica directamente su 

composición (Greenfield y Southgate 2003). Al comparar los rendimientos de 

melaninas de otros materiales, los obtenidos en esta investigación fueron mayores 

que los reportados para té negro (1.35%) (Sava 2001), frutas y semillas de Nyctanthes 

arbor-tristis (0.05%) (Ganjewala y Kannan 2009), del hongo Cladosporium cladosporioides 

(4.6%), y bayas de Cinnamomum burmannii y Osmanthus fragrans (0.34%) (Huang y col 

2011) obtenidas por extracción alcalina e hidrólisis ácida.   
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Cuadro 6. Rendimientos de extracción de melaninas solubles obtenidas a 

temperatura de ebullición a partir de frutos nativos de Sinaloa y parcialmente 

purificadas por diálisis y ultrafiltración 

Melaninas solubles de 

Rendimiento (%) 

Diálisis  Ultrafiltración 

Ayale 4.23 ± 0.33B,c 36.85 ± 1.40A,c 

Uvalama 7.25  ± 0.10B,a 41.74 ± 2.75A,b 

Papache 5.19 ± 0.15B,b 46.33 ± 1.78A,a 

Se presenta la media de tres ensayos independientes, por triplicado, con su desviación estándar.  

A,B
Letras mayúsculas diferentes en la misma fila indican diferencias significativas. P = 0.000 (LSD diálisis y 

ultrafiltración = 3.30). 

abc
Letras minúsculas diferentes en la misma columna indican diferencias significativas. P = 0.0002 (LSD 

frutos diálisis = 0.79). P = 0.003 (LSD frutos ultrafiltración = 4.09). 
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Los resultados de esta investigación sugieren que las melaninas pueden 

encontrarse en plantas en formas solubles en agua, probablemente a la formación de 

complejos con proteínas o polisacáridos; en nuestro caso, al tratarse de frutos que 

contienen altas cantidades de hidratos de carbono, esto podría contribuir a los altos 

rendimientos de extracción de las melaninas solubles parcialmente purificadas MePP 

en comparación con los rendimientos de extracción de melaninas de otras fuentes 

(Goncalves y col 2012; Kejzar y col 2013; Cuevas-Juárez y col 2014).  

Además del mayor rendimiento obtenido en el presente trabajo, también se tiene 

la ventaja de que las MePP se obtuvieron por extracción acuosa; este método es 

más fácil, barato, y amigable con el medio ambiente que la obtención de melaninas 

por el método tradicional (Cuevas-Juárez y col 2014).  

D ACTIVIDAD ANTIOXIDANTE  

Las melaninas solubles purificadas por diálisis presentaron mayor actividad 

antioxidante (AA) que las obtenidas por ultrafiltración, los valores fueron de 1.3 a 4.4 

veces mayores por ABTS y de 2.7 a 4 por FRAP (Cuadro 7). La mayor actividad se 

registró para la melanina soluble de uvalama purificada por diálisis (ABTS 1692.1 

mol ET/ g b.s.; FRAP 1593.9 mol ET/ g b.s.).  

Los resultados confirman la alta actividad antioxidante esperada de las melaninas 

debido a que entre sus principales características se encuentran la protección contra 

la radiación UV y su capacidad de atrapar radicales libres y neutralizar agentes 

oxidantes ocasionados por el estrés del medio ambiente . La mayor AA de uvalama



 

 

 

Cuadro 7. Actividad antioxidante ( mol ET/ g b.s.) de melaninas solubles obtenidas a temperatura de ebullición 

de frutos nativos de Sinaloa y parcialmente purificadas por diálisis y ultrafiltración1 

Melaninas solubles de 

Diálisis Ultrafiltración 

ABTS4 FRAP5 ABTS6 FRAP7 

Ayale1 314.0 ± 17.22A,c 342.0 ± 18.23X,b 149.48 ± 17.34B,b 84.87 ± 5.57Y,b 

Uvalama2 1692.1 ± 8.31A,a 1593.9 ± 52.28X,a 1,331.0 ± 236.6A,a 590.26 ± 25.46Y,a 

Papache3 725.0 ± 14.40A,b 359.9 ± 9.45X,b 163.74 ± 2.18B,b 98.57 ± 1.46Y,b 

1
ultrafiltración: 3220 g/30 min 

Los datos son la media de tres ensayos independientes con su desviación estándar y son calculados como moles equivalentes de Trolox/gramo en 

base seca ( mol ET/ g b.s.).  

AB,XY
Letras mayúsculas diferentes en la misma fila en el mismo método de actividad antioxidante indican diferencias significativas. P = 0.0003 (

1
LSD 

ABTS = 39.2) P = 0.0009 (
2
LSD ABTS = 113.56), P = 0.000 (

3
LSD ABTS = 23.34) P = 0.0001 (

1
LSD FRAP = 29.43) P = 0.000 (

2
LSD FRAP = 93.22), 

P = 0.000 (
3
LSD FRAP = 15.33) 

Letras minúsculas diferentes en un mismo método (columna), indican diferencia significativa, (P = 0.000 
4
LSD = 83.62), (P = 0.000  

5
LSD =64.80), (P 

= 0.000 
6
LSD = 27.60) (P = 0.0003 

7
LSD =29.5).  

7
8
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podría estar asociada a que la parte comestible de este fruto está más expuesta a la 

radiación y cambios solares, lo que implica un mayor estrés abiótico que el que 

puede generarse en las pulpas de ayale y papache, ambas protegidas por una 

cáscara opaca y dura (Hung y col 2004; Huang y col 2011; Goncalves y col 2012; 

Cuevas-Juárez y col 2014).  

En el ensayo ABTS, los valores de la AA de MePPD-TE fueron 314.0, 1692.1, y 

725.9 mol ET/g para ayale, uvalama, y papache, respectivamente. Estos resultados 

coincidieron con los reportados por Cuevas-Juárez y col (2014) para los frutos ayale 

(413.78 mol ET/g) y papache (719.51 mol ET/g), sin embargo la AA para uvalama 

fue de 1,087.17 mol ET/g siendo menor al reportado por Cuevas-Juárez y col (2014) 

para este mismo fruto. Lo anterior se puede atribuir a que los frutos fueron 

recolectados en tiempos, lugares y condiciones diferentes. 

En el ensayo ABTS, los valores de AA de melaninas solubles de las MePPD-TE 

de uvalama fueron superiores a los registrados para melanoidinas (otro pigmento 

soluble en agua) de granos de café tostado (480- 730 mol ET /g) (Liu y Kitts 2011), 

pero similares a los obtenidos para las MePPD-TE de papache. En contraste con el 

método FRAP, en el método de ABTS se obtuvieron los valores más bajos de AA 

para las MePPD-TE de uvalama y papache, lo que podría asociarse con diferencias 

en la composición de la muestra y en los mecanismos en que se basan los ensayos. 

El método FRAP se basa en transferencia de electrones, detecta la reducción de 

compuestos férricos con potenciales menores a 0.7 V y no es sensible a los 

antioxidantes que actúan por reacción de transferencia de protones. Por otro lado el 
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método ABTS registra la AA mediada por transferencia de protones y electrones en 

compuestos de naturaleza lipofílica e hidrofílica (Opitz y col 2014). 

E CARACTERIZACIÓN QUÍMICA  

1 Análisis UV-visible de melaninas solubles parcialmente purificadas por 

diálisis y ultrafiltración  

Los espectros UV-vis de las melaninas solubles obtenidas por diálisis fueron 

diferentes a los de las purificadas por ultrafiltración. Las muestras dializadas del fruto 

de uvalama presentaron el máximo de absorción ( max) entre 250 y 280 nm y 

absorbancias de 0.208 a 1.0; mientras que para las obtenidas por ultrafiltración, la 

absorbancia es mínima en la región UV (< 0.1 U.A.), observándose un pequeño 

hombro que puede deberse a la presencia de MS, sin embargo su intensidad y baja 

definición vuelve difícil su análisis e interpretación (Figura 8). Un comportamiento 

similar se registró para las melaninas solubles purificadas por diálisis de los otros 

frutos pero con menores valores de absorbancia (Figura 9). De acuerdo a los 

resultados de rendimiento de extracción, actividad antioxidante, y espectroscopía 

UV-vis, todos los análisis posteriores se realizaron con melaninas solubles 

purificadas por diálisis (Figura 8). 

Los resultados muestran que no se obtuvieron melaninas solubles por 

ultrafiltración, pero si por diálisis. Aparentemente la ultrafiltración no elimina gran 

parte de las moléculas asociadas a las melaninas, lo que corresponde al mayor 

porcentaje de extracción (36.85 -46.33%), su menor AA y a la ausencia de la banda 

de absorción característica en el UV-vis. 
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Figura 8. Espectros ultravioleta-visible de las melaninas solubles de 

uvalama purificadas por diálisis y ultrafiltración (250 g/mL). 

-0,2

0,3

0,8

1,3

1,8

200 300 400 500 600 700 800

A
b

s
o

rb
a
n

c
ia

 (
U

.A
.)

 

Longitud de onda (nm) 

Melanina soluble por diálisis

Melanina soluble por ultrafiltración



 

 
82 

  

 

Figura 9. Espectro ultravioleta-visible de las melaninas solubles de 

ayale, uvalama y papache purificadas por diálisis (250 g/mL). 
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Los valores obtenidos de max en el presente trabajo para las melaninas solubles 

(MePPD-TE) concuerdan con los de otras para melaninas ( max 200-300 nm), como 

los registrados para las melaninas de la bacteria Actinolloteichus sp. MA-32 

(Manivasagan y col 2013), del hongo Auricularia auricula (Zhang y col 2015; Sun y 

col 2016), de la semilla y fruto Nyctanthes arbor-tristis (Ganjewala y Kannan 2009), y 

de las hojas de té negro (Hung y col 2004). 

Las melaninas se caracterizan por una fuerte absorción en la región UV que 

disminuye progresivamente hacia la región del visible (400-800 nm). Este resultado 

es típico del perfil de absorción de compuestos aromáticos, como lo son las 

melaninas; en consecuencia su absorbancia a longitudes de onda entre 400–800 nm 

da un gradiente negativo, debido a la presencia de múltiples complejos unidos a las 

estructuras de las melaninas con baja o nula absorción en la región visible (Seniuk 

2010; Aghajanyan y col 2011). La intensidad de absorbancia que se presentó entre 

longitudes de onda de 400 a 800 nm fue de 0.015, 0.166 y 0.100 nm para ayale, 

uvalama y papache, respectivamente. Estas disminuciones de absorbancia se usan a 

menudo para identificar melaninas. Como se ha sugerido, la solubilidad de las 

melaninas (MePP) podría asociarse a la formación de complejos melanina-hidratos 

de carbono. Apoyando esta teoría, el espectro de absorción UV-visible de las 

melaninas evaluadas de los tres frutos, sugieren que las proteínas no son parte de 

esos complejos, debido a que carecían de un pico de absorción bien definido para 

los aminoácidos aromáticos (270-280 nm), que debería ser evidente cuando se 

presentan los espectros de melaninas parcialmente purificadas de ayale, uvalama y 

papache, sin embrago esta información no es suficiente para descartar en su 
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totalidad la interacción melaninas-proteínas. Por ello los análisis químicos 

espectrofotométricos mostrados indican que los frutos contienen melaninas, que sus 

propiedades son muy similares a las extraídas de otras fuentes y que se encuentran 

formando complejos con hidratos de carbono (Sava 2001; Goncalves y col 2012; 

Manivasagan y col 2013; Sun y col 2016). 

2 Análisis espectrofotométrico por infrarrojo 

El espectro infrarrojo (IR) mostró bandas características de melaninas y se llevó a 

cabo para identificar los grupos funcionales de las biomoléculas presentes en las 

MePPD-TE que pudieran ser responsables de la reducción de los iones plata y oro 

para la síntesis de nanopartículas evaluadas en este trabajo.  

Las principales señales del IR de las melaninas de ayale (Figura 10A) y los grupos 

funcionales asociados fueron: 3348 cm-1 (O-H), 2931 cm-1 (C-H de grupos alifáticos), 1736 

cm-1 (C=O de grupos carbonilos), 1606 cm-1  (C=C de anillos aromáticos), 1420 cm-1 (C-O-H 

de ácidos carboxílicos), 1229 cm-1 (C-O de ácido carboxílico), y dos señales a 1096 y 1015 

cm-1 (C-O de polisacáridos). El espectro IR de la melanina soluble de uvalama (Figura 10B) 

mostró una banda ancha a 3347 cm-1 correspondiente al estiramiento del enlace O-H; a 

2918 cm-1 debido al enlace C-H de grupos alifáticos; a 1690 cm-1 asociada al doble enlace 

C=O; a 1604 cm-1 por el doble enlace C=C de anillos aromáticos; en 1436 cm-1 asociado a la 

flexión C-OH de ácido carboxílico; a 1267 cm-1 debido al enlace de ácido carboxílico; y 

señales a 1073, 1019, y 623 cm-1 atribuidas al enlace C-O de polisacáridos. Por otra parte, 

el IR de la melanina soluble de papache (Figura 10C) presentó bandas en las regiones de 

3289 cm-1 (O-H), a 2927 cm-1 (C-H de grupos alifáticos), a 1644-1531 cm-1 (C=C
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Figura 10. Espectro infrarrojo de melaninas solubles obtenidas a temperatura de 

ebullición y parcialmente purificadas por diálisis de (A) ayale, (B) uvalama y (C) 

papache. 

Número de onda (cm-1) 

%
 T

ra
n

s
m

it
a
n

c
ia

 B 

C 

A 



 

 
86 

de anillos aromáticos), a 1434 cm-1 (C-OH de ácido carboxílico), a 1249 cm-1 (C-O de 

ácido carboxílico) y a 1026 cm-1 (C-O de polisacáridos).  

Los espectros IR de los tres frutos presentaron diferencias entre sí. Relacionado 

con el contenido de humedad, las melaninas de papache presentaron una banda con 

mayor amplitud a 3300 cm-1 con respecto a los otros dos frutos. Uvalama y ayale 

presentaron una banda de absorción entre 1700-1736 cm-1 asociada a grupos 

carbonilo, la cual no se presentó en papache, sin embargo no se puede afirmar su 

ausencia ya que puede estar encubierta por el pico 1644 cm-1 que corresponde al 

grupo carbonilo que pudiera corresponder al -COOH. Las bandas que corresponden 

al enlace de los polisacáridos se presentaron en los tres frutos, con algunas 

diferencias (Figura 10). 

Los resultados obtenidos indican que la estructura de la melanina presenta 

anillos aromáticos y grupos carboxílicos, así como grupos que pudieran asociarse a 

la presencia de hidratos de carbono y contribuir con la solubilidad de las melaninas 

(Sava y col 2003; Sun y col 2016). 

Los frutos estudiados presentaron bandas muy similares a las de los espectros 

de las melaninas solubles de la bacteria Bacillus thuringiensis (Aghajanyan y col 

2011), de la cáscara de nuez Castanea mollissima (Yao y col 2012), de la bacteria 

Actinoalloteichus sp. MA-32 (Manivasagan y col 2013), y de los hongos Aspergillus 

medulas (Goncalves y col 2012) y Auricularia auricula (Zhang y col 2015). Sin 

embargo algo que aun no esta elucidado en el presente trabajo, es la atribución que 

se le da a la señal de 3200-3500 cm-1 ya que puede estar asociadas a vibraciones de 
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extensión de grupos -OH debido a la alta higroscopicidad de estos pigmentos o a la 

presencia de enlaces de grupos –NH2 con las melaninas.  

F SÍNTESIS BIOLÓGICA DE NANOPARTÍCULAS DE PLATA  

1 Estandarización de condiciones para la síntesis de nanopartículas de plata   

a Efecto de la concentración de melaninas solubles parcialmente purificada 

por diálisis a temperatura de ebullición   

La formación de nanopartículas se manifestó por un cambio de color en la 

disolución, de café oscuro a tonalidades amarillas (Figura 11), debido al fenómeno 

de resonancia del plasmón superficial, propiedad de las nanopartículas metálicas 

asociada a la excitación de los electrones libres de su superficie cuando son 

irradiadas con un haz de luz. Esta observación pone en evidencia que las melaninas 

solubles (MePP) reducen los iones de plata e inducen la formación de nanopartículas 

(Baghizadeh y col 2015; Pattanayak y col 2015; Ahmed y col 2016b; Dong y col 

2016; Khalilzadeh y Borzoo 2016; Nayak y col 2016; Pethakamsetty y col 2016; 

Ravichandran y col 2016). A 1 mg/mL de MePP se observó claramente la banda de 

plasmón superficial a 411 nm (0.615 U.A.), característica de las nanopartículas de 

plata (400-450 nm) (Pattanayak y col 2015); entre 2 y 6 mg/mL, la banda de 

absorción fue más intensa (1.058 – 1.65 U.A.); mientras que a 8 y 10 mg/mL, la 

absorción disminuyó. Basados en esta información, la concentración de melaninas 

solubles seleccionada para la síntesis de nanopartículas fue 1 mg/mL (Figura 12A).  
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Figura 11. Síntesis de nanopartículas de plata usando diferentes concentraciones 

de melaninas dializadas de uvalama (0.5-10 mg/mL). Se muestra un cambio de 

color de café a amarillo brillante debido a la reducción del AgNO3 a AgNPs 

después de 15 h de incubación.  
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Figura 12. Espectro de absorción UV-vis de nanopartículas de plata, donde se presenta la banda característica 

del plasmón superficial a (A) diferentes concentraciones del extracto de melaninas, (B) diferentes concentraciones 

del AgNO3, (C) diferentes temperaturas de reacción, y (D) diferente tiempo de incubación.  
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Los resultados de esta investigación coinciden con los de Sana Siva y col (2015), 

quienes observaron que al incrementar la concentración de extracto de hoja de 

Grewia flaviscenes (10 a 30%) la banda de plasmón superficial se desplazó 

ligeramente hacia longitudes de onda mayores y fue de menor intensidad.  

Los resultados publicados a la fecha sobre el efecto de la concentración de los 

extractos de plantas en la formación de nanopartículas son contradictorios. Diversos 

estudios sugieren que cuando se incrementa la concentración del material biológico 

que media la síntesis de nanopartículas, hay mayores contenidos de las 

biomoléculas implicadas en el proceso reductor de metal, resultando en un color más 

intenso en la disolución y una banda de plasmón superficial de mayor intensidad y 

mejor definida; dicho efecto se observó cuando se usó extracto de corteza de 

Cinnamomum zeylanicum (Daniel y col 2011) y hojas de Cinnamomum camphora 

(Huang y col 2007). Por otro lado, otras investigaciones muestran que al incrementar 

la concentración del extracto disminuye la absorción máxima de la banda en el 

espectro UV-vis, esto lo han explicado señalando que altas concentraciones de 

extracto favorecen la agregación de nanopartículas en la disolución; se argumenta 

que a altas concentraciones de extracto, el AgNO3 se vuelve limitante y el exceso de 

extracto puede unirse a las NPs formadas en el medio o bien precipitarse (Sana Siva 

y col 2015).  

La bioreducción de iones plata por extractos de plantas es amigable con el medio 

ambiente. Sin embargo, el fenómeno químico de la síntesis es complejo ya que 

involucra a una gran variedad de compuestos presentes en los extractos (e.g., 

proteínas, aminoácidos, polisacáridos y compuestos fenólicos) que participan en la 



 

 
91 

reducción y captación de radicales libres durante la síntesis de nanopartículas 

(Kummara Swamy y col 2014; Rajan y col 2015). 

b Efecto de la concentración del nitrato de plata (AgNO3) 

El análisis del efecto de la concentración de AgNO3 (1-7 mM) en la formación de 

nanopartículas de plata (AgNPs) mostró que a partir de 3 mM la banda de plasmón 

superficial es más definida e intensa (420 nm, 0.744 U.A.) y se decidió usar esta 

concentración (Figura 12B).  

Diversos estudios sugieren que las bandas del UV-vis de las AgNPs se modifican 

a medida que aumenta la concentración de AgNO3. De manera general se ha 

establecido que la concentración de AgNO3 es un factor importante en la 

determinación de la distribución de tamaños de las AgNPs. Al usar concentraciones 

bajas de AgNO3, la banda vis entre 400-450 nm es estrecha, lo que corrobora la 

síntesis de AgNPs de tamaño menor y más uniforme (Sana Siva y col 2015; 

Kummara y col 2016; Ren y col 2016). 

c Efecto de las diferentes temperaturas de reacción  

La formación de AgNPs fue similar a 60 y 80 ºC, con max a 411 y absorbancias 

de 0.615 y 0.678 U.A., respectivamente. La temperatura seleccionada para la 

síntesis de AgNPs fue 60 °C (Figura 12C).  

La temperatura afectó el proceso de reducción de la plata, observándose que su 

aumento produjo bandas de absorción más estrechas y agudas en contraste con la 
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temperatura más baja (30 ºC), indicando la formación de nanopartículas de menor 

tamaño. Es un hecho bien conocido que cuando la temperatura se incrementa, los 

reactivos se consumen rápidamente dando lugar a la formación de nanopartículas de 

tamaño pequeño (Dubey y col 2010; Haytham 2015). Nuestros resultados coinciden 

con los reportados por Baghizadeh y col (2015), en donde la tasa de formación de 

nanopartículas de plata también aumentó al incrementar la temperatura. 

d Efecto de los tiempos de incubación  

Al analizar los tiempos de incubación (20 min-24 h), la síntesis de AgNPs mostró 

la banda característica de plasmón superficial a partir de los 60 min; sin embargo, 

hasta las 15 horas se registró una banda intensa y bien definida a max 416 nm (0.413 

U.A.), dicha banda aumentó a las 24 horas (0.659 U.A.). Con base en lo anterior, el 

tiempo de incubación seleccionado fue de 15 h (Figura 12D). 

La intensidad del color amarillo fue directamente proporcional al tiempo de 

incubación de la reacción, indicando que las MePP están reduciendo a los iones 

plata, fenómeno que concuerda con lo registrado previamente (Bhainsa y D'souza 

2006). Es importante mencionar que tiempos de incubación largos favorecen la 

formación de nanopartículas de mayor tamaño o a su aglomeración, además de 

requerir una mayor inversión de energía y tiempo por lo que es conveniente evitarlos 

(Yuan y col 2017). 

Diversas fuentes dan a conocer que el tiempo requerido para la reducción 

completa de los iones metálicos durante la biosíntesis de nanopartículas metálicas 
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usando bacterias y hongos oscila entre 24 y 124 h (Korbekandi y col 2009). Tiempos 

mucho mayores que los requeridos en nuestra investigación, lo que corrobora que 

las melaninas solubles extraídas de los frutos silvestres de Sinaloa tienen un 

excelente potencial reductor que permite la rápida formación de nanopartículas.  

2 Síntesis de nanopartículas de plata en las condiciones de reacción 

seleccionadas 

Al lograr llevar a cabo la síntesis de AgNPs con melaninas solubles, nuestra 

investigación demuestra una aplicación importante de componentes de estos frutos y 

una alternativa para su uso en condiciones de sustentabilidad. Las NPs formadas 

con esta estrategia podrán ser aplicadas en diferentes áreas y es evidente que las 

melaninas solubles usadas para su síntesis contribuirán a su funcionalidad. 

Las condiciones de reacción para la formación de AgNPs por el método biológico 

fueron de 1 mg/mL de melaninas como reductor biológico, 3 mM AgNO3, 60 ºC, y 15 

horas de incubación. Los espectros UV-vis de las AgNPs obtenidos con las 

melaninas solubles de diferentes frutos mostraron claras diferencias. Las AgNPs 

obtenidas con la melaninas de uvalama indujeron una banda de plasmón superficial 

más definida e intensa (435 nm, 0.863 U.A.) que la obtenida con las melaninas de 

ayale (416 nm, 0.391 U.A.) y papache (412 nm, 0.622 U.A.). En contraste, las AgNPs 

sintetizadas por el método químico usando NaBH4 como reductor presentaron una 

banda de plasmón superficial (397 nm, 0.079 U.A.) de menor intensidad que las 

obtenidas por el método biológico (Figura 13). 
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Figura 13. Espectro de absorción UV-vis de nanopartículas de plata sintetizadas 

empleando 1 mg/mL de melaninas de ayale, uvalama y papache, 1x10-3 M 

AgNO3, 60 ºC y 15 h de reacción; para las nanopartículas sintetizadas por el 

método químico se empleó 1x10-2 M de borohidruro de sodio (NaBH4) como 

reductor químico. 
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G SÍNTESIS BIOLÓGICA DE NANOPARTÍCULAS DE ORO  

1 Estandarización de condiciones para la síntesis de nanopartículas de oro 

a Efecto de la concentración de melaninas solubles parcialmente purificada 

por diálisis a temperatura de ebullición  

Es bien conocido que la dispersión coloidal de AuNPs conduce a un cambio en el 

color de los nanosuspensiones del amarillo al rojo rubí o azulado debido a la 

absorción o dispersión de la luz que los atraviesa (Harker 2011). Por lo tanto, la 

primera evidencia para la síntesis de AuNPs es un cambio de color visible de las 

disoluciónes en reacción (Dzimitrowicz y col 2016a). Por ello, se realizaron 

observaciones visuales para examinar la capacidad de las melaninas dializadas para 

reducir los iones Au+3 a Au0  después de la adición de hasta 20 mg del extracto. 

El efecto de la concentración de melaninas solubles (0.5-20 mg/mL) se evaluó 

hasta las 2 h, cuando la disolución cambió de color de café oscuro a tonalidades 

rojas-violetas (Figura 14), considerándolo un indicador primario de la formación de 

AuNPs, y que se asocia al desarrollo de la banda de absorción UV-vis de resonancia 

plasmónica de las AuNPs, cuyo máximo característico está en el rango de 520-580 

nm (Bhambure y col 2009; Islam y col 2015; Pal y Kryschi 2015; Dzimitrowicz y col 

2016b; Mata y col 2016). Las observaciones visuales se corroboraron por
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Figura 14. Síntesis de nanopartículas de oro usando melaninas dializadas de 

uvalama. Se muestra un cambio de color de café a violeta brillante debido a la 

reducción del HAuCl4 a AuNPs después de 30 min de incubación. 
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espectrofotometría UV-vis. La banda de plasmón superficial se detectó a partir de 1 

mg/mL de melaninas ( max 532 nm, 0.127 U.A.). La intensidad de absorción se 

incrementó con 5 mg/mL de melaninas solubles ( max 525 nm, 0.382 U.A.) para luego 

disminuir con concentraciones mayores. Patra y col (2015) y Yu y col (2016) 

reportaron un comportamiento similar y sugieren que a concentraciones altas se 

presenta la agregación de las nanopartículas en la disolución.  

La concentración de melaninas solubles seleccionada fue de 5 mg/mL. A esta 

concentración la banda de plasmón superficial fue más ancha que en otros 

experimentos, lo que indica que las AuNPs son polidispersas, esta interpretación se 

comprobó mediante evaluaciones por microscopía una vez que se tuvieron 

establecidas todas las condiciones de síntesis (Ayaz Ahmed y col 2014) (Figura 

15A).  

b Efecto de la concentración del ácido tetracloroaúrico (HAuCl4) 

En el rango de concentraciones evaluadas para el HAuCl4 (1-4 mM), el mejor 

resultado se obtuvo a 1 mM, a esta concentración la banda de plasmón superficial de 

las AuNPs es definida e intensa (529 nm, 0.214 U.A.), por lo que fue la concentración 

seleccionada (Figura 15B).  

Estudios recientes reportan que la concentración de 1 mM de HAuCl4  también 

fue usada para la síntesis de AuNPs usando extractos de hojas de Gloriosa superba 

(538 nm), de la planta de Salicornia (532 nm), de flores de Plumeria alba (532-552 

nm), del árbol Salix alba (536 nm), y del aceite esencial de Curcuma pseudomontan
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Figura 15. Espectro de absorción UV-vis de nanopartículas de oro, donde se presenta la banda característica del 

plasmón superficial a (A) diferentes concentraciones del extracto de melaninas, (B) diferentes concentraciones del 

HAuCl4, (C) diferentes temperaturas de reacción, y (D) diferente tiempo de incubación.  
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(523 nm) (Ayaz Ahmed y col 2014; Muniyappan y Nagarajan 2014; Islam y col 2015; 

Gopinath y col 2016; Mata y col 2016).  

A concentraciones mayores de HAuCl4 (2-4 mM), el extracto se precipitó dentro 

de los primero minutos después de realizar la mezcla. Es posible que la 

concentración de melaninas solubles como agente reductor fue insuficiente para 

reducir el exceso de iones Au+3, lo cual pudo favorecer una inestabilidad de las 

partículas de oro y provocar que co-precipitaran junto con las biomoléculas de las 

melaninas solubles. Con un 1 mM de HAuCl4, se tuvieron las suficientes 

biomoléculas con acción reductora y estabilizadora para que las partículas se 

mantuvieran pequeñas, evitando la agregación y manteniéndose dispersas y de 

tamaño uniforme. En estudios previos se realizó la síntesis de AuNPs empleando 

concentraciones altas de HAuCl4; sin embargo, las partículas formadas fueron más 

grandes que las obtenidas a menores concentraciones debido a que la oportunidad 

para que ocurra la nucleación y agregación en las NPs es mayor (Cai y col 2011; 

Yuan y col 2017).  

c Efecto de las diferentes temperaturas de reacción  

A las temperaturas evaluadas (30, 50 y 80 ºC), la banda de mayor intensidad se 

obtuvo a los 80 °C ( max 569 nm, 0.679 U.A.). Sin embargo, también se registró que 

al incrementar la temperatura hay un cambio batocrómico, característica que sugiere 

la formación de aglomerados de AuNPs. Por lo tanto, la temperatura seleccionada 

para formar las AuNPs fue de 30 °C (Figura 15C).  
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Islam y col (2015) estudiaron el efecto de la temperatura sobre la estabilidad de 

AuNPs sintetizadas con extractos de hojas de Salix alba, calentándolas durante 30 

min a 30 y 80 °C en un baño maría. Los resultados mostraron una banda de 

absorción definida y angosta a 30 ºC ( max 545 nm, 2.6 U.A) que disminuyó a 80 ºC 

( max 593 nm, 0.9 U.A.). Esto indicó que se presentó agregación de nanopartículas de 

oro después de calentar la disolución y en su estudio dicha agregación se pudo 

confirmar a partir de las imágenes de SEM. 

La temperatura de formación de las nanopartículas influye de manera importante 

en su estabilidad, actividad biológica, y características químicas, por lo que resulta 

importante la selección adecuada de este parámetro (Vorkapic y Matsoukas 1998). 

d Efecto de los diferentes tiempos de incubación  

La banda de absorción máxima característica de las AuNPs apareció a partir de 

los 15 min de incubación ( max 545 nm, 0.2 U.A.), pero a los 30 min fue más intensa y 

definida ( max 528 nm, 0.202 U.A.), y prácticamente no incrementó a mayores 

tiempos. El tiempo de reacción seleccionado para la síntesis de AuNPs fue de 30 min 

(Figura 15D).  

El tiempo de síntesis reportado para este trabajo (30 min) coincide con el 

registrado para la formación de nanopartículas usando extractos de Azolla 

microphylla (Kunjiappan y col 2014), de flor Plumeria alba (Mata y col 2016) y de hoja 

de Butea monosperma (Patra y col 2015); sin embargo, es pertinente destacar que el 

tiempo de síntesis de nanopartículas usando melaninas solubles como agente 
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reductor fue menor que los reportados para la síntesis empleando extractos de raíz 

de Mammea suriga (12 h) (Poojary y col 2016), Vetiveria zizanioides y Cannabis 

sativa (1-4 h) (Swain y col 2016), y de Alpinia galanga (4 h) (Mahakham y col 2016). 

Krishnaswamy y col (2014) usaron extracto de la cáscara, semilla, y tallo de uva 

en la síntesis de nanopartículas, registrando un aumento gradual en la intensidad de 

la banda de absorción hasta alcanzar la máxima intensidad ( max 536 – 538 nm) al 

pasar 1 h de incubación, esta característica permaneció estable y sin oscilaciones 

hasta por 36 h de monitoreo. 

2 Síntesis de nanopartículas de oro con melaninas solubles de diferentes 

frutos 

La estabilidad de las nanopartículas es de suma importancia en la 

nanotecnología para garantizar que sus propiedades químico-biológicas se 

mantengan y los resultados de su aplicación sean reproducibles (e.g., 

biodisponibilidad, toxicidad) (Gupta y Gupta 2005; Zhu y col 2012). La estabilidad y 

movilidad de las nanopartículas en el entorno biológico dependen de procesos tales 

como aglomeración, agregación, dispersión, sedimentación y disolución; los cuales 

están asociados a las propiedades fisicoquímicas de las partículas que a su vez 

están influenciadas por parámetros ambientales como el pH, la temperatura, 

concentraciones de reductores, concentración de precursores metálicos, tiempo de 

incubación y la presencia de ligantes o de materia orgánica (Stankus y col 2010; 

Levard y col 2012).  
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Las condiciones seleccionadas para la síntesis de AuNPs por el método biológico 

fueron 5 mg/mL de melaninas solubles, 1 mM de HAuCl4, 30 ºC, y 30 min de 

incubación. Sin embargo, estas condiciones solo fueron exitosas para la preparación 

de AuNPs usando melaninas solubles de uvalama, estas AuNPs presentaron una 

banda mejor definida e intensa ( max 510 nm, 0.394 U.A.) que la obtenida para las 

AuNPs obtenidas empleando CTS como reductor químico ( max 517 nm, 0.041 U.A.) 

(Figura 16).   

Estos resultados indican que la reacción fue muy rápida y de acuerdo al espectro 

UV-vis que las partículas mostraron buena dispersión en la disolución, lo que 

corresponde a la longitud de onda registrada y al incremento de la banda máxima de 

absorción.  

Los resultados muestran que melaninas solubles de frutos nativos de Sinaloa son 

mejores agentes reductores en la síntesis de AgNPs y AuNPs que el método 

químico, además de que el método es más amigable con el ambiente.  

H RENDIMIENTOS DE OBTENCIÓN DE NANOPARTÍCULAS METÁLICAS DE 

PLATA Y ORO SINTETIZADAS POR EL MÉTODO BIOLÓGICO 

Los rendimientos en la síntesis de NPs, por el método biológico, fueron mayores 

para las AgNPs (0.96–1.33 mg/ mL) que para las AuNPs obtenidas con melanina de 

uvalama (0.40 mg/ mL). El rendimiento mayor fue para las AgNPs con las melaninas 

de ayale (1.33 mg/ mL) (Cuadro 8).  
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Figura 16. Espectro de absorción UV-vis de nanopartículas de oro 

sintetizadas empleando 5 mg/mL de melaninas de uvalama, 1x10-3 M 

HAuCl4, 30 ºC y 15 min de reacción; para las nanopartículas sintetizadas por 

el método químico se empleó 1x10-4 M de citrato tribásico de sodio 

(Na3C3H5O(COO)3) como reductor químico. 
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Cuadro 8. Rendimientos en la preparación de nanopartículas de plata y 

oro empleando melaninas solubles de frutos nativos de Sinaloa y 

purificadas por diálisis 

Nanopartículas 

Rendimiento  

(mg/100 mL) 

Plata  

Ayale 133  1.52a 

Uvalama 96.13  2.71c 

Papache 113.51  12.74b 

Oro  

Uvalama 40.33  5.03d 

Los rendimientos de extracción son obtenidos a partir de 100 mL de disolución. 

Se presenta la media de tres ensayos independientes, por triplicado, con su desviación 

estándar. Letras diferentes en la misma columna indican diferencias significativas 

(P = 0.000, LSD= 13.2). 
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Los rendimientos de extracción para las AgNPs fueron mejores que los obtenidos 

al usar extracto de hojas de Azadirachta indica (0.23 mg/mL) (Kummara y col 2016).  

Jayaseelan y col (2013) obtuvieron un rendimiento de 3 mg /mL para las síntesis 

de AuNPs usando el extracto acuoso de Abelmoschus esculentus, valor que resultó 

mayor a los registrados en el presente trabajo. 

Las nanopartículas sintetizadas usando extractos de plantas como reductor 

tienen potencial para usarse en diversas aplicaciones biomédicas (e.g., 

antimicrobianas, antimicóticas y anticancerosas) (Ávalos y col 2013; Kummara y col 

2016). 

I CARACTERIZACIÓN QUÍMICA DE LAS NANOPARTÍCULAS DE PLATA Y 

ORO 

1 Análisis espectrofotométrico por infrarrojo 

a Nanopartículas de plata 

El espectro de IR se analizó para averiguar si se presentaron cambios en las 

bandas de los grupos funcionales de las melaninas responsables de la reducción y la 

estabilización de NPs después de la síntesis. El IR de las AgNPs obtenidas con ayale 

(Figura 17A) mostró una banda a 3375 cm-1 debido a la presencia de grupos O-H en 

la muestra, a 2937 cm-1 debido al enlace C-H de grupos alifáticos, a 1702 cm-1 

asociada al doble enlace C=O, a 1643 cm-1 por el doble enlace C=C de anillos 

aromáticos, a 1343 cm-1, asociada a la flexión C-OH de ácido carboxílico y 
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Figura 17. Espectro infrarrojo de nanopartículas de plata sintetizadas con 

melaninas solubles obtenidas de (A) ayale, (B) uvalama y (C) papache y con (D) 

borohidruro de sodio (NaBH4) como reductor químico. 
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señales a 1113 – 1002 cm-1 atribuidas al enlace C–O de polisacáridos. Los espectros 

de IR de las AgNPs de uvalama (Figura 17B) y papache (Figura 17C) fueron 

similares al del IR de ayale.  

En contraste, el IR de las AgNPs obtenidas por el método químico usando NaBH4 

y CTS como agente reductor mostró una banda a 3302 cm-1 atribuible a la presencia 

de grupos -OH de ácidos carboxílicos en la muestra que pueden corresponder al 

CTS y a 1700 cm-1 asociada al grupo carbonilo que pudiera corresponder al grupo     

-COOH {Kummara, 2016 #303}. 

Las bandas diferenciales entre las NPs obtenidas por el método biológico se 

atribuyen a restos de melaninas solubles adheridas a las AgNPs. Contrastando los 

espectros de IR de la NPs obtenidas por síntesis biológica con las correspondientes 

melaninas solubles usadas como agente reductor, algunas bandas compartidas 

presentan una menor intensidad en las NPs (Figura 18). La presencia de estas 

señales y sus ligeros cambios en las posiciones de las bandas de IR de las AgNPs 

sintetizadas por reducción con melaninas solubles sugiere que fitoquímicos 

derivados de las melaninas (e.g., fenoles, ácidos carboxílicos, y polisacáridos) son 

los responsables de la formación y estabilización de las AgNPs (Figura 19). Las 

melaninas solubles extraídas de los tres frutos son un grupo de heteropolímeros con 

grupos funcionales que pueden actuar en la reducción del Ag+ a Ag0 (Haytham 2015; 

Dhand y col 2016; Mahakham y col 2016; Nayak y col 2016).  
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Figura 18. Espectro infrarrojo de (A) melaninas solubles de ayale y (B) 

nanopartículas de plata sintetizadas usando estas melaninas como agente 

reductor. 
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Figura 19. Posibles grupos funcionales en la estructura propuesta de las 

melaninas que median la síntesis de nanopartículas de plata y oro: (A) estructura 

de melanina libre de nitrógeno (Harborne 1984) y (B) estructura de melanina con 

nitrógeno (Marcano y Hasegawa 2002). 
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b Nanopartículas de oro 

El análisis espectroscópico por infrarrojo se realizó para identificar los posibles 

grupos funcionales en las melaninas responsables de la reducción de los iones Au+3 

para la síntesis y la estabilización de AuNPs (Figura 20). El IR de las AuNPs 

obtenidas con uvalama (Figura 20A) mostró una banda a 3327 cm-1 debido a la 

presencia de grupos O-H en la muestra, a 2969 cm-1 debido al enlace C-H de grupos 

alifáticos, a 1754 cm-1 asociada al doble enlace C=O, a 1667 cm-1 por el doble enlace 

C=C de anillos aromáticos, a 1375 cm-1, asociada a la flexión C-OH de ácido 

carboxílico y señales a 1125 – 1031 cm-1 atribuidas al enlace C–O de polisacáridos. 

El espectro de infrarrojo de las AuNPs sintetizas por el método químico en el 

presente estudio coincidió con el reportado por Zhang y col (2011), en donde se 

indica que los grupos hidroxilo y el grupo carboxilato del citrato de sodio forman 

enlaces de hidrógeno fuertes con el NaBH4 y los iones plata (Figura 20B). 

Basándose en el cambio de banda en el grupo hidroxilo y carboxilato de las 

melaninas a las NPs puede inferirse que estos grupos están implicados en la síntesis 

y estabilización de AuNPs. En particular, las melaninas podrían estar formando un 

recubrimiento en la superficie de las AuNPs, evitando así la aglomeración de las 

partículas y proporcionando estabilidad en el medio (Islam y col 2015; Rajan y col 

2015; Balashanmugam y col 2016). 

Yuan y col (2017), Yu y col (2016) y Mahakham y col (2016) obtuvieron 

resultados similares a los del presente estudio empleando extractos acuosos de  
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Figura 20. Espectro de infrarrojo de nanopartículas de oro sintetizadas con 

melaninas solubles obtenidas de (A) uvalama y (B) citrato tribásico de sodio 

(Na3C3H5O(COO)3) como reductor químico. 
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Capsicum annuum, Citrus máxima, y Alpinia galanga. Estos autores sugieren que 

los grupos funcionales asociados a los compuestos presentes en los extractos tales 

como fenólicos (e.g., flavonoides y polifenoles), terpenos, vitaminas, ácidos 

carboxílicos, hidroxilos, y las proteínas presentes en los frutos actúan como 

poderosos agentes reductores que pueden ser responsables de la reducción del 

HAuCl4 durante la síntesis y contribuir a la estabilidad de las nanopartículas de oro. 

También sugieren que proteínas, polipéptidos y heteropolímeros pueden actuar como 

agentes tensoactivos, unirse a la superficie de AuNPs, y estabilizarlas mediante 

fuerzas electrostáticas. Al respecto, la estabilidad de las nanopartículas es un 

aspecto importante de la nanotecnología puesto que es una propiedad que modula 

las propiedades biológicas de las NPs (Islam y col 2015). 

2 Análisis de Dispersión de Luz Dinámica (DLS) 

a Nanopartículas de plata 

El análisis por DLS de las AgNPs sintetizadas por el método biológico arrojó un 

tamaño estimado en el rango de 118 a 230.5 nm (Figura 21); siendo las AgNPs más 

pequeñas las preparadas con melaninas solubles de papache (Figura 21C). El 

estudio también mostró que las AgNPs sintetizadas con las melaninas de uvalama y 

papache presentaron una doble distribución con agrupaciones inferiores a los 30 nm 

(Figura 21B y 21C) 
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Figura 21. Histograma de dispersión de luz dinámica para nanopartículas de 

plata sintetizadas con melaninas solubles de (A) ayale, (B) uvalama, (C) 

papache y (D) NaBH4 como reductor químico.  
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El histograma de DLS para las AgNPs obtenidas con NaBH4 registró un diámetro 

promedio de 58 nm y una segunda población de partículas con tamaños inferiores a 

los 10 nm (Figura 21D). 

Los resultados de este trabajo coinciden con estudios previos donde reportaron 

que el diámetro hidrodinámico de las AgNPs sintetizadas a partir de otros extractos 

de plantas se encuentra entre 20 y 100 nm (Chowdhury y col 2016). Algunos 

ejemplos de investigaciones que emplean extractos de plantas para formar AgNPs 

muestran tamaños en el rango mencionado: tubérculo de Curcuma longa/ 102 nm 

(Sankar y col 2017); Eucalyptus oleosa/ 21 nm (Pourmortazavi y col 2015); y semilla 

de Coffea arabica/ 22 nm (Kumar y col 2016b). Sin embargo, el empleo de algunos 

extractos de plantas como agentes reductores resultó inadecuado para la formación 

de AgNPs, el extracto de la raíz Pelargonium endlicherianum Fenzl generó NPs de 

445- 470 nm (Şeker Karatoprak y col 2017) y extractos de los manglares Heritiera 

fomes y Sonneratia apetala produjeron nanopartículas de 50 – 400  nm (Thatoi y col 

2016).  

Realizando una breve comparación de la síntesis de NPs utilizando diferentes 

metales a la plata se ha observado que se obtienen tamaños más grandes de 

partículas. Sankar y col (2017) probaron la síntesis de NPs utilizando metales como 

el cobre y hierro obteniendo tamaños promedios de 190 y 215 nm respectivamente; 

Thatoi y col (2016) utilizaron el zinc en la síntesis de NPs obteniendo tamaños de 

entre 400 – 500 nm. Lo anterior se explicó debido a que las AgNPs suelen tener 

mayor carga negativa que las NPs sintetizadas con otros metales; al respecto se ha 
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señalado que a mayor carga superficial, un menor tamaño de partícula estabiliza las 

NPs y previene la aglomeración. 

Estudios previos han demostrado que el diámetro promedio en la suspensión 

acuosa en el estudio de DLS es mayor que por otros métodos analizados (e.g., TEM, 

SEM), por lo que el tamaño hidrodinámico es siempre más alto que el tamaño real; 

sin embargo, estas diferencias se explican comúnmente por la tendencia de las NP a 

aglomerarse en un medio acuoso, haciéndolas más grandes que en estado seco. 

Además, el aumento del tamaño de partícula en esta técnica también se debe a la 

influencia de moléculas orgánicas presentes alrededor de las nanopartículas, en este 

caso a la presencia de melaninas asociadas a las nanopartículas (Sánchez y col 

2016; Sankaranarayanan y col 2016).  

Como se mencionó anteriormente, en este trabajo se presentó una doble 

distribución de tamaño en las NPs, donde la evidencia sugiere que se debe a la 

participación de diversas biomoléculas para la bioreducción de AgNO3 en la 

disolución y a la estabilidad de las AgNPs, en este caso a la presencia de melaninas 

en el medio (Kumar y col 2016b; Al-Bahrani y col 2017). 

La dispersidad mide la heterogeneidad de las partículas en una mezcla. El índice 

de polidispersidad (IPD) toma valores de 0 a 1, por debajo de 0.5 indica 

monodispersión y por encima polidispersión (Lancheros y col 2014; Bautista 

Hernández 2015). El IPD de nuestras AgNPs estuvo en el rango de 0.296 – 0.417, lo 

que indica que nuestra muestra se encuentra monodispersas en la disolución 

coloidal. Estos resultados coinciden con informes previos de AgNPs sintetizadas con 



 

 
116 

extractos de plantas; Chowdhury y col (2016) reportan IPD de 0.179 – 0.211 y Sinha 

y col (2014) de 0.926, este último valor indica una mayor variación en el tamaño de 

partículas en su disolución. 

El análisis de DLS de AgNPs sintetizadas con NaBH4 arrojó un tamaño más 

pequeño de partícula que las sintetizadas por Kummara y col (2016) (104 nm), lo 

cual puede deberse a diferencias en las condiciones de reacción.  

b Nanopartículas de oro 

El análisis por DLS mostró que las AuNPs sintetizadas con melaninas de 

uvalama presentaron un tamaño estimado de 42.1 nm y otras dos poblaciones con 

tamaños inferiores a los 10 nm (Figura 22A); mientras que las sintetizadas por el 

método químico tuvieron un diámetro promedio menor de 5.4 nm y una subpoblación 

con tamaño aproximado a 1 nm (Figura 22B). Estos resultados fueron similares a los 

obtenidos al preparar AuNPs con otros extractos de plantas: con el fruto de 

Terminalia arjuna, 5 – 60 nm, tamaño promedio de 25 nm (Gopinath y col 2014); con 

Allium cepa, 25 – 70 nm, tamaño promedio de 45.4 nm (Patra y col 2016); de Elaeis 

guineensis, 52.2 – 42.9 nm, dos subpoblaciones de menor (10 nm) y mayor (8000 

nm) tamaño (Ahmad y col 2016). 

De acuerdo a lo mencionado anteriormente, la variación en los tamaños de las 

AuNP se asocia a la naturaleza polidispersa de las NPs. El IPD de las AuNPs 

sintetizadas con melaninas de uvalama fue de 0.557 lo que sugiere una tendencia a 

la polidispersividad de las AuNPs, lo que a su vez puede deberse en parte a la
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Figura 22. Histograma de dispersión de luz dinámica para nanopartículas 

de oro sintetizadas con melaninas de (A) uvalama y (B) citrato tribásico de 

sodio (Na3C3H5O(COO)3) como reductor químico. 
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formación de aglomerados, lo que genera variabilidad en la determinación del 

tamaño calculado de partícula en comparación con el real (Gopinath y col 2014; 

Dash y col 2015; Jamdagni y col 2016). El IPD para las AuNPs sintetizadas con 

melaninas de uvalama en este trabajo se encuentra por arriba del reportado por 

Narayanan y Park (2015), quienes emplearon hojas de Brassica rapa y obtuvieron 

AuNPs con un tamaño más homogéneo (IPD = 0.213); sin embargo, el diámetro 

promedio de sus AuNPs fue de 230 nm, mayor al reportado para el presente trabajo 

(42.1 nm). 

El tamaño de las AuNPs sintetizadas por el método químico con CTS resultó 

ligeramente mayor que el reportado por Swain y col (2016) (16 nm), lo que puede 

deberse a diferencias en las condiciones de síntesis.  

3 Análisis por Microscopía Electrónica de Transmisión (TEM)  

a Nanopartículas de plata 

Las imágenes de microscopía electrónica de transmisión (TEM) mostraron 

AgNPs obtenidas por el método biológico de forma esférica, y estructura cristalina, 

con una distribución de tamaño de 13 a 31 nm, monodispersas, y que a pesar de la 

filtración quedan restos de extracto en el medio donde se encuentran las 

nanopartículas, lo que pudiera explicar que el análisis por DLS indicara tamaños que 

fueron hasta 17.73 veces más grandes que los reales de acuerdo al TEM (Figura 

23).  
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Figura 23. Imágenes de microscopia electrónica de transmisión (TEM) de 

nanopartículas de plata sintetizadas con melaninas solubles de (A) ayale, (B) 

uvalama, (C) papache y (D) NaBH4 como reductor químico.  
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Los resultados observados en las microfotografías de este trabajo coinciden con 

estudios previos donde reportan las características morfológicas de las NPs 

obtenidas a partir de extractos de plantas como agente reductor; tal es el caso de 

Sankaranarayanan y col (2016) en donde a partir de hojas de Pedalium murex 

obtuvieron AgNPs de forma esférica, con estructura cristalina y con un tamaño 

promedio de 50 nm; Sadeghi y Gholamhoseinpoor (2015) a partir del extracto de 

Ziziphora tenuior   lograron sintetizar AgNPs de forma esférica, monodispersas, con 

estructura cristalinas y con un tamaño que va de 8 a 40 nm; Fatimah (2016) en su 

análisis por TEM muestra AgNPs sintetizadas a partir de cáscara de Parkia speciosa 

Hassk, en su mayoría de forma esférica y con tamaños que van de los 20 – 50 nm, 

también se observa un capa fina de material orgánico de la planta al igual que en el 

presente y otros trabajos anteriores.  

El análisis de las AgNPs por TEM mostró que la población es monodispersa, sin 

embargo, en la micrografía pueden observarse pequeñas aglomeraciones de 

nanopartículas. Las formación de agregados podría deberse a la evaporación del 

disolvente durante la preparación de la muestra o bien a la acumulación de pequeños 

cristales nanométricos durante la síntesis (Joy Prabu y Johnson 2015; Kumar y col 

2016b).  

La distribución de tamaño (13 a 31 nm) de las AgNPs obtenidas en el presente 

estudio, en comparación con otros, podría explicarse parcialmente por la complejidad 

de las muestras de melaninas solubles, que presentan grupos fenólicos, carboxilos e 

hidroxilos, cada uno de estos grupos tienen diferente capacidad de bioreducción y, 
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en consecuencia, en la misma disolución se forman nanopartículas de características 

diferentes (Sánchez y col 2016).  

La TEM se ha utilizado para analizar AgNPs obtenidas con extractos de 

diferentes productos naturales. Por ejemplo, Shankar y col (2016) usaron microalgas 

Sargassum muticum y 12 h de reacción para obtener NPs con una distribución de 

tamaño de 10 – 60 nm, con estructuras amorfas y esféricas, observándose 

aglomeración en su superficie. Balakumaran y col (2016) emplearon extractos del 

hongo Aspergillus terreus y 48 h de reacción, las AgNPs fueron triangulares, 

hexagonales, y esféricas; distribución de tamaño de 8 – 20 nm. A la fecha, diferentes 

extractos de productos naturales han mostrado su eficiencia como reductores en la 

síntesis de NPs. Sin embargo, diversos investigadores señalan que es mejor usar 

extractos de plantas en razón a su disponibilidad, mayor potencial de bioreducción, 

menor tiempo de incubación y energía, tamaños más homogéneos de partículas, y 

menor probabilidad de aglomeración; además, los productos de desecho generados 

a partir de los procesos de síntesis mediados por plantas son usualmente 

compatibles con el medio ambiente, por el contrario, los productos de desecho de los 

métodos de síntesis microbiana son susceptibles de ser peligrosos para el medio 

ambiente dependiendo del tipo de microbio utilizado. En cuanto a la seguridad de los 

procedimientos de síntesis biológica, el enfoque mediado por plantas tiene una 

contaminación menor o casi nula y, por lo tanto, tiene un impacto mucho menor en el 

medio ambiente. Aparte de la reducción de los iones metálicos, los fitoquímicos 

presentes en los extractos de plantas estabilizan las nanopartículas sintetizadas. Por 

lo tanto, el protocolo basado en extractos de plantas cumple todos los criterios para 
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una síntesis más ecológica y es adecuado para la producción a gran escala, ya que 

es más fácil de implementarse, de bajo costo, respetuoso con el medio ambiente y 

seguro para el uso terapéutico humano (Dahl y col 2007; Narayanan y Sakthivel 

2010; Iravani 2011; Kannana y col 2011; Rajan y col 2015).  

b Nanopartículas de oro 

La TEM de las AuNPs sintetizadas por el método biológico mostró que en su 

mayoría son esféricas, con poblaciones menores de forma cilíndrica y triangular, con 

tamaños que van de 2 a 16 nm, monodispersas, y que las preparaciones tienen 

restos de extracto en el medio donde se encuentran las nanopartículas, lo cual 

pudiera estar interfiriendo en el resultado de DLS (Figura 24).  

La banda ancha registrada para AuNPs en el espectro UV-vis está asociada a la 

diversidad morfológica de partículas en un mismo medio. Las micrografías de TEM 

muestran una distribución de tamaño uniforme y forma de tipo anisotrópico en las 

partículas (e.g., esférica, triangular y bastones) (Alvarez y col 2016). Esta variabilidad 

podría estar asociada a la presencia de diversos grupos funcionales (e.g., fenólicos, 

ácidos carboxílicos, hidroxilos) en las melaninas de uvalama y su capacidad 

individual para reducir y formar los núcleos de oro (Kunjiappan y col 2014; Patra y col 

2015; Mashwani y col 2016). También se observó que las AuNPs contienen una capa 

fina de revestimiento debido a los restos del extracto adheridas en su superficie 

(Sathishkumar y col 2016).  
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Figura 24. Imágenes de microscopia electrónica de transmisión (TEM) de 

nanopartículas de oro sintetizadas con melaninas solubles de (A) uvalama y (B) 

citrato tribásico de sodio como reductor químico. 
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La baja temperatura (30 ºC) de incubación y concentración de melaninas solubles 

de uvalama (5 mg/ mL) utilizadas favoreció el desarrollo de AuNPs de menor tamaño 

(2 – 16 nm). Dash y col (2015) y Dhamecha y col (2016) mostraron que altas 

temperaturas de incubación (>60 ºC) y concentraciones de extracto conllevan a un 

tamaño de partícula alrededor de los 100 nm.  

Las AuNPs sintetizadas mostraron buena dispersión y estabilidad en disolución. 

Probablemente esto se deba a que los grupos hidroxilo de las melaninas solubles 

adheridas a las NPs favorecen el desarrollo de las altas cargas superficiales que la 

estabilizan, fuertes fuerzas repulsivas impiden la aglomeración de AuNPs a medida 

que se acercan unas a otras (Muniyappan y Nagarajan 2014).  

Estudios previos presentan resultados similares, a los de este trabajo, en la 

obtención de AuNPs usando diferentes extractos: AuNPs de 10 – 30 nm/ extracto de 

Alpinia galanga (Mahakham y col 2016); AuNPs de 3 – 20 nm/ extracto de Azolla 

microphylla (Kunjiappan y col 2014); y AuNPs de 15.1 10.2/ Salvia officinalis, 

19.5 24.3/ Melissa officinalis, y 55.1 48.4 nm/ Mentha piperita (Dzimitrowicz y col 

2016b). En los tres casos antes mencionados, las AuNPs presentaron mezclas de 

formas (i.e., esférica, triangular, hexagonal, y de bastón). 

La forma de las nanopartículas es un criterio importante para cualquier tipo de 

aplicación, ya que está directamente relacionada con sus propiedades ópticas y 

eléctricas. En lo que respecta al tamaño, las AuNPs son ventajosas para la liberación 

dirigida de fármacos, terapia fototermal, y en el caso de las AgNPs para el 
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tratamiento de heridas (antimicrobianos) (Kelly y col 2003; Huang y col 2007; Nath y 

col 2007; Noginov y col 2007; Velmurugan y col 2014a). 

J ACTIVIDAD BIOLÓGICA 

1 Actividad antioxidante 

La producción excesiva de radicales libres (HO•, 
-O2, H2O2) en las células durante 

el estrés oxidativo, el metabolismo y la respiración están asociadas a diferentes 

condiciones fisiológicas tales como envejecimiento, ataque al corazón, y cáncer. Los 

antioxidantes son moléculas que tienen el poder de transferir un electrón o protón a 

los radicales libres logrando estabilizarlos.  

La actividad antioxidante (AA) de las NPs fue mayor al determinarse por FRAP 

(154.26-725.35 mol ET/ g b.s.) que por DPPH (86.62-148.21 mol ET/ g b.s.), las 

AgNPs preparadas con melaninas de uvalama presentaron los mayores valores por 

ambos métodos (Cuadro 9).  

Los resultados de la AA obtenidos en el presente trabajo por el método de FRAP 

fueron mayores que el registrado para las AgNPs obtenidas con el extracto del fruto 

Hylocereus undatus (32.63 mol ET / g de extracto) (Phongtongpasuk y col 2016) y 

para las AuNPs sintetizadas a partir del extracto acuoso de Brassica napus (30.7-

75.6 mol ác. sinápico/ g) (Tulodziecka y Szydlowska-Czerniak 2016). 

Por el método de DPPH el porcentaje de inhibición más alto fue el registrado para 

las Ag-Au NPs sintetizadas con melaninas de uvalama con 42.4 y 27%,
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Cuadro 9. Actividad antioxidante ( mol ET/ g b.s.) de nanopartículas de 

plata y oro sintetizadas a partir de melanina parcialmente purificada por 

diálisis a temperatura de ebullición 

Nanopartículas sintetizadas con 

melaninas solubles 

Métodos de evaluación 

FRAP DPPH 

Plata (Ag) 
   

 Ayale 160.37  4.8c 10.92  0.9d 

 Uvalama 725.35  5.5a 148.21  3.0da 

 Papache 154.26  13.4c 86.62  2.3c 

Oro (Au)    

 Uvalama 
36 

3.38  13.9b 
97.71  2.2b 

Se presenta la media de tres ensayos independientes, por triplicado, con su 

desviación estándar.  

a,bLetras diferentes, en un mismo método (columna) indican diferencia significativa  

(P = 0.000, LSD FRAP = 19.53) (P = 0.000, DPPH = 4.31). 
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respectivamente; estos resultados son más altos que los registrados por 

Khamhaengpol y Siri (2016) en dónde sintetizaron NPs a partir de un extracto 

proteico de las larvas de las hormigas tejedoras donde obtuvieron 5% de inhibición 

usando 1 mg/mL del extracto; a la misma concentración, Tahir y col (2015) 

obtuvieron mayores porcentajes de inhibición (70%) con las NPs sintetizadas con 

extracto acuoso de Nerium oleander. Por otro lado, Phull y col (2016) registraron 

59.31% de inhibición para las AgNPs sintetizadas a partir de un extracto crudo de 

Bergenia ciliata. A pesar de que en el presente estudio se presentaron porcentajes 

de inhibición menores que algunos reportes en donde utilizaron extractos de plantas, 

las Ag-Au NPs sintetizadas con melaninas de frutos silvestres de Sinaloa mostraron 

mayor AA en comparación con las NPs de hierro (IC50 52.88-69.10 mg) y níquel (IC50 

27.70 0.56 mg) (Saikia y col 2010; Phull y col 2016). 

Una posible explicación de la variabilidad entre los resultados de la AA de las 

NPs examinadas es la influencia de los factores tecnológicos y los parámetros de los 

procedimientos analíticos empleados (naturaleza y preparación de la muestra, 

disolvente utilizado, condiciones y mecanismo de las reacciones químicas). Los 

valores más altos de AA presentados por el método de FRAP pueden ser debido a 

que el ensayo responde de mejor manera a las muestras de naturaleza hidrofílica en 

contraste con el método DPPH el cual usa un radical disuelto en medios orgánicos y 

por lo tanto tiene una mayor afinidad hacia los antioxidantes lipofílicos que 

hidrofílicos (Medina 2010; Saikia y col 2010; Phull y col 2016). 

Otra posible razón por la que en el presente trabajo se obtuvieron AA más bajas, 

que en otros reportes de síntesis verde de NPs, podría deberse a que las melaninas 
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dializadas de los tres frutos presentan una composición menos compleja que los 

extractos acuosos/metanólicos empleados en otros estudios, los fitoquímicos de 

naturaleza polar pueden estar interfiriendo en la donación de electrones y protones 

para neutralizar radicales libres (Uddin y col 2012).  

El aumento de la eficacia antioxidante de los Ag-Au NPs por el método de FRAP 

podría ser el resultado sinérgico de una interacción físico-química activa de los 

átomos de Ag y Au con los grupos funcionales de las moléculas bioreductoras de las 

melaninas que se encuentran adheridas a la superficie de las partículas (Kharat y 

Mendhulkar 2016; Kumar y col 2016b; Lateef y col 2016). Esta investigación 

proporciona evidencia del potencial de la NPs biosintetizadas para ser usadas como 

antioxidante natural o eliminador de radicales contra daños causados por los 

radicales libres. 

2 Actividad antibacteriana de nanopartículas metálicas (Ag-Au)  

a Método Kirby-Bauer – difusión en disco 

Los productos naturales se consideran una fuente importante de nuevos agentes 

antibacterianos. De hecho, el 80% de los nuevos fármacos o medicamentos 

semisintéticos son obtenidos de fuentes naturales (Gordon M. Cragg 1997; Prieto-

González y col 2004; Menchaca y del Carmen 2013). 

Las AgNPs sintetizadas con melaninas solubles de los tres frutos presentaron 

actividad contra siete de las ocho cepas bacterianas evaluadas; mostrando halos de 

inhibición de crecimiento en el rango 6.8-10 mm. Interesantemente, las AgNPs 
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obtenidas por el método químico y todas las melaninas solubles empleadas en la 

síntesis de NPs, fueron inactivas contra las ocho cepas evaluadas. También es 

importante mencionar que Shigella dysenteriae fue sensible a las AgNPs (7.5-9.3 

mm) pero no al AgNO3. De manera general, el AgNO3 usado como precursor de las 

NPs mostró actividad antibacteriana similar a las AgNPs obtenidas por el método 

biológico para seis de las ocho cepas bacterianas evaluadas (Cuadro 10). Las 

AuNPs sintetizadas por el método químico y biológico fueron inocuas contra las ocho 

cepas bacterianas.  

Kim y col (2007) informaron que Staphylococcus aureus, bacteria Gram-positiva, 

fue menos sensible a las AgNPs que E. coli, incluso a altas concentraciones, lo cual 

coincide con lo reportado en este trabajo. Phull y col (2016) y Saravanakumar y col 

(2015) mostraron resultados similares respecto a la actividad antibacteriana de las 

AgNPs sintetizadas con extracto crudo de Bergenia ciliata (8.5-11 mm) y extracto de 

la hoja de Cassia tora (7.14-10.81 mm); sin embargo, sus extractos por si solos 

presentaron actividad antibacteriana (7-9 mm), lo que pudiera estar influyendo en los 

resultados. En nuestro caso las melaninas dializadas (1 mg/mL) de los frutos 

estudiados no presentaron actividad antibacteriana contra ninguna de las cepas 

bacterianas, evaluadas hasta 25 g/mL en el método de microdilución en caldo. En 

ambos trabajos se discute que la mayor actividad bacteriana en bacterias Gram-

negativas puede deberse a que en su estructura presentan la capa de peptidoglicano 

mucho más delgada en comparación a las Gram-positivas.



 

 

 

Cuadro 10. Actividad antibacteriana por el método de Kirby-Bauer de nanopartículas sintetizadas empleando 

como agente reductor biológico melaninas solubles (i.e., de ayale (A), uvalama (U), y papache (P)) y citrato 

tribásico de sodio como reductor químico 

Microorganismo 

Zona de inhibición (diámetro mm1) 

AgNPs2 Control 

A5 U6 P7 AgNO3
3 GN4 

Streptococcus grupo A-4 
9.5  0.70 

 
8.8  0.35 10  0.23 9.9  0.14 

28  0.35 

 

Staphylococcus aureus 3 9.5  0.70 8.8  0.35 9  0.30 13  0.07 28.3  0.35 

Escherichia coli A011 9.0  0.15 9.8  0.35 9.5  0.70 9.9  0.21 28.5  0.71 

Escherichia coli A055 0 9.5  0.70 8.5  0.70 11.3  1.06 29.3  0.35 

Staphylococcus aureus 

ATCC 29213 
0 0 0 0 32.3  0.21 

Shigella dysenteriae 9.3  0.35 7.5  0.70 7.5  0.70 0 32.3  0.35 

Pseudomonas aeruginosa 

ATCC 27853 
6.8  0.35 8.8  0.35 08.8  0.35 9.9  1.27 33  0.35 

Escherichia coli ATCC 25922 9.5  0.70 10  1.41 9.5  0.70 9.8  0.35 31.3  0.35 
1
 Los diámetros son los valores promedio en milímetros  desviación estándar; 

2
 AgNPs = Nanopartículas de plata; 

3
 AgNO3

 
= Nitrato de plata (1x10

-3
 

M); 
4
 GN = Gentamicina (6x10

-8
 M); la concentración evaluada de las AgNPs de 

5 
 ayale (A), 

6
 uvalama (U), y 

7
 papache (P) fue de 1x10

-3 
M. 

Las melaninas de los tres frutos (1 mg/mL), el HAuCl4, las AuNPs-biológicas y químicas (1x10
-4

 M) y las AgNPs químicas (1x10
-3

 M) no mostraron 

actividad antibacteriana contra ninguna de las 8 cepas bacterianas evaluadas. 

1
3

0
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Los mecanismos antibacterianos de AgNPs no se han elucidado completamente, 

pero varios estudios han demostrado que AgNPs pueden adherirse a la superficie de 

la membrana celular, perturbando así la permeabilidad y las funciones respiratorias. 

Además, las AgNPs interactúan con la superficie de la membrana y pueden penetrar 

la bacteria (Morones y col 2005a; Kvitek y col 2008). 

Wang y col (2007) informaron que las AgNPs reaccionan con proteínas que 

contienen azufre y compuestos que contienen fósforo, como enzimas vitales y bases 

de ADN en el interior de las células, afectando la cadena respiratoria y la división 

celular en las bacterias, lo que a su vez induce la formación de radicales libres que 

dañan a la membrana y causan la muerte celular (Khamhaengpol y Siri 2016). 

También es bien conocido que factores clave como el tamaño, área superficial, 

estabilidad, y la forma de las partículas afectan a la actividad antibacteriana de 

AgNPs (Rai y col 2012).  

En contraste con las AgNPs, Williams y col (2006) demostraron que las AuNPs 

no afectan el crecimiento bacteriano ni su actividad funcional, pero conjugados de 

antibióticos (vancomicina/gentamicina) y AuNPs disminuyen el número de células 

bacterianas en crecimiento (Burygin y col 2009).  

Para utilizar el método de difusión en disco se debe tomar en cuenta la capacidad 

de difusión del compuesto a evaluar, característica que no es fácil de determinar 

debido a que no se conocen con exactitud los componentes de las melaninas 

solubles y cuáles de éstos se unen a la superficie de las nanopartículas; también se 
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debe de tener en cuenta que en muchos de los casos donde utilizan este método 

para evaluar colocan cierto volumen en el disco y no una concentración específica de 

antimicrobiano por lo que los resultados pueden correr el riesgo de no ser 

reproducibles.  

(Prat y 

General 2002), por lo que también se realizaron pruebas antibacterianas por el 

método de microdilución en caldo.  

b Método de microdilución en caldo 

Las AgNPs obtenidas por el método biológico presentaron valores de MIC de 7.5 

y 15 g/mL y de MBC de 15 y 30 g/mL; los que resultaron mayores al registrado 

para el AgNO3 (MIC= 1.85, MBC= 7.5 g/mL). Resalta la actividad de las AgNPs 

preparadas con melaninas de uvalama contra las cepas Streptococcus grupo A4, 

Shigella dysenteriae, y Escherichia coli ATCC 25922 (MIC=3.7 g/mL, MBC=7.5 

g/mL); así como la de todas las AgNPs, obtenidas por el método biológico, contra 

Escherichia coli ATCC 25922 (MIC=1.85 y 3.7 g/mL, MBC=3.7 y 7.5 g/mL) 

(Cuadro 11).  

Las AuNPs preparadas con melanina de uvalama no fueron activas contras las 

bacterias evaluadas hasta 1000 μg/mL.  

 



 

 

 

Cuadro 11. Concentraciones mínimas inhibitorias (MIC) y bactericidas (MBC) (μg/mL) de nanopartículas de plata 

sintetizadas con melaninas obtenidas a temperatura de ebullición y parcialmente purificadas por diálisis1 

Microorganismo 

AgNPs preparadas con melaninas solubles de 
AgNO3 

Antibiótico 
(GN1) Ayale Uvalama Papache 

MIC MBC MIC MBC MIC MBC MIC MBC MIC MBC 

Streptococcus grupo A-4 7.5 15 3.7 7.5 7.5 15 1.85 3.7 0.25 0.5 

Staphylococcus aureus 3 15 30 7.5 15 15 30 3.7 7.5 0.25 0.5 

Escherichia coli A011 7.5 15 7.5 15 7.5 15 3.7 3.7 0.25 0.5 

Escherichia coli A055 7.5 15 7.5 15 7.5 15 3.7 3.7 0.25 0.5 

Staphylococcus aureus  
ATCC 29213 

15 30 7.5 15 15 30 3.7 7.5 0.25 0.5 

Shigella dysenteriae 7.5 15 3.7 7.5 7.5 15 3.7 3.7 0.25 0.5 

Pseudomonas aeruginosa  
ATCC 27853 

7.5 15 7.5 15 7.5 15 3.7 3.7 1 2 

Escherichia coli  
ATCC 25922 

1.85 3.7 3.7 7.5 3.7 7.5 3.7 3.7 0.25 0.5 

GN
1
 = Gentamicina 

Las melaninas de los tres frutos no mostraron actividad antibacteriana evaluadas hasta 1 mg/mL. 

1
3

3
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Chen y col (2016) en su estudio prueban que las AgNPs sintetizadas con un 

polisacárido del hongo Cordyceps sinensis inhibieron completamente el crecimiento 

de E. coli (1.6 mg/mL) y S. aureus (0.8 mg/mL), valores más altos a los registrados 

en la presente investigación. Los resultados mostraron que las AgNPs pueden inhibir 

las bacterias Gram-negativas más que las bacterias Gram-positivas en consecuencia 

a su capa más delgada de peptidoglicanos en su estructura. 

Soman y Ray (2016) en su estudio evaluaron la actividad antibacteriana de las 

AgNPs sintetizadas a partir del extracto acuoso de Ziziphus oenoplia contra las 

cepas Pseudomonas aeruginosa   y E. coli siendo las más sensibles a las AgNPs 

(MIC = 7.8 μg/mL). En el mismo estudio, las micrografías de TEM mostraron que las 

AgNPs estaban presentes en la membrana celular y parecían estar unidas a la capa 

de lipopolisacárido de la pared celular, observándose una célula completamente 

desintegrada junto con AgNPs unidas a la membrana a las 24 h de incubación. 

El enfoque más posible para la interacción AgNPs-bacterias podría implicar la 

alteración en la integridad estructural o cambios fisicoquímicos en la pared celular, lo 

que a su vez podría asociarse al cambio en la osmoregulación de la célula y causar 

la extrusión del material intracelular por la formación de fosas y agujeros en la 

membrana celular, lo que finalmente conduce a la muerte de la bacteria (Sondi y 

Salopek-Sondi 2004; Li y col 2013; Agnihotri y col 2014). También se sabe que el 

daño de E. coli dependió directamente de la concentración inicial de AgNPs utilizada.  

En otro informe, los investigadores han observado que sólo las AgNPs con 

diámetro inferior a 10 nm son capaces de penetrar las bacterias. Al respecto, se 
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requieren de amplios estudios para dilucidar la ruta exacta del efecto biocida de las 

AgNPs (Morones y col 2005b). 

3 Actividad antiparasitaria de nanopartículas metálicas contra el cestodo 

Hymenolepis nana 

Las NPs, liofilizadas (25 mg/mL) y luego puestas en disolución, indujeron la 

parálisis (10-40 min) y muerte (15-90 min) del cestodo H. nana (Cuadro 12). Entre 

las AgNPs, las preparadas con melaninas solubles de papache indujeron mayor 

efecto que se vio reflejado en un menor tiempo de parálisis (10 min) y muerte (20 

min), valores menores que los registrados para Praziquantel (20 mg/mL) con 20 y 30 

min, respectivamente. También es importante resaltar que para las NPs preparadas 

con melaninas de uvalama, tuvieron un efecto menor en los parásitos induciendo 

mayores tiempos de parálisis y muerte (40 y 90 min) que las de AuNPs (28 y 40 min).  

Las NPs preparadas por el método químico no fue posible liofilizarlas y preparar 

una disolución a concentración peso volumen (p/v) determinada, por tal motivo se 

tomó 1 mL de la disolución de NPs químicas preparadas en fresco y se expuso a 

Hymenolepis nana con esta disolución como se indica en materiales y métodos. Los 

céstodos al entrar en contacto con la disolución de NPs incrementaron su movilidad 

como manifestación del daño que sufrían, dicha movilidad fue incluso mayor que la 

presentada en el control. En el experimento donde se evaluaron las NPs liofilizadas, 

las AgNPs preparadas con melaninas solubles de papache mostraron los menores 

tiempos de parálisis (3 min) y muerte (10 min). 
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Cuadro 12. Actividad contra Hymenolepis nana de nanopartículas de plata 

(AgNPs) y oro (AuNPs), liofilizadas o en disolución, preparadas con 

melaninas solubles de frutos silvestres de Sinaloa (ayale, uvalama y 

papache)1 

Muestra 
Concentración 

(mg / mL) 

Tempo (min) 

Parálisis Muerte 

Liofilizadas2    

 AgNPs-Ayale 25 30 60 

 AgNPs-Uvalama 25 40 90 

 AgNPs-Papache 25 10 15 

 AuNPs- Uvalama 25 28 40 

 Praziquantel 20 20 30 

Solución3 Volumen (mL)   

 AgNPs-Papache4 1 3 10 

 AgNPs Químicas 1 5 12 

 AuNPs-Uvalama5 1 8 15 

 AuNPs- Químicas 1 7 15 

1
 Las melaninas de los tres frutos no mostraron actividad antiparasitaria evaluadas hasta 25 

mg/mL. 
2
 Liofilizadas: muestra a la cual se le eliminó prácticamente la totalidad del agua libre. 

3 Solución: muestra evaluada en estado líquido, sin modificaciones después de terminada la 

reacción.  

AgNPs-Papache
4 
1.1351 mg/mL 

AuNPs-Uvalama
5 
403.3 g/mL 
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Las AgNPs y AuNPs preparadas por el método químico, asi como las las AuNPs 

preparadas con melaninas solubles de uvalama presentaron tiempos de parálisis y 

muerte similares (Cuadro 12).  

Los parásitos tratados con las NPs se tiñeron con azul de Evan´s para establecer 

la muerte del parásito (color azul) (Figura 25). En las evaluaciones con NPs 

liofilizadas, no se observaron grandes diferencias respecto al daño causado en los 

parásitos tratados con AgNPs, en los tres casos se presentó daño estructural en 

escólex, cuello y proglótidos grávidos; sin embargo el parásito tratado con AuNPs 

mostró su principal daño en tegumento, proglótidos maduros, y aumento de tamaño 

del escólex.  

En la Figura 26 se observa que los parásitos al estar en contacto directo con las 

AgNPs biológicas presentaron mayor daño estructural en comparación con el 

inducido por las AgNPs químicas; observándose mayor daño en escólex (a), 

tegumento (b) y estróbilo o proglótidos grávidos (c). Mientras que en las AuNPs 

biológicas y químicas no se observó diferencia en el daño del cestodo entre los 

tratamientos aplicados; ambos causaron daño estructural en el parásito (d), en 

escólex (e) y proglótidos grávidos (f). 

Las AgNPs preparadas usando el extracto acuoso del fruto Momordica charantia 

presentaron actividad antiparasitaria contra el helminto Pheretima posthuma, los 

tiempos de parálisis (6 min) y muerte (10 minutos) (Rashid y col 2016) fueron 

similares a los registrados para las AgNPs sintetizadas con melaninas dializadas de
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Figura 25. Efecto antiparasitario de las nanopartículas de plata sintetizadas con 

melanina de ayale (60 min) (A), uvalama (90 min) (B) y papache (15 min) (C), y 

nanopartículas de oro sintetizadas con melaninas de uvalama (D), evaluadas a 25 

mg/mL. En las imágenes se observan alteraciones morfológicas y daño en 

diversas regiones del parásito; aparente daño estructural (a), en tegumento (b) y 

escólex (c) y daño en los proglótidos inmaduros (d), además de un incremento en 

el volumen del escólex (e). 
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Figura 26. Efecto antiparasitario de las nanopartículas de plata evaluadas en 

solución sintetizadas con melanina de (A) papache (15 min) y (B) NaBH4 como 

reductor químico (15 min) y nanopartículas de oro sintetizadas con melaninas de 

(C) uvalama (15 min) y (D) CTS (15 min) como reductor químico, por medio de la 

tinción positiva con azul de Evans. En las imágenes se observan alteraciones 

morfológicas y daño en diversas regiones del parásito; tanto en escólex (a), 

tegumento (b) y estróbilo (c). Mientras que las nanopartículas de oro causaron 

daño estructural en el parásito (d), en escólex (e) y proglótidos grávidos (f). 
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papache (10-15 min); sin embargo, en contraste a la concentración empleada por 

Rashid y col (2016) (50 mg/mL), en esta investigación se evaluó a 25 mg/mL; 

adicionalmente, el extracto de Momordica charantia por si solo indujo la parálisis y 

muerte (17 – 35 min) del helminto, mientras que las melaninas solubles de los tres 

frutos de la presente investigación fueron inofensivas contra H. nana.  

El mecanismo de los efectos inhibitorios de los iones Ag sobre microorganismos 

es parcialmente conocido. Diversos estudios señalan que la carga positiva del ión de 

plata es la responsable de la actividad antimicrobiana, ya que puede interaccionar 

con la membrana celular de microorganismos que está cargada negativamente. Por 

otra parte, algunos de los frutos tienen en su estructura moléculas como glucósidos, 

saponinas, alcaloides, azúcares reductores, resinas, constituyentes fenólicos, aceites 

fijos y ácidos libres. Estos fitoquímicos pueden unirse con proteínas libres en el tracto 

gastrointestinal o glicoproteína en la cutícula del parásito y causar su muerte. Por lo 

que la actividad antihelmíntica combinada de extractos de frutos y AgNPs puede ser 

más efectiva que su efecto individual (Hamouda y col 2001; Dibrov y col 2002; Liu y 

col 2009a; Rashid y col 2016). 

En un estudio donde sintetizaron AgNPs a partir de un extracto acuoso de Acacia 

auriculiformis probaron la actividad antiparasitaria contra el parásito Setaria cervi en 

donde el ensayo reveló que altas dosis de AgNPs producen más ROS promoviendo 

la apoptosis celular ocasionando distorsión y daño en la membrana del parásito y con 

ello su muerte (Saini y col 2016). 
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Por otro lado, las AuNPs sintetizadas empleando extractos del hongo Nigrospora 

oryzae son activas contra el parásito intestinal Raillietina echinobothrida, induciendo 

tiempos de parálisis y muerte en el rango de 1.5 a 2.5 h (Kar y col 2014), valores 

significativamente mayores que los tiempos registrados en este trabajo.  

Los céstodos son parásitos de cuerpo blando y el tegumento es su única interfaz 

con el medio circundante, está involucrada en diversas funciones fisiológicas tales 

como digestión y absorción. Nuestros resultados sugieren que las AuNPs afectan la 

fisiología de H. nana e inducen su parálisis y muerte. Probablemente, los cambios 

estructurales inducidos en el tegumento del parásito por las AuNPs estén asociados 

a la inhibición de la síntesis de proteínas o a cambios de permeabilidad a lo largo de 

su tegumento (Anderson y Fairweather 1995; Roy y Tandon 1996; Tandon y col 

1997; Kar y col 2014).  

4 Toxicidad de nanopartículas metálicas contra Artemia salina 

Las nanopartículas metálicas (Ag – Au) se evaluaron con las muestras liofilizadas 

y en solución. Las AgNPs sintetizadas por el método biológico presentaron toxicidad 

en el ensayo de Artemia salina (Cuadro 13), las más tóxicas fueron las de ayale 

(CL50 = 61.6 g/mL), las de papache mostraron baja toxicidad (CL50 = 414.19 g/mL), 

y con las de uvalama la toxicidad fue mínima (CL50 = 826.91 g/mL). Las AuNPs 

sintetizadas con MS de uvalama no presentaron toxicidad contra Artemia salina (CL50  
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Cuadro 13. Toxicidad de las nanopartículas de plata y oro obtenidas por 

el método biológico (i.e., empleando melaninas solubles de ayale, 

uvalama y papache) y químico. Las nanopartículas en solución, recién 

preparadas, se evaluaron en una relación 1:1 (v/v) al mezclarlas con el 

agua artificial de mar (MMA). 

Nanopartículas 
Número de larvas 

Letalidad (%) 
Muertas Vivas 

Plata    
 

 Ayale 3 7 30 

 Uvalama 9 1 90 

 Papache 2 8 20 

 Químicas 0 10 0 

 AgNO3 
1 10 0 100 

Oro     

 Uvalama 10 0 100 

 Químicas 0 10 0 

 HAuCl4 
2 1 9 10 

Control MMA3 0 10 0 

1
 AgNO3 (1x10

-2
 M) 

2
 HAuCl4 (1x10

-4
 M) 

3
 MMA: medio marino artificial (38 mg NaCl/ mL) 
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>1 mg/mL). Las melaninas solubles de los tres frutos resultaron inocuas en este 

ensayo (CL50 > 2000 g/mL).  

El ensayo con las NPs preparadas en fresco y en solución, mostró claras 

diferencias entre las AgNPs; las sintetizadas por el método químico fueron inocuas y 

las más tóxicas fueron las sintetizadas con la melanina soluble de uvalama (90 %), 

asimismo se encontró que el precursor AgNO3 fue extremadamente tóxico (100 %) 

en el ensayo (Cuadro 13). En el caso de las AuNPs, las químicas y el precursor 

HAuCl4 fueron inocuos; mientras que las AuNPs preparadas con la melanina de 

uvalama fueron extremadamente tóxicas (100 %) (Cuadro 13). Sin embargo es 

importante mencionar que el medio de cultivo para Artemia salina contiene una alta 

concentración de sal, provocando la precipitación de las nanopartículas y de las 

melaninas que quedaron en la solución final, sobre todo de aquellas donde se 

utilizaron melaninas de uvalama ya que son las menos solubles, lo que 

probablemente esté interfiriendo con el resultado final, ya que la muerte de las larvas 

de Artemia salina pudo deberse al arrastre de las larvas al momento de la 

precipitación y no por la toxicidad de la muestra (Cuadro 13).  

En la literatura es posible encontrar datos de NPs con mayor y menor toxicidad, 

en el ensayo de A. salina, que la registrada en la presente investigación. Las AgNPs 

formadas con extracto crudo de Bergenia ciliata presentaron un CL50 de 33.92 mg/mL 

(Phull y col 2016). En otro estudio, AgNPs preparadas con el extracto del alga marina 

Turbinaria conoides mostraron un CL50 de 88.91 g/mL (Vijayan y col 2014).  
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Karthik y col (2013) estudiaron el efecto de la toxicidad de las AuNPs contra 

Artemia salina, sin registrarse mortalidad hasta 8 mg/ L de nanopartículas de oro, en 

el estudio no se mencionaron los controles negativos y positivos. 

Los efectos citotóxicos de las nanopartículas hacia las larvas del camarón 

pueden estar relacionados con la actividad anticancerígena y las nanopartículas 

podrían ser fuente alternativa de fármacos contra el cáncer (Ghareeb y col 2014; 

Kummara y col 2016). También se destaca que las AgNPs biosintetizadas pueden 

utilizarse como un agente antibiótico respetuoso del medio ambiente contra los 

microorganismos marinos formadores de biopelículas y así evitar la sucesión 

ecológica (Vijayan y col 2014).   
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VIII CONCLUSIONES 

1 Las melaninas solubles extraídas de los frutos ayale (Crescentia alata Kunth), 

uvalama (Vitex mollis) y papache (Randia echinocarpa equinocarpa Sessé et 

Mociño) sirven como agentes reductores y estabilizadores para la síntesis de 

nanopartículas metálicas.  

2 Las melaninas solubles de uvalama resultaron mejores agentes 

reductores/estabilizadores para la síntesis de nanopartículas de plata y sólo con 

ellas se pudieron obtener nanopartículas de oro.  

3 Las características fisicoquímicas (i.e., forma, tamaño y dispersión) de las 

nanopartículas de plata y oro sintetizadas con melaninas solubles resultaron 

similares a las de las nanopartículas sintetizadas por el método químico; las 

nanopartículas de oro sintetizadas con las melaninas solubles de uvalama 

presentaron mayor diversidad de formas, aunque predominaron las esféricas. 

4 La actividad antioxidante por DPPH y FRAP de las nanopartículas de plata y oro 

sintetizadas con melaninas solubles fue relativamente baja en comparación con la 

actividad de estos compuestos extraídos de frutos silvestres de Sinaloa. 

5 Las melaninas solubles de frutos silvestres de Sinaloa no presentaron actividad 

antibacteriana, pero las nanopartículas de plata sintetizadas con estos 

compuestos inhibieron el crecimiento de las ocho cepas patógenas evaluadas. En 

contraste, las nanopartículas de plata y oro sintetizadas por el método químico no 

presentaron actividad antibacteriana.  
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6 La actividad contra el parásito Hymenolepis nana de las nanopartículas de plata y 

de oro sintetizadas por el método biológico fue similar a la registrada para las 

obtenidas por el método químico. 

7 Los resultados de las pruebas de toxicidad obtenidos en el ensayo con Artemia 

salina no son concluyentes y se requieren estudios adicionales. 

8 Los resultados obtenidos en las pruebas de actividad antibacteriana y 

antiparasitaria de las nanopartículas metálicas sintetizadas por el método 

biológico con melaninas solubles extraídas de frutos silvestres de Sinaloa indican 

que tienen potencial para el tratamiento de enfermedades infecciosas.  
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ABREVIATURAS 

AA Actividad antioxidante 

Abs Absorbancia 

ANOVA Análisis de varianza 

b.s. Base seca 

Col Colaboradores 

DLS Dispersión de luz dinámica 

DL50 Dosis letal media 

DMSO Dimetilsulfóxido 

D.E. Desviación estándar 

EAG Equivalentes de ácido gálico 

ENT Enfermedades no transmisibles 

e.g. Por ejemplo 

EE.UU. Estados Unidos de América 

E.T. Equivalentes de Trolox 

g Fuerza G 

IR Espectroscopía Infrarroja 

IC50 Concentración de inhibición media/necesaria para inhibir el 50% 

i.e. Mientras que 

IPD índice de polidispersidad 

LQPN Laboratorio de Química de Productos Naturales 

MBC Concentración mínima bactericida 

MePP Melaninas parcialmente purificadas 
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MePPD-TE Melanina parcialmente purificada por diálisis a temperatura de 

ebullición 

MePPU-TE 

Melanina parcialmente purificada por ultrafiltración a temperatura 

de ebullición 

MIC Concentración mínima inhibitoria 

MMA Medio marino artíficial 

MS Melaninas solubles 

msnm Metros sobre el nivel del mar 

MTT 3-(4,5-Dimethylthiazol-2-yl)-2,5-difeniltetrazolio 

MWCO Molecular weight cut-off/tamaño de corte referente al peso 

molecular 

nm Nanómetro 

NPs Nanopartículas 

p/v Peso/volumen 

PBS Solución amortiguadora de sodio y fosfatos 

ROS Especies reactivas de oxígeno 

rpm Revoluciones por minuto 

SEM Microscopia electrónica de barrido 

T Transmitancia 

TEM Microscopia electrónica de transmisión 

U.A. Unidades de absorbancia  

UFC Unidades formadoras de colonias 

UV-Vis Espectroscopía Uv-visible 
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V Voltio 

v/v Volumen/volumen 

X Distancia focal referente a un dispositivo fotográfico 

λmax Banda de absorción máxima en espesctroscopía Uv-Vis 
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