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FIGURA 1. Hojas y frutos de Maytenus ilicifolia. Foto: Pedro
Melillo de Magalhaes.

Abstract

Maytenus ilicifolia, (known as congorosa in Spanish
and espinheira-santa in Portuguese) is a wild shrub
that grows in South American countries, especially
in South Brazil (Mata Atlantica), eastern Argentine,
eastern and centre of Uruguay and South of Para-
guay. Used by the indigenous people as anticancer
plant in the beginning of XIX century, nowadays the
leaves of M. ilicifolia (Mayteni folium) is employed as
tea for the treatment of digestive ailments for stom-
ach and ulcer illness treatment. In Brazil there is it is
a phytomedicine indicated mainly for gastric ulcers.
Several researches have demonstrated the antiul-
cerogenic properties, which seems to be closely re-
lated to the presence of two classes of substances:
phenols and triterpenes. Recently, M. ilicifolia was
incorporated in primary health care in Brazil as well
as in Argentine.
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Resumen

Maytenus ilicifolia, (conocida como congorosa en
espanol y espinheira-santa en portugués), es un ar-
busto silvestre que crece en paises Sudamericanos,
principalmente en el Sur de Brasil (Mata Atlantica),
Este de Argentina, Centro y Este de Uruguay y Sur
de Paraguay. Famosa entre los aborigenes de prin-
cipios del siglo XIX como planta anticancerigena,
hoy dia la hoja de congorosa (Mayteni folium) es una
droga utilizada para tratar problemas digestivos en
forma de infusién. En Brasil constituye fitofarmaco
indicado principalmente en el tratamiento de la ulce-
ra gastrica. Al respecto, numerosas investigaciones
han demostrado las propiedades antiulcerogénicas,
las cuales parecen estar relacionadas con la pre-
sencia de dos clases de compuestos: fenoles y
triterpenos. Recientemente, la hoja de M. ilicifolia
ha sido incorporada en Atencién Primaria de Salud,
tanto en Argentina como en el Brasil.

Palabras clave

Maytenus ilicifolia, congorosa, espinheira-santa, ul-
cera gastrica, actividad antiulcerosa.
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Nombres populares

Espanol: congorosa, cangorosa, capororoca, molle
espinoso, cancerosa, sombra de toro, quebrachillo,
pus pus.

Portugués: espinheira-santa, cancerosa, cancoro-
sa, cancrosa, sombra-de-touro, erva-santa, salva-
vidas, coromilho-do-campo.

Descripcion botanica y habitat

Maytenus ilicifolia Mart. ex Reissek (= Maytenus
muelleri Schwacke) es una planta pertenciente a la
familia de las Celastraceae. Es un arbusto o arbol
pequeno, de hasta 5 m de altura, dioico, con hojas
alternas, coriaceas a subcoridceas, glabras, con
peciolo corto. Presentan estipulas pequefas. Sus
flores son pentameras, actinomorfas, blancas o
amarillentas, muy pequenas, y generalmente estan
agrupadas en inflorescencias axilares. El fruto es
una pequena capsula ovoide o elipsoidal, con 1 a 4

semillas. Florece en primavera y fructifica en verano
1,2

El género Maytenus comprende unas 200 especies
americanas, de las cuales 11 crecen en Argentina
y 77 en Brasil 3. M. ilicifolia es oriunda del sur
de Brasil (especialmente de los bosques del Mato
Grosso do Sul, Sao Paulo hasta Rio Grande do Sul),
Paraguay, Bolivia, Uruguay y Argentina (regién cha-
quefa, mesopotamica, provincias de La Pampa,
Cordoba y nordeste de Buenos Aires). Crece en
clima subtropical templado, en suelos arcillosos y
bien drenados, con alto contenido en materia orga-
nica (mayor de 2%), hasta los 1.200-2.000 metros
s.n.m @4,

Partes utilizadas

La principal droga utilizada es la hoja, que dispo-
ne de una monografia relativamente reciente en la
Farmacopea brasilena. En otros paises, a veces se
emplean también las ramas y, en menor medida, la
corteza, la raiz y el tallo. La droga en polvo presen-
ta color marrén- amarillenta y es inodora ©.

Caracterizacion macroscopica de la hoja

Las hojas son pecioladas y presentan dos pequenas
estipulas, generalmente rojizas. La lamina foliar es
glabray coriacea, de color verde-brillante en la cara
adaxial y verde-grisaceo-palido en la cara abaxial.
La base es aguda, obtusa o redondeada; el apice
es agudo, espinescente, y el margen es entero o,
mas frecuentemente con 2 a 7 pares de anchos

Revista de Fitoterapia 2006; 6 (1): 29-43

dientes espinosos laterales agudos, dispuestos a
lo largo de todo el limbo o solamente en su mitad
apical. La nerviacion es pennada, de tipo craspe-
dodromo mixto, con nervaduras prominentes en la
cara abaxial de la [dmina. La forma del limbo varia
de ovalado-oblonga a eliptica o elipticolanceolada,
y su tamano varia de 2,1 cm a 9,0 cm de longitud,
pudiendo llegar a 15 cm, y de 1,0 a 3,1 cm de
anchura, pudiendo llegar a 7,0 cm. EI margen de
la lamina es engrosado y amarillento cuando esta
seco ¥, Las ramas, si estan presentes, son glabras
y angulosas, con estrias longitudinales.

Ellimbo de la hoja es hipoestomatico, con estomas
de tipo anomocitico; el mesofilo es heterogéneo,
dorsiventral. En vista frontal la epidermis adaxial
muestra células poligonales, de paredes rectilineas
y con gran cantidad de cristales de oxalato de cal-
cio. La epidermis abaxial presenta células de me-
nores dimensiones que las de la epidermis adaxial;
estomas anomociticos, rodeados por 4-8 células.
En seccion transversal, la epidermis es uniestrati-
ficada, con cuticula espesa y estriada. Las células
fundamentales de este tejido, exhiben numerosos
cristales de oxalato de calcio, en forma de prismas,
bastoncitos, granos de arroz, rafidios, de diversos
tamanos, que se visualizan mejor en luz polariza-
da. La region del mesofilo esta constituida por los
parénquimas en empalizada y esponjoso, ademas
de las nervuras secundarias en distintos grados
de desarrollo. El parénquima en empalizada esta
formado por 2-4 capas y el parénquima esponjoso
por 7-9 capas, de las cuales las medianas son mas
compactas. En estos tejidos de asimilacion, son
comunes numerosos granos de almiddn y cristales
de oxalato calcico. Los haces vasculares de me-
nor orden son colaterales, en su mayoria con gran
cantidad de fibras. En la zona del nervio principal
se interrumpen los parénquimas en empalizada y
esponjoso, presentandose debajo de la epidermis,
tejido colenquimatico de tipo tabular o angular,
constituido por hasta 3 capas en la cara adaxial y
3-4 capas en la abaxial, con células de forma gene-
ralmente poligonal, con pocos espacios intercelula-
res, con idioblastos cristaliferos, ademas de células
con granos de almidén y compuestos fendlicos. La
morfologia del haz vascular principal no es constan-
te en virtud de la variabilidad en la distribucién de
tejidos vasculares, encontrandose envuelto por una
vaina de fibras, abierta o cerrada. En el floema se
presentan idioblastos cristaliferos, idioblastos lipidi-
cos, esclereidas y células con contenido fendlico.

Fuente: www.fitoterapia.net
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El peciolo en seccion transversal posee en la cara na. La regién cortical del peciolo esta formada por
adaxial una pequena convexidad en la region media- colénquima angular y por parénquima. Los tejidos
nay dos pequefas costillas laterales. La epidermis vasculares son semejantes a los presentes en el
posee menor cantidad de cristales que en la lami- limbo, y también el tejido fundamental (FIGURA 2).

FIGURA 2. Anatomia de la hoja de Maytenus ilicifolia Mart. ex Reissek. Dibujo: Méarcia Vignoli da Silva.

A: aspecto general de la cara adaxial de la hoja; B: detalle de la epidermis de la cara adaxial, en vista frontal; C: detalle de la
epidermis de la cara abaxial, en vista frontal; D. esquema parcial de la ldmina foliar, en seccién transversal; E: detalle de la
region del nervio principal, en seccion transversal, conforme a lo sefialado en D; F: detalle parcial de la region del mesdfilo,
en seccion transversal; ab: cara abaxial; G: esquema del peciolo, en seccion transversal. Las escalas corresponden a 0,5
cmenA;aFalOOpmenB,ya0,5mmenG.

Explicacion de los detalles: ab: cara abaxial; ad: cara adaxial; ccf: célula con contenido fendlico; cfe: célula fundamental de
la epidermis; cl: clorénquima; clo: cloroplasto; co: colénquima; cst: costilla; cu: cuticula; cx: zona cortical; ec: esclereida;
ei: espacio intercelular; ep: epidermis; es: estoma; f: floema; fb: fibra; fv: haz vascular; ga: grano de almidon; ic: idioblasto
cristalifero; il: idioblasto lipidico; If: lamina foliar; m: mesofilo; pj: parénquima esponjoso; pl: peciolo;pm: parénquima medu-
lar; pp: parénquima en empalizada; x: xilema.

Fuente: www.fitoterapia.net
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Adulterantes

Un grave problema al que se enfrentan los organis-
mos de control sanitario en Brasil es el alto indice
de adulteracion en productos comerciales. Dos
estudios cromatograficos efectuados sobre mues-
tras comerciales de congorosa revelaron que en la
mayor parte de ellas la planta habia sido adulterada
©.7), Entre los adulterantes mas frecuentes figuran:
Maytenus aquifolia, Maytenus robusta, Jodina rhom-
bifolia, Sorocea bonplandii, Citronella gongonha y
Zollernia ilicifolia ",

Es caracteristica de M. ilicifolia la presencia de
tallos carenados, ramas jovenes cilindricas e es-
triados, espina en el apice de la hoja, estomas de
tipo anomocitico y paredes epidérmicas papilosas.
Respecto a Sorocea bonplandii, el estudio morfoa-
natémico demostrd la presencia de lenticelas en el
tallo, hojas con apice acuminado, contorno sinuoso
de las células de la epidermis superior y estomas
de tipo anomocitico. Ademas produce latex 19,

Citronella gongonha presenta hojas mas elipticas
que M. ilicifolia, mientras que Jodina rhombifolia
contiene hojas romboidales ©. En el caso de Zoller-
nia ilicifolia, los estudios morfolégicos y anatémicos
revelaron la presencia de dos estipulas filiformes
en la base de las hojas, ausencia de espina en el
apice de la hoja y estomas de tipo paracitico 19,
El andlisis por HPLC de su infusién demostré una
constitucién fitoquimica muy similar a M. ilicifolia V.
Dicha planta es empleada popularmente en Brasil
como analgésica y antiulcerogénica 2. En el caso
de Maytenus robusta, los estudios cromatograficos
revelaron una concentracion de friedelina 3 veces
superior a la de Maytenus ilicifolia 13

Finalmente, cabe sefalar que la congorosa perte-
nece botanicamente a una familia y género muy
préximos a la yerba mate, a la cual muchas veces
adultera.

Historia

El nombre genérico Maytenus deriva de “mayten”,
con el cual se conoce popularmente a una espe-
cie chilena emparentada; ilicifolia hace referencia a
la similitud de su hoja con las del género llex @<{p.
e. llex aquifolium, acebo). La congorosa fue muy
empleada en medicina popular e indigenista en la
region del Rio de la Plata como vulneraria, antiulce-
rosa gastrica, antitumoral y antiasmatica. La etnia
Guarani de Paraguay la empleaba como anticoncep-
tiva 1419, Fue en 1922 cuando cobrd notoriedad a
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partir de las investigaciones del Prof. Aluizio Franca
de la Facultad de Medicina de Parana (Brasil), quien
descubrié las propiedades antiulcerosas gastricas
de esta especie en un grupo de pacientes 9. La de-
nominacién popular de «sombra de toro» se debe a
la costumbre de este animal de buscar refugio bajo
su follaje, en especial durante el invierno, cuando el
resto de los arbustos se encuentra sin hojas 7.

Usos etnomedicinales

Las hojas y el tallo preparados en cocimiento y
agregados al mate o cimarrén son empleados en
Argentina en casos de Ulceras sangrantes, hiperten-
sién arterial, dolores articulares, como depurativo,
para facilitar la salivacion, contra el asma y también
como antitumoral 721,

En Paraguay emplean las hojas y corteza en decoc-
cién como anticonceptivo y emenagogo 1419,

En Brasil, la hoja se emplea principalmente como ci-
catrizante de Ulceras gastricas y como antipirética;
siendo mencionadas, ademas, como analgésica,
tonificante, desinfectante y cicatrizante, asi como
para reducir la hiperacidez gastrica y calmar el do-
lor en caso de Ulceras gastroduodenales %24,

En Uruguay se emplea la infusion o decoccion de
las hojas o partes aéreas como eupéptico, anties-
pasmadico, astringente, antiasmatico, anticoncepti-
Vo y emenagogo. Por via externa, como antiséptico
y vulnerario @526,

Composicion quimica

Los principales grupos de constituyentes presentes
en la hoja de M. ilicifolia son triterpenos y polifenoles.

Compuestos triterpénicos

Entre los compuestos triterpénicos y esteroidales
destacan (FIGURA 3): maitenina ¥” maitefolinas A, B
y C, simiarenol, lupeol, lupenona, maitenoquinona,
B-amirina, &-amirina, e uvaol-3- cafeato, betulina,
betulina-3-cafeato, moradiol, eritrodiol, eritrodiol 3-
cafeato ©®, friedelina, friedelan-3-ol, campesterol,
brasicasterol, B-sitosterol, ergosterol, escualeno y
estigmasterol 2930,

Compuestos polifendlicos

Entre los compuestos polifendlicos predominan
los heterosidos de la quercetina y kempferol 8V,
leucoantocianidinas, taninos hidrolizables (acido
tanico), catequinas (catequina, epicatequina, 4-O-
metilepigalocatequina y 4-O-metilentgalocatequina)
y taninos condensados 32 33,

Fuente: www.fitoterapia.net
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Maitefolina A Maitefolina B Maitefolina C

llicifolina Acido maitendlico (= acido polpundico) Cangoronina

COOH

Acido salaspérmico D:B-friedoolean-5-en-3 §,29diol D:A-friedooleanan-29-ol-3-ona

COOCH;

Friedelan- 3-ol

6-oxotingenol 6-oxotingenol OH Uvaol-3-cafeato

FIGURA 3. Triterpenos y esteroides descritos en M. ilicifolia.

Fuente: www.fitoterapia.net
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Tingenona Celastrol

20- a-Hidroximaitenina 22- B-Hidroximaitenina

Cangorosina A éOOCH3

Cangorosina B

FIGURA 3. Triterpenos y esteroides descritos en M. ilicifolia (continuacion).

Fuente: www.fitoterapia.net
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Otros componentes

llicifolinosidos A, By C ®* (FIGURA 4); compuestos vo-
latiles: acido dodecanoico y acetato de geranilo ©9,
trazas de minerales y oligoelementos (hierro, pota-
sio, magnesio, azufre, sodio y calcio) %39, arabino-
galactano (polisacarido constituido por arabinosa,
galactosa, acido galacturénico y ramnosa) ©7.

En otras partes de la planta, en especial las raices,
se han descrito los siguientes triterpenos (FIGURA
3): maitenina ©®, 20c-hidroximaitenina, 22-hi-
droximaitenina ©9, celastrol “9, pristimerina, acido
maitenoico (acido polpunoico) D:B-friedoolean-5-
en-3B,29-diol, D:Afriedoolean-29-ol-3-ona, é&cido
salasperimico, isopristimerina lll, isotingenona Il
cangoronina, ilicifolina “? y 6-oxotingenol “2, Tam-
bién se han identificado trierpenos diméricos consti-
tuidos por unidades de tingenona y pristimerina “3
cangorosinas A y B, isocangorosina A 'y 6,7-dihi-
droisocangorosina A. Finalmente, cabe mencionar
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la presencia de las cangorinas A-J (FIGURA 5), que
son sesquiterpenos esterificados por moléculas de
acido benzoico y/0 acido nicotinico 4449,

La presencia de alcaloides del grupo de la maitensi-
na fue senalada para esta especie en una muestra
recolectada en Paraguay “®, sin embargo no fue
confirmada posteriormente “7.

Acciones farmacologicas

Gran parte de los estudios llevados a cabo con la
hoja de congorosa fueron realizados en Brasil. Se
destaca de esta especie principalmente su activi-
dad antiulcerogénica, confirmada tanto en animales
como en humanos “9,

Atividad antiulcerogénica de la hoja
- Estudios en animales e in vitro

Varios trabajos experimentales han evaluado la acti-
vidad antiulcerogénica de las infusiones y extractos
hexanicos de la hoja de M. ilicifolia, administrados

Isocangorosina A

6',7'-Dihidroisocangorosina A

FIGURA 3. Triterpenos y esteroides descritos en M. ilicifolia (continuacién).

Fuente: www.fitoterapia.net
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FIGURA 5. Cangorinas A-J de M. ilicifolia.
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por via oral e intraperitoneal, a ratas con Ulceras
gastricas inducidas por indometacina y situaciones
de estrés fisico, tomando como referencia los far-
macos convencionales ranitidina y cimetidina. El re-
sultado final arrojo un efecto antiulcerogénico muy
importante en ambos casos, similar a los farmacos
de referencia, acompanado de un incremento en el
volumen y pH (menor acidez) del jugo gastrico “*50),
Un estudio reciente demostrd que tanto el extracto
hexanico como el obtenido con acetato de etilo (do-
sis de 320 mg/kg/peso) disminuyen la ulcerogéne-
sis experimental en ratas sometidas a estrés crio-
génico (temperatura de —18°C durante 45 minutos).
Los resultados observados fueron similares entre
ambos extractos (74,19% y 69,08%, respectiva-
mente) y la droga control cimetidina (74,95%) 2.

La via intraperitoneal demostré mayor potencia pro-
tectora respecto a la oral, lo cual indicaria el carac-
ter sistémico de algunos de los principios activos.
A su vez, las infusiones elaboradas con material
recolectado hacia 2 anos mantuvo practicamente
el mismo nivel de eficacia respecto a las hojas re-
colectadas hacia un ano, lo cual revela el alto grado
de estabilidad de los componentes activos ©3 54,
Similares resultados también fueron observados
con extractos liofilizados de M. ilicifolia (140, 280,
420 mg/kg) administrados intraperitonealmente a
ratas con Ulceras gastricas inducidas por inmovili-
zacién en frio, con un significativo efecto reparador
(p<0,05) respecto al grupo control, asi como au-
mento del volumen y pH de la secrecion gastrica
para todas las dosis administradas ©5 56),

Otro trabajo reciente demostré el efecto benéfico
de un extracto acuoso liofilizado de la hoja de M.
ilicifolia sobre la secrecién éacida gastrica usando
un preparado aislado de mucosa gastrica de rana,
modelo que permite determinar la secrecion de H*
por monitorizacion continua de los cambios de pH
de la solucion que bafa la superficie luminal de la
mucosa. El resultado evidencio una similitud de ac-
cion con respecto al farmaco de referencia (cime-
tidina), un conocido antagonista de receptores de
histamina H, ©7.

En otro estudio se pudo evaluar en ratas la activi-
dad antiulcerogénica de extractos secos obtenidos
por procesos de atomizacion o nebulizacion (con y
sin coadyuvante) y de liofilizacion. Los resultados
indicaron que el atomizado sin coadyuvante fue el
que produjo el menor grado de proteccion (40,1%),
mientras que el atomizado con coadyuvante (didxido

Fuente: www.fitoterapia.net
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de silicio) y el liofilizado mostraron una alta actividad
antiulcerogénica (76,7 % y 73,5% respectivamen-
te). La menor actividad del primer atomizado sin
coadyuvante se asocio a la desnaturalizacién de los
taninos causada por la exposicion a altas tempera-
turas durante el proceso de secado, incluso cuando
ésta ocurre durante un corto periodo de tiempo, lo
cual es congruente con el contenido de taninos to-
tales determinado espectrofotométricamente, que
fue un 27% menor para este extracto ©8.

Del estudio de las fracciones del extracto hexanico
de las hojas, se pudo determinar que los triterpenos
friedelina y friedelan-3-ol contribuirian a la actividad
antiulcerogénica ©?, Sin embargo, la administracion
de un extracto con la mezcla de friedelina y friede-
lan-3-ol Gnicamente, no redujo en ratas las lesiones
ulcerativas gastricas inducidas por indometacina,
lo cual explica que probablemente exista un efecto
sinergizante entre todos los componentes triterpé-
niCOS (60, 61)_

El resto de la accidn antiulcerogénica corresponde-
ria a los taninos condensados y a las catequinas: 4-
O-metilepigalocatequina y su epimero 4’-O-metil-ent-
galocatequina, aislados del extracto acuoso #4162,
Dentro del mecanismo de accion propuesto para
la actividad antiulcerogénica, se ha senalado una
actividad inhibitoria de la bomba de protones, etapa
final com(n de las vias reguladoras de la secrecion
acida gastrica ©3. A su vez, se mencionan como
mecanismos de accion coparticipantes la actividad
antioxidante y antiinflamatoria demostrada por fla-
vonoides y terpenos ©2,

- Estudios en humanos

Tomando en cuenta todas estas experiencias, se rea-
lizd a lo largo de 28 dias, un ensayo clinico sobre
23 pacientes con diagnostico de dispepsia alta no
ulcerativa, en donde el cuadro de acidez y dolor gas-
trico eran los predominantes. Trece de los pacientes
recibieron capsulas de 200 mg de un extracto liofiliza-
do de infusion de hoja de congorosa, a razén de una
unidad diaria. Los diez pacientes restantes recibieron
capsulas con placebo. El grupo que recibié el prepa-
rado activo evidencidé mejorias clinicas sustanciales
respecto del grupo placebo, no informando sobre
efectos adversos o colaterales ©*.

Cuando este mismo esquema fue ensayado en 20
pacientes con diagnostico firme de Ulcera péptica,
en una prueba a doble ciego, los resultados frente
al grupo placebo no fueron considerados significati-
vos, quizas debido al escaso nimero de participan-
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tes en el ensayo. Los investigadores sugieren ante
cuadros ulcerogénicos ajustar la dosis, los dias de
ensayo y aumentar el nimero de pacientes a efec-

tos de poder extraer resultados mas concluyentes
(65)

Otras actividades de la hoja

Se ha sefialado efecto antioxidante en algunos ex-
tractos de congorosa a través de la observacion
del efecto protector que ejerce el mismo sobre el
dafo oxidativo provocado por cloruro de estano en
cultivos de Escherichia coli. 7” Por su parte, los ex-
tractos hexanico y etilacético de las hojas demostrd
efecto antinociceptivo en ratas en los testes de ede-
ma podal bajo induccién por formalina y carrageni-
na %2, En un estudio de actividad afrodisiaca experi-
mental, los extractos diclorometanico y metandlico
elaborado con las hojas de M. ilicifolia demostraron
efectos relajantes (70% en dosis de 10 mg/ml) so-
bre cuerpos cavernosos de cobayos 78,

Actividades de la maitenina
y otros triterpenos de la raiz

La maitenina es un triterpeno que se encuentra prin-
cipalmente en la raiz y en poca cantidad en la hoja,
por lo que es poco plausible que sus actividades
tengan relevancia en la accién de los preparados
de la hoja.

a) Actividad anticancerigena
- Estudios in vitro y sobre animales

El triterpeno maitenina ha presentado actividad inhi-
bitoria en el sarcoma experimental 180, del orden
del 87,46% con dosis de 2,2 mg/kg diarios. En
cambio en el sarcoma de Yoshiba a igual dosis la
eficacia fue menor (58,76%). También pudo consta-
tarse actividad citotéxica sobre lineas celulares de
leucemia P-388, CA-OKB y V79. €667 Por otra parte,
ha sido empleada con resultados satisfactorios en
algunos tipos de cancer de piel en animales 5 68,

El triterpeno aromatico 6-oxotingenol, obtenido de
corteza de raiz, mostr6 moderada actividad cito-
tdxica frente a cultivos de lineas celulares tumorales
L-1210, P-388 y KB. ©3- E| triterpenoide eritrodiol
exhibid in vitro una significativa actividad citotdxica
contra las lineas tumorales KB/S, KB/VJ300 y KU
19-2064,

- Estudios en humanos

En ensayos clinicos efectuados en pacientes con
distintos tipos de patologia neoplasica avanzada
resistentes a quimioterapia, se pudieron observar

Fuente: www.fitoterapia.net
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resultados positivos empleando dosis de maitenina
(150 pg/k diarios) en carcinomas epidermoides de
pilares de amigdala y en los de base de lengua y
laringe. En todos los casos la reduccion de las le-
siones fue entre un 40 y 60% durante los periodos
de prueba (15-25 dias), no observandose sintomas
de toxicidad gastrointestinal ni alteraciones en los
paradmetros hematoldgicos ©2,

La maitenina no resulté ser muy toxica, de acuerdo

con experiencias llevadas a cabo en animales
68)

b) Actividad antimicrobiana

Varios estudios in vitro pudieron constatar que la
maitenina presenta actividad antibacteriana in vitro
frente a gérmenes Gram (+) tales como Bacillus
subtilis, Staphylococcus aureus y Streptococcus
sp. 7972 En Argentina también se realizaron estu-
dios in vitro con extractos alcohdlicos y acuosos
frente a microorganismos Gram (+) y Gram (-) dando
resultados significativos de acuerdo con los halos
de inhibicion que mostraron las placas.”® Extractos
crudos de la raiz demostraron halos inhibitorios (de
manera dosis-dependiente) frente a Staphylococcus
aureus meticilino-resistente (8,4-9,2 mm), S. au-
reus (8,2-8,8 mm), S. epidermidis (9,6-10,6 mm)
y Streptococcus faecalis (9,7-9,8 mm). En cambio,
se obtuvo resistencia en gérmenes Gram negativos
y Bacillus subtilis 74,

Otro ensayo reveld el efecto parasiticida de la pris-
timerina (triterpeno-quinona aislada de la corteza de
la raiz) frente a Trypanosoma cruzi. Esta sustancia
en concentraciones de 25 uM. ha demostrado un
porcentaje de inhibicion superior al 50%.7% A nivel
antifingico, el extracto etandlico de las hojas de-
mostré efectos inhibitorios in vitro sobre el creci-
miento miceliar de los hongos fitopatégenos Fusa-
rium oxysporumy Cylindrociadium apathulatum ®,

Indicaciones

Los preparados de la hoja de congorosa estan
Indicado en el tratamiento de dispepsias y como
coadyuvante en el tratamiento de Ulcera gastrica.

Formas farmacéuticas

Extracto seco: Existen en el mercado brasilero
comprimidos de congorosa con 350 mg de extrac-
to seco estandarizado, equivalente a 13,3 mg de
taninos, calculados como acido tanico. La misma
presentacion ha sido aprobada en Argentina, para
su incorporacion en Atencion Primaria de la Salud.
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Infusion: 20-30 g/1. Existe en Brasil una forma po-
pular conocida como “abafado”, consistente en
colocar 150 ml de agua hirviente en 3 gr de hojas
secas molidas. Luego se filtra y liofiliza. Cada ml de
este preparado (“abafado”) rinde aproximadamente
3,4 mg de residuo seco. La dosis es de 2 mi/kg,
equivalente a 6,8 mg/kg de extracto seco.

Polvo desecado: 400-500 mg.

Seguridad
Efectos adversos y toxicidad
- Estudios en humanos

En lineas generales la administracion de infusiones
de congorosa a humanos en dosis usuales es muy
bien tolerada. En un estudio de toxicologia clinica
(fase 1) sobre 7 voluntarios sanos a lo largo de
14 dias de evaluacion, se demostrd la inocuidad
del extracto (6 g de polvo de hojas en 150 ml de
agua hirviente, siendo esta dosis el doble de la
acostumbrada tradicionalmente). Los pardmetros
hematoldgicos, electrocardiograficos y urinarios no
mostraron alteraciones. En un solo caso fue obser-
vada una discreta elevacion (reversible) de la urea
en sangre ©,

A continuacién, el mismo grupo de investigadores
realizd un ensayo doble ciego sobre 24 pacientes
(13 con extracto vegetal, 11 con placebo), por me-
dio de cépsulas (200 mg c/u, a razén de 400 mg/
dia por 14 dias) de liofilizado del extracto acuoso
seco de hoja de M. ilicifolia (obtenido a partir de 30
g de hoja seca en 150 ml de agua hirviente). Las
mismas fueron suministradas a pacientes con dis-
pepsia alta y ulceras gastroduodenales. Finalizado
el estudio, se pudo constatar en todos los casos
una tolerabilidad muy buena del preparado ©.

Se ha observado que la maitenina provoca algunos
cuadros de dermatitis localizada cuando es adminis-
trada por via intradérmica ©°. En un reciente estudio
clinico efectuado sobre 24 voluntarios sanos, que
recibieron hasta 2.000 mg de extracto seco de M.
ilicifolia, no se observaron sefales de toxicidad ©9.

- Estudios en animales

De acuerdo con investigaciones llevadas a cabo en
la Escuela Paulista de Medicina (Brasil) para la de-
terminacién de toxicidad aguda de los extractos lio-
filizados de M. ilicifolia, se constatd la ausencia de
efectos tdxicos en ratas. Cabe senalar que fueron
ensayadas dosis de 1.360 mg/kg y 2.720 mg/kg,
equivalentes a 200 y 400 veces la dosis normal en
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humanos. Dosis entre 5,4 y 10,8 g/kg no revelan

efecto letal después de siete dias de observacion
(79)

Respecto a los ensayos de toxicidad subcronica,
fue realizado un estudio en ratas para evaluar los
segmentos de fertilidad, teratogénesis y efecto
perinatal y postnatal. Los grupos tratados que reci-
bieron por gavage dosis diarias durante 30 dias de
extracto acuoso liofilizado de M. ilicifolia, en dosis
entre 40 y 80 veces superiores a las usadas en hu-
manos (272 mg/kg a 544 mg/kg), no evidenciaron
diferencias en cuanto al nimero de fases de estro ni
del intervalo medio entre los periodos de estro 7.

El tratamiento con dosis de 544 mg/kg durante 45
dias antes del apareamiento, demostré no afectar
el nimero de hembras fertilizadas, como asi tampo-
co los dias de fecundacion, el nimero y peso de las
crias. En ninglin caso fueron observadas malforma-
ciones congénitas, ni se vio afectado el nimero de
partos ni la prefiez. En cuanto al nimero de crias se
observo un valor ligeramente superior en el grupo
tratado y una disminucion estadisticamente signifi-
cativa en el peso de las crias tratadas con dosis
de 272 mg/kg diferencia que desaparece después
de 7, 14 y 21 dias del nacimiento. No se detec-
taron diferencias en cuanto al reflejo postural, dia
de apertura de ojos y dia de deambulacién adulta.
Las ratas adultas cuyas madres recibieron extracto
de M. ilicifolia durante la gestacion no presentaron
alteraciones cuando se sometieron al test compor-
tamiento a campo abierto y de aprendizaje en el
laberinto T. La administracion diaria de extracto
en concentraciones de 136 mg/kg y 272 mg/kg
durante sesenta dias no perjudico la capacidad pro-
creadora de ratas machos. No se observaron dife-
rencias significativas entre el nimero de crias por
nidada, el peso promedio ni la fecha de parto “7.

Atendiendo al uso popular de M. ilicifolia como
contraceptivo, abortivo y emenagogo por mujeres
en Paraguay, norte de Argentina y Sur de Brasil,
se llevo a cabo un estudio a efectos de analizar el
comportamiento de extractos hidroalcoholicos de
Maytenus ilicifolia en diferentes fases de prefiez en
ratones. Las hembras tratadas con el extracto reci-
bieron 1000 mg/kg/dia, via oral, en tanto el grupo
control recibié agua destilada. Finalizado el ensayo
no fueron observadas diferencias significativas en
la ganancia de peso entre los grupos tratados. En
cambio se observé una significativa disminucion
(30,1 %) del nimero de sitios de implantacién para
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FIGURA 6. Hoja de congorosa. Foto: S. Canigueral.

los animales que recibieron el extracto en el periodo
de preimplantacion. Los extractos administrados
durante o después de la implantacion no produjeron
un incremento significativo de reabsorciones, mal-
formaciones o muerte fetal. Tampoco se observaron
efectos embriotodxicos ni alteraciones morfolégicas
en los dérganos reproductivos. La actividad estrogé-
nica de los extractos no provocé una apertura pre-
matura de la vagina o cornificacién del epitelio pero
si tuvo un efecto uterotrépico. Los hallazgos sugie-
ren que la pérdida durante la fase de pre-implanta-
cion puede deberse al efecto de los estrogenos de
la planta sobre el balance estrogeno-progesterona
durante la implantacion modificando la receptividad
uterina del embridn, hechos que alertan sobre el
uso indiscriminado de esta planta en forma natural
o en derivados fitoterapicos empleados como an-
tiulcerogénicos en mujeres embarazadas €2,

Otros estudios demostraron que el extracto eta-
nolico de las hojas de congorosa administrado
intraperitonealmente a ratas macho en dosis de
200 mg/kg/dia durante 20 dias o en dosis de 800
mg/kg/dia por 30 dias, no produce cambios o al-
teraciones en la espermatogénesis @V De los estu-
dios de toxicidad preclinicos efectuados en ratas,
se demostré que las dosis de 700 y 1.400 mg/kg
de M. ilicifolia no influyen en el test de rotacion en
rueda en relacion con el grupo control (tiempo de
permanencia del animal en una rueda giratoria), ni
altera el tiempo de suefio inducido por fenobarbital.
No pudo establecerse la DL50 ya que megadosis
de 10.880 mg/kg no provocaron efectos toxicos
de consideracién en los animales utilizados en el
ensayo ©9,

Fuente: www.fitoterapia.net
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También fue evaluada la farmacologia y toxicologia
(aguda y subcrdnica) de una mezcla 1:1 de M. ilici-
foliay M. aquifolia en ratas y ratones, demostrando
el preparado ser atéxico cuando se administra en
forma aguda o en forma prolongada (2-3 meses,
via oral) en dosis cientos de veces mayores que
las ingeridas por el hombre. No fueron observados
efectos adversos sobre los parametros de ferti-
lidad, como tampoco demostré ser un agente te-
ratogénico o inductor de teratogenicidad. Solo en
administracion intraperitoneal se observaron algu-
nos efectos sobre SNC, tales como narcolepsia y
estado depresivo general €2,

Estudios toxicogenéticos para evaluar la actividad
antimutagénica de las infusiones de M. ilicifolia en
presencia de activacion metabolica, demostraron
una alta y significativa inhibicion de la mutagenici-
dad inducida por aflatoxina B,, 2-aminfolfluoreno y
2-aminoantraceno, empleando tanto Salmonella TA-
98 como TA-100, a dosis entre 25-500 mg/placa.
La mayor inhibicién mutageica se observo con un
75% de las dosis @3 84,

Otros estudios de mutagenicidad in vitro, demos-
traron que los extractos de M. ilicifolia no producen
alteraciones cromosomicas en células de médula
Osea ni alteran la division celular correspondiente
a células de raiz de Allium cepa. A la luz de estos
resultados los investigadores concluyeron que el
consumo de infusiones de Maytenus ilicifolia es se-
guro cuando se administra en las dosis y durante el
tiempo establecidos por la medicina tradicional ©9.

Contraindicaciones

Se ha mencionado que esta planta podria reducir
la secrecion lactea en mujeres que amamantan 0,
Los diferentes estudios de fecundidad realizados en
ratas arrojan resultados contradictorios, por lo que
se desaconseja el empleo de infusiones o extractos
de congorosa durante el primer trimestre de em-
brazo @9,

Interacciones
No se han descrito.

Estatus legal

La hoja de M. ilicifolia especie se encuentra incor-
porada en el fasciculo n° 4 de la Farmacopea Bra-
silera, 4° Edicion ® y en el listado de plantas para
registro simplificado ©7, En Brasil, M. ilicifolia ha
sido incorporada dentro de los proyectos de asis-
tencia sanitaria de varios municipios pertenecientes
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a estados del sur del pais (Maringa, Curitiba, Gua-
rapuava, etc.). En Argentina, ha sido recientemente
incorporada en Atencién Primaria de la Salud. Al
respecto, la Asociacion Argentina de Fitomedicina
ha firmado convenios con los Ministerios de Salud
de Intendencias pertenecientes a las provincias de
Misiones, Santa Fe y Buenos Aires, para su distribu-
cion gratuita entre los sectores desfavorecidos de
la poblacion.
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