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Clinica

Tratamiento de alteraciones del suerio y ansiedad
con un extracto de kava kava

Un ensayo clinico multicéntrico, aletorizado y a
doble ciego, ha mostrado la eficacia de un extrac-
to de Kava kava (WS® 1490) en el tratamiento de
pacientes con alteraciones del suefio asociadas a
estados de ansiedad y tensién de origen no psi-
cotico, durante 4 semanas. El ensayo se realizé
con un total de 61 pacientes. Se observo una
mejora significativa de la calidad y del efecto recu-
perador del suefio. Ademas, se produjo un aumen-
to de los periodos de sueno profundo y, sin
embargo, no se produjeron alteraciones de las
fases REM del suefo. El extracto fue bien tolera-
do, y tras el tratamiento no se observaron sinto-
mas de sindrome de abstinencia V. En otro estu-
dio, el mismo extracto de kava kava, produjo una
mejoria significativa en pacientes con ansiedad
neurdtica. Se comprob6 también que el extracto
no altera la funcién hepatica 2.

Recientemente, se ha asociado la ingesta de
suplementos de kava kava con la aparicion de
hepatotoxicidad aguda. Por este motivo, se ha

Hemeroteca

Ester Risco Rodriguez

estudiado, in vitro, el efecto del principal alcaloide
(pipermetistina) y las kavalactonas (7,8-dihidrome-
tisticina) en células humanas de hepatoma. La
pipermetistina, en contraste con las kavalactonas,
disminuye los niveles de ATP celular y el potencial
de membrana mitocondrial, e induce la apoptosis.
Estos resultados sugieren que la pipermetistina, y
no las kavalactonas, podria ser el componente
responsable de las reacciones infrecuentes pero
severas de hepatotoxicidad producidas por el
kava, EI mecanismo de accion se relacionaria con
la interrupcion de la funcién mitocondrial, causan-
do la muerte celular .

Eficacia del harpagofito en el tratamiento de la
artrosis de cadera y de rodilla

Un ensayo clinico con 75 pacientes mostro el
efecto beneficioso de un extracto acuoso de la
raiz de harpagofito (Harpagophytum procum
bens), en el tratamiento de la artrosis de caderay
de rodilla. El objetivo de este estudio, multicéntri-
co y no controlado, era establecer la eficacia y la
evaluacién de la seguridad a largo plazo de este
extracto en el tratamiento de la artrosis. Para las
medidas del dolor, rigidez y funciones fisicas se
utilizé el indice de osteoartritis WOMAC. Se esta-
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blecid una duracion de 12 semanas y se adminis-
tr6 una dosificacion correspondiente a 50 mg de
harpagésido diario. Los pacientes (24 hombres y
51 mujeres) experimentaron una considerable
mejoria en el dolor y en los sintomas de la osteo-
artritis, asi como una mejora de la rigidez y de la
funciones fisicas .

Efecto de las isoflavonas en la pérdida 6sea y en
las hiperlipidemias

Las isoflavonas, derivadas del trébol rojo (Trifo-
lium pratense), mostraron un efecto potencial-
mente preventivo de la pérdida 6sea en un estudio
con mujeres, de edades comprendidas entre 49 y
65 anos. La dosificacion diaria consistia en 26 mg
de biochanina A, 16 mg de formononetina, 1 mg
de genisteina y 0,5 mg de daidzeina (Promensil ®).
Los efectos fueron significativos en la regién lum-
bar y se atribuyen principalmente a la daidzeina ®'.
Ademas, en otro estudio, con 46 hombres y con
34 mujeres postmenopausicas, se ha observado
que el tratamiento con una muestra de isoflavonas
derivadas del trébol rojo rica en biochanina (la iso-
flavona precursora de la genisteina), y no una
muestra rica en formononetina, disminuye las LDL
en hombres y no en mujeres. Por consiguiente, la
respuesta hipolipidémica parece estar ligada al
sexo. Estos resultado estaria relacionados con el
fracaso observado en estudios anteriores, que se
habian realizado fundamentalmente con mujeres ©.

Tratamiento alternativo para los sofocos asocia-
dos a la menopausia

La combinacién de Angelica sinensis y Matricaria
chamomilla (Climex ®) ha resultado ser efectiva en
la reduccion del nimero y la intensidad de los
sofocos asociados a la menopausia, en un estudio
realizado con 55 mujeres postmenopausicas que
habian rechazado la terapia hormonal. También se
produjo un mejora de las alteraciones del sueno y
de la fatiga. Los efectos fueron observados duran-
te el primer mes de tratamiento 7.

Eficacia de la alcachofa en el tratamiento de la dis-
pepsia

El extracto de alcachofa (HeparSL ®) ha mostrado
ser efectivo en el tratamiento de la dispepsia.
Este efecto ha sido observado con 247 pacientes
con dispepsia funcional, de entre 18 y 75 aios,
en un ensayo clinico multicéntrico, doble ciego,
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frente a placebo, de 6 semanas de duracién. Ade-
mas de una mejora de la enfermedad, se produjo
un aumento de la calidad de vida. El mecanismo
de accion atin no ha sido elucidado ©.

Interaccion de hipérico con los anticonceptivos
orales, teofilina y omeprazol

Un estudio de la Universidad de Indiana recomien-
da la utilizacién de un método anticonceptivo de
barrera durante el consumo del hipérico. En esta
publicacion se expone ampliamente la interaccion
de hipérico con los anticonceptivos orales, en un
estudio realizado con 12 mujeres y donde se
observa un aumento en la incidencia del adelanto
de las hemorragias. El hipérico incrementa la acti-
vidad del citocromo P450 (CYP) 3A, efecto que
produce el aumento del metabolismo de los anti-
conceptivos orales ©. En otro estudio de 14 dias
de duracién, el tratamiento con hipérico disminu-
yo sustancialmente la concentracion plasmatica
de omeprazol. EI omeprazol se metaboliza
mediante CYP3A4 y CYP2C19, por tanto una tera-
pia conjunta con ambos tratamientos necesitara
del ajuste de la dosis de omeprazol 9. Otra de
las posibles interacciones del hipérico podria
afectar a la farmacocinética de la teofilina. Sin
embargo, un estudio de 15 dias de duracion con-
cluye que no se producen cambios en la farmaco-
cinética de la teofilina en plasma, aunque se
observa una tendencia al incremento de la ratio de
acido 1-metilurico/cantidad total excretada en
orina. La metabolizacion de la teofilina se produce
principalmente mediante CYP1A2 y en parte por
CYP2E1 y CYP3A4 1. Adicionalmente, se ha
publicado una revision de los ensayos clinicos
sobre la actividad antidepresiva de los extractos
de hipérico 12,

Farmacologia/Mecanismos de accion

Ultimos estudios con cimicifuga

La acteina, aislada del rizoma de la cimicifuga
(Cimicifuga racemosa), ha resultado presentar
una potente actividad inhibidora de la replicacion
del HIV en linfocitos humanos. Otras saponinas de
esta droga también han resultado ser activas 3.
Ademas, se conocen nuevos datos que justifican
la utilizacion del rizoma como alternativa a la tera-
pia estrogénica. Un estudio in vitro muestra la acti-

vidad de los extractos isopropandlico y etandlico

Fuente: www.fitoterapia.net
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del rizoma de cimicifuga sobre células humanas
de adenocarcinoma de mama. Estos extractos no
presentan actividad proliferativa e inducen la
apoptosis (muerte celular programada) tanto en
las células estrogeno receptor positivas (MCF-7)
como en las estrogeno receptor negativas (MDA-
MB231). La actividad apoptética estd mediada
por la activacion de caspasas 4.

Posible eficacia preventiva y terapéutica del
extracto de semilla de uva en el cancer de pros-
tata

Un grupo de investigacion de la Universidad de
Colorado ha demostrado, in vivo, que un extracto
de semilla de uva (Traconol ®) inhibe el crecimien-
to y la proliferacion de células humanas de carci-
noma avanzado de prostata andrégeno indepen-
diente. Estos efectos se acompafian de un
aumento del indice de apoptosis y una potente
inhibicién de la angiogénesis del tumor. Uno de
los posibles mecanismos podria estar relaciona-
do con un incremento de los niveles del factor de
crecimiento IGFBP-3. El nivel de IGFBP-3 es inver-
samente proporcional al riesgo de aparicién de
cancer de prdstata. Ademas, el extracto de semi-
lla de uva disminuye la secrecion de factor de cre-
cimiento del endotelio vascular (VEGF) de las célu-
las de cancer de préstata, y éste es un efecto
relacionado con la inhibicién de la angiogénesis
del tumor 12, Adicionalmente, el mismo grupo de
investigacion sugiere que el extracto de semilla
de uva presenta una potencial actividad antian-
giogénica, asociada a una accion antiproliferativa,
proapoptoética e inhibidora de la secrecién de
metaloproteinasas (MMPs) de las células endote-
liales 118,

Mecanismo de accion del efecto hipoglucémico
del extracto de ortiga. Otras actividades farma-
coldgicas

Estudios in vivo demuestran que el extracto acuo-
so de hoja de ortiga (Urtica dioica L.) produce un
aumento de los niveles de insulina y una disminu-
cion de los niveles de glucosa, en ratas normales
y con diabetes inducida. Mediante ensayos in
vitro, se comprueba que este extracto provoca un
aumento de la secrecién de insulina por los islo-
tes de Langerhans 7). En diferentes ensayos in
vitro, el extracto de las partes aéreas de ortiga ha

"

mostrado una potente actividad antioxidante. El
principal mecanismo de accién se atribuye a la
destacada habilidad donadora de hidrégeno, que-
lacion de metales y secuestrante de peroxido de
hidrogeno, superdxido y radicales libres. Ademas,
posee acitividad antibacteriana, frente a bacterias
Gram-positivas y Gram-negativas, actividad antiul-
cerosa y efecto analgésico 19,

Efectos del extracto de ginkgo en el tratamiento
de la Ulcera duodenal

En un modelo experimental en ratas con Ulcera
duodenal inducida con &cido acético, la adminis-
tracion intra venosa de extracto de hoja de gink-
go mejord la cicatrizacién y proliferacién de la
mucosa mediante una accién antioxidante y cito-
protectora. El extracto de ginkgo puede eliminar
la inflamacién producida por la ulcera duodenal,
probablemente por su efecto antioxidante, supri-
miendo la produccién de especies reactivas de
oxigeno y de nitrégeno, y restaurando los niveles
de superdxido dismutasa que aumentan la pro-
teccion frente a la peroxidacion lipidica. Ademas,
se produce un incremento en la concentracion de
PGE2, relacionado con la citoproteccién y con la
mejora de la mucosa duodenal 9.

Urtica dioica. Foto: Bernat Vanaclocha.

Fuente: www.fitoterapia.net
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Cannabis sativa. Foto: Bernat Vanaclocha.

Implicacion del A%tetrahidrocannabinol en los dis-
tintos efectos del Cannabis. Tratamiento para la
esclerosis multiple

Un grupo de investigacién de la Universidad de
Londres ha demostrado que existen claras dife-
rencias entre los efectos de A%tetrahidrocannabi-
nol puro y el extracto de Cannabis sativa. El estu-
dio incide en la posibilidad de separar los efectos
psicoactivos de los anticonvulsivantes, y de mini-
mizar asi los efectos secundarios y aumentar la
eficacia. En un futuro, la elaboracion de prepara-
ciones conteniendo diferentes proporciones de
cannabinoides podra utilizarse en diferentes indi-
caciones terapéuticas @9, Por otra parte, un
ensayo clinico, de 15 semanas de duracion reclu-
16 pacientes con esclerosis multiple que recibie-
ron tratamiento oral de extracto de Cannabis o de
A%tetrahidrocannabinol. Los cannabinoides no
resultaron ser efectivos, segln la escala Ashworth,
en el tratamiento de los espasmos asociados a la
enfermedad. No obstante, los pacientes observa-
ron una mejora en la movilidad, en la percepcion
de los espasmos y en el dolor @1,

Posible riesgo del consumo de mate

Este estudio es una revision de las publicaciones
que relacionan el consumo del mate con la apari-
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cion de diversos tipos de cancer, a pesar de que
no existen datos experimentales con animales
sobre la posible carcinogenicidad del mate.
Segln los autores, diversas evidencias en la lite-
ratura sugieren que el consumo de mate esta
relacionado con el desarrollo de procesos cance-
rigenos en la cavidad oral, faringe, laringe y eso-
fago. Si bien el mecanismo de accién es desco-
nocido, se han sugerido tanto mecanismos
quimicos como térmicos. Los autores concluyen
que la informacioén disponible sugiere que el con-
sumo de mate es un factor de riesgo para el can-
cer de las vias respiratorias y digestivas altas 2.

Actividad antiinflamatoria y antioxidante del &loe
vera

Un estudio sobre la actividad antiinflamatoria del
gel de aloe vera justifica la aplicacién terapéutica
del tratamiento, mediante administracion oral, en
la enfermedad inflamatoria intestinal. El gel de
aloe vera inhibe, in vitro, la produccién de espe-
cies reactivas de oxigeno y de prostaglandina E2,
y la liberacién de interleukina 8 por las células
intestinales CaCo?2 3. Ademas, un estudio in vivo
sugiere que la suplementacién con aloe vera eli-
mina el dafio oxidativo producido por los radicales
libres y el incremento del colesterol asociado con
la edad ¥,

Potencial terapéutico de la hoja de ginseng ame-
ricano en el tratamiento de la diabetes tipo 2

El extracto de las hojas del ginseng americano
(Panax quinquefolius) ha presentado actividad
antihiperglucemiante y termogénica in vivo. Ade-
mas, se observa una disminucién en el peso cor-
poral atribuida al aumento del consumo energéti-
co y a la disminucién del consumo de alimentos.
El perfil de ginsendsidos de las hojas del ginseng
americano es diferente al de la raiz o el fruto. Los
seis ginsendsidos mayoritarios de las hojas son
Rb1, Rb2, Rc, Rd, Re y Rgl 29,

Profilaxis de la caries dental con té

Un estudio de la Universidad de New Jersey
demuestra que mediante la ingesta oral de extrac-
tos de hoja de té (verde o negro), es posible man-
tener altos niveles de catequinas en la boca. La
masticacion de las hojas de té puede liberar de
forma eficaz altas concentraciones de estos poli-

Fuente: www.fitoterapia.net
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fenoles y se recomienda el desarrollo de formula-
ciones que permitan la liberacion sostenida, a
base de gomas. Esta investigacion sugiere la
posible utilizacién de té en la prevencién del can-
cer oral y de la caries dental 129,

Estudios epidemiolégicos

Isoflavonas y riesgo de cancer de mama

En mujeres occidentales, una elevada ingesta de
fitoestrogenos (isoflavonas y lignanos) no esta
relacionada con el riesgo de apariciéon de cancer
de mama. Esta es la conclusion extraida de un
estudio realizado en la ciudad de Utrecht, sobre
15.555 mujeres, de edades comprendidas entre
50y 69 anos, reclutadas entre 1993y 1997. Las
participantes fueron divididas en cuatro subgru-
pos diferentes segin el consumo de fitoestroge-
nos. Sin embargo, los datos de este estudio fue-
ron recogidos tras un consumo reciente de
isoflavonas y no en personas que las consumian
desde una edad temprana 7).

Formulacion

Adicion de extracto de regaliz en una crema de
hidroquinona

Este estudio expone que la adicion de extracto
metanolico de la raiz de regaliz, en la formulacién
de substancias susceptibles a la oxidacién, pro-
duce un efecto antioxidante efectivo. De esta
forma, la estabilidad fisica de la hidroquinona, en
una crema al 2%, mejora tras la adicién de extrac-
to de raiz de regaliz al 0,5% y 1,0% 8,

Sinergismo negativo de la capacidad antioxidante
debida a la interaccion de fenoles

Segun un estudio in vitro, la capacidad antioxidan-
te de una substancia puede verse modificada por
la interaccion con otros compuestos, y no siem-
pre en un sentido positivo. La Unica forma de
conocer las implicaciones de la adicién, principal-
mente en alimentos, de un nuevo fenol para
aumentar la capacidad antioxidante, y consecuen-
temente la estabilidad, es la realizacion de estu-
dios experimentales del sistema considerado.
Este estudio se basa en la observacion de una
interaccion negativa de la capacidad antioxidante
en una mezcla de catequina, resveratrol y querce-
tina 29,
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Analitica

Estudio de la FDA sobre el andlisis de ginsendsidos

Un estudio de la FDA, recoge los resultados obte-
nidos por 12 laboratorios colaboradores sobre el
analisis de los ginsenosidos en la raiz desecada
de Panax ginseng y de Panax quinquefolius y de
dos productos comerciales. El estudio ha sido
realizado mediante cromatografia liquida de los
extractos metandlicos. Se detectaron, a la longi-
tud de onda de 203 nm, los ginsendsidos Rby,
Rb,, Rc, Rd, Re y Rg; B9, Proporciona datos de
repitibilidad y recuperacion, e indica que el méto-
do no es aplicable para la deteminacion de Rg; y
Re en productos ginseng con niveles inferiores a

300 mg/ke.

Espectometria de masas en el anélisis estructural
de flavonoides

Cuyckens y Caléis exponen una revision sobre los
métodos de espectrometria de masas (MS) dis-
ponibles para la elucidacion estructural de flavo-
noides. La MS proporciona nuevas metodologias
para la caracterizacion de los flavonoides. Se
trata de una técnica que, en combinacién con
otras técnicas espectroscépicas como UV y NVR,
o directamente acopladas en un sistema HPLC-UV-
MS-NMR, constituye una herramienta muy potente
para la identificacion de mezclas desconocidas de
compuestos polifendlicos. En el articulo trata los
métodos de preparacion de la muestra y de anali-
sis mediante HPLC-MS y MS en tandem emplea-
dos para la caracterizacion de aglicones flavoni-
cos y 0-, C-, O-C- y acetil-heterésidos, asi como
para su diferenciacion G

Método validad por HPLC para la valoracion simul-
tanea de acido achicorico y alquilamidas en Echi -
nacea purpurea

Se ha publicado el primer método para la deter-
minacién conjunta de derivados del acido cafeico,
por ejemplo el &cido achicérico, y las alquilamidas
en diferentes partes de Echinacea purpurea y de
productos derivados. Es un método de HPLC en
fase reversa, robusto y con muy buena reproduc-
tibilidad, que permite tanto la determinacién cuali-
tativa como cuantitativa. El método permite dife-
renciar de una forma rapida Echinacea purpurea
de E. angustifolia y E. pallida. En el articulo se
muestra la validaciéon del método y el proceso de
extraccion 82,

Fuente: www.fitoterapia.net
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Deteccion de residuos de pesticidas de carbamato

Un grupo de investigacion japonés ha publicado la
optimizacion de un método analitico para la deter-
minacion de residuos de pesticidas de carbamato
en verduras y frutos. Se trata de un método de
fotoionizacion a presiéon atmosférica (APIl), que
representa una nueva alternativa a la técnica por
LC-MS. El uso de pesticidas de carbamato esta
aumentando en los Ultimos anos. Son substancias
con un amplio espectro de accién, con relativa
rapida desaparicion, y generalmente baja toxici-
dad en mamiferos. Sin embargo, debido a que
son inhibidores de la acetilcolinesterasa han sido
considerados como téxicos para los humanos.
Hecho que ha impulsado la introduccion de regu-
laciones especificas en Estados Unidos, Europa y
Japon. La técnica de APPI presenta una alta sen-
sitividad y selectividad, asi como ventajas para su
utilizacion como método de rutina en el analisis de
estos pesticidas 3.

Cuantificacién de componentes de Uncaria tomen
tosa

Este estudio propone un método de analisis
mediante HPLC-ES/MS de los extractos de corte-
za y hojas de Uncaria tomentosa, valido para el
control de calidad industrial. EI objetivo del estu-
dio es desarrollar y optimizar técnicas rapidas
para determinar los alcaloides y los heterésidos
del acido quindvico. Por un lado, los alcaloides se
analizaron mediante extraccion en fase solida
empleando una resina catiénica y se separaron
eficazmente por gradiente. En la corteza predo-
minan los alcaloides pteropodina, isopteropodina
e isomitrafilina, mientras que en las hojas, los
alcaloides mayoritarios son mitrafilina e isomitrafi-
lina, todos ellos alcaloides pentaciclicos. Por otro
lado, los heterdsidos de acido quindvico se anali-
zaron directamente en el extracto crudo, tanto
mediante un andlisis rapido por “on flow” ES/MS
como mediante una técnica analitica mas comple-
ta por HPLC/MS 34,

Normativas y recomendaciones

Recomendaciones de la Organizacion Mundial de
la Salud sobre las buenas practicas agricolas y de
recoleccion de plantas medicinales

La Organizacion Mundial de la Salud publicé el
pasado 10 de Febrero (2004), una serie de pau-
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tas agricolas y de recoleccion de plantas medici-
nales (GACP). Se trata de un paso inicial que reco
ge las recomendaciones propuestas por los
gobiernos nacionales para conseguir una produc
cion de alta calidad, segura, sostenible y ecoldgi-
ca. En el escrito se incide en que una de las prin-
cipales causas de los efectos adversos esta
relacionada con la baja calidad de las plantas medi-
cinales. El cultivo, recoleccion y clasificacion
correctos son algunos de los factores mas impor-
tantes en la calidad y seguridad de estos produc-
tos. Se destaca, también, la necesidad de la implan-
tacion de cultivos, para prevenir la extincién de
algunas especies en peligro y la destrucciéon de
habitats naturales. El texto completo esta disponible
en www.who.int/mediacentre/notes/2004,/np3/en/.
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