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RESUMEN

Introduccioén: en Cuba y otros paises del Caribe se reporta el uso tradicional de
plantas medicinales para afecciones como amigdalitis, cefaleas, aftas, picaduras,
artritis, entre otras, que tienen entre sus sintomas y signos dolor e inflamacién; no
existen suficientes estudios de validacion preclinica para las preparaciones que se
utilizan.

Objetivos: evaluar el efecto antiinflamatorio preclinico de preparaciones de 5
plantas medicinales de uso tradicional: Bidens pilosa L. (romerillo), Citrus
aurantifolia (Christm) S. (limén), Hyptis verticillata J., Morinda citrifolia L. (noni) y
Musa x paradisiaca L. (platano).

Métodos: se empled el modelo de edema de oreja inducido por aceite de Croton en
ratones albinos OF-1 machos (20-25 g), 6 animales por grupo. Se aplicd
tépicamente: zumo de partes aéreas frescas de Bidens pilosa (romerillo) y de fruto
de Citrus aurantifolia (limén), decocciones al 30 % de partes aéreas secas de
Hyptis verticillata, hojas frescas de Morinda citrifolia (noni), y de hojas frescas de
Musa x paradisiaca (platano), 10 pL en cada cara de oreja tratada. Se utilizé6 como
control positivo dexametasona 0,1 mg/oreja.

Resultados: se obtuvo una reduccion del edema inducido por aceite de Croton con
las preparaciones de zumo de Citrus aurantifolia y las decocciones al 30 % de
Morinda citrifolia y Musa x paradisiaca; con un considerable porcentaje de inhibicion
para cada una de ellas. El zumo de Bidens pilosa y la decoccion 30 % de Hyptis
verticillata no redujeron significativamente la formacién del edema.

Conclusiones: los resultados experimentales permiten la validaciéon preclinica de la
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actividad antiinflamatoria del zumo de Citrus aurantifolia y las decocciones a 30 %
de Morinda citrifolia y Musa x paradisiaca, asi como su empleo tradicional, no
siendo asi para el zumo de Bidens pilosa y la decocciéon al 30 % de Hyptis
verticillata.

Palabras clave: Bidens pilosa L., (romerillo), Citrus aurantifolia (Christm) S.
(limén), Hyptis verticillata J., Morinda citrifolia L. (noni), Musa x paradisiaca L.
(platano), efecto antiinflamatorio.

ABSTRACT

Introduction: the use of medicinal plants for the treatment of conditions such as
tonsilitis, headaches, aphtas, insect bites and arthritis, has been reported in Cuba
and other Caribbean countries. Pain and inflammation are among the signs and
symptoms of these conditions. There are not enough studies about the preclinical
validation of the preparations used.

Objectives: evaluate the preclinical anti-inflammatory effect of preparations from
five medicinal plants of traditional use: Bidens pilosa L. (romerillo), Citrus
aurantifolia (Christm) S. (lemon), Hyptis verticillata J., Morinda citrifolia L. (noni)
and Musa x paradisiaca L. (banana).

Methods: the Croton oil ear edema test model was used in male albino OF-1 mice
(20-25 g), 6 animals per group. Juice from fresh aerial parts of Bidens pilosa
(romerillo) and from the fruit of Citrus aurantifolia (lemon), 30 % decoctions of dry
aerial parts of Hyptis verticillata, fresh leaves of Morinda citrifolia (noni), and fresh
leaves of Musa x paradisiaca (banana), 10 pL, were topically applied on both sides
of the ear being treated. Dexamethasone 0.1 mg/ear was used as positive control.
Results: Citrus aurantifolia juice preparations and the 30 % Morinda citrifolia and
Musa x paradisiaca decoctions reduced Croton oil ear edema with a high inhibition
percentage. Bidens pilosa juice and the 30 % Hyptis verticillata decoction did not
reduce edema formation significantly.

Conclusions: experimental results support the preclinical validation of the anti-
inflammatory activity of Citrus aurantifolia juice and the 30 % decoctions of
Morinda citrifolia and Musa x paradisiaca, as well as their traditional use. Bidens
pilosa juice and the 30 % decoction of Hyptis verticillata are not validated.

Key words: Bidens pilosa L. (romerillo), Citrus aurantifolia (Christm) S. (lemon),
Hyptis verticillata J., Morinda citrifolia L. (noni), Musa x paradisiaca L. (banana),
anti-inflammatory effect.

INTRODUCCION

Las enfermedades que evolucionan con dolor e inflamacién como parte de sus
sintomas y signos son frecuentes, lo que ha provocado el aumento del consumo de
farmacos analgésicos y antiinflamatorios no esteroideos (AINES) y esteroideos
(AIE), con sus consecuentes efectos adversos. El tratamiento con plantas
medicinales, utilizado desde tiempos ancestrales, es una alternativa para el alivio
de estos sintomas. No existe suficiente evidencia cientifica para la validacion de
estos usos, por lo que es necesario investigar y desarrollar agentes
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antiinflamatorios seguros y eficaces a partir de plantas medicinales de uso
tradicional para estas afecciones.!

Bidens pilosa L., de la familia Asteraceae, clasificada por primera vez en Species
Plantarum 2 (p. 832) en 1753.%3 Muy comun en Cuba, se conoce como romerillo y
en otros paises como manzanilla del pais, margarita o cadillo rocero. Se utiliza
tradicionalmente la planta entera en decoccion o infusidon por via oral como
antiinflamatorio, para eliminar infecciones, quitar dolor, fiebre, edema y machacada
como pasta en anginas; las hojas mascadas o en cocimiento se usan para aftas
bucales.?**

En la familia Rutaceae se encuentra Citrus aurantifolia (Christm.) Siwngle (Limonia
aurantifolia Christm.),® especie arbdrea conocida como lima, limén, limén agrio o
limonero, cultivada en regiones tropicales.®>®’ Se encuentra dentro de las
principales plantas medicinales usadas en procesos inflamatorios en el area del
Caribe.? Se reporta el uso del zumo fresco, aplicado en mordeduras, picaduras,
granos, salpullidos y por via oral para la disenteria, infeccion de garganta, tos,
dolor de estémago y de cabeza. ®°

Hyptis verticillata (Jack), (Lamiaceae) (John Charles), planta originaria de América
Central, extendida al Caribe. Asociada a vegetacién de bosques tropicales.®°
Estudios farmacoldgicos recientes han demostrado actividad significativa que avalan
su uso tradicional como agente antimicrobiano, antiinflamatorio, entre otros.
Extractos de planta y sus metabolitos exhiben acciones citotéxica, antioxidante,
antiinflamatoria, antibacteriana, antifangica, antiviral y hepatoprotectora.*®

Morinda citrifolia L. (sin., Morinda bracteata Roxb. y Morinda litoralis Blanco), de la
familia Rubiaceae. Nombre popular noni y en Cuba también mora de la india.®> Con
indicacién de uso tépico de hojas en cataplasma para dolor reumatico, inflamacion,
neuralgia, Ulceras y gota.'! Es considerada una planta con actividad
anticancerigena, antibacteriana, antiviral, antitumoral, analgésica, antiinflamatoria,
entre otras.'?*?

A la familia Musaceae pertenece Musa x paradisiaca L. (platano).® Planta nativa de
la India y cultivada en regiones tropicales.”** En Cuba se ha utilizado la hoja y la
cascara del fruto para verrugas; la savia del pseudotallo posee propiedades
analgésicas y con miel de abeja se utiliza para el asma bronquial.® los reportes
muestran la actividad antiulcerosa, antibacteriana e hipoglicemiante de la pulpa del
fruto.**

En encuestas realizadas con metodologia TRAMIL se encuentra documentado el
empleo significativo del zumo del fruto de C. aurantifolia para conjuntivitis, dolor de
oido, fiebre, gripe, tos y diarrea; el efecto antiinflamatorio de la decoccién de hojas
de M. paradisiaca aplicada en bafios y para el reumatismo la aplicacién local de las
hojas7calentadas, al igual que las hojas naturales de M. citrifolia en aplicacién

local.

En la literatura cientifica se encuentran reportes de usos tradicionales en Cubay el
Caribe de las 5 plantas medicinales expuestas, con diferentes formas de
preparacion, para afecciones que evolucionan con dolor e inflamacién como
amigdalitis, cefaleas, aftas, picaduras, salpullidos, artritis, entre otras. No son
suficientes los estudios preclinicos para validar esta actividad y el empleo
tradicional de esas preparaciones, por lo que el objetivo de la investigacion es
evaluar el efecto antiinflamatorio preclinico de preparaciones obtenidas de las cinco
plantas medicinales con uso tradicional.
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METODOS
Material vegetal y preparacion de extractos

Las partes aéreas frescas de B. pilosa se recolectaron e identificaron botanicamente
con nimero de voucher ROIG 4767. El fruto de C. aurantifolia se adquirié en el
agromercado estatal localizado en 19 y 42, municipio Playa el 14 de julio de 2009.
Las partes aéreas secas, sin fruto y sin flores de H. verticillata se colectaron en Le
Précheur (Martinica) con niamero de voucher LN 152 y herbario H-AVPMC e
identificadas por el botanico J. Fournet (Inra-Guadalupe). Las hojas frescas de

M. citrifolia en la Facultad de Ciencias Médicas "Dr. Salvador Allende" y las de

M. paradisiaca en patios de la vecindad del municipio Cerro, con nimeros de
voucher ROIG 4741 y 4779, respectivamente. Se realiz6 la identificaciéon botanica
de las plantas colectadas, por el Dr. C. Victor Fuentes Fiallo de la Estaciéon de
Plantas Medicinales "Dr. Juan Tomas Roig" de Guira de Melena, Artemisa, Cuba. Se
depositaron copias de las muestras con los correspondientes nimeros de voucher
en el herbario de nuestro laboratorio.

Se tomaron 30 g de partes aéreas frescas de B. pilosa, se preparé una maceraciéon
acuosa por 24 h, se machaco, exprimio y filtré a través de una gasa, obteniéndose
el zumo fresco. Se extrajo el zumo del fruto de C. aurantifolia y se filtr6. Para la
preparacion de las 3 decocciones 30 % de partes aéreas secas de H. verticillata,
hojas frescas de M. citrifolia y de M. paradisiaca, se colocaron en recipientes de
cristal tapados con 100 mL de agua destilada, 30 g de material vegetal lavados y
cortados finamente; a fuego bajo con ebulliciébn durante 5 min, se retiraron del
calor, se dejaron refrescar, se filtraron y enrasaron.

Estudio farmacoldgico

Modelo in vivo de inflamacién aguda de edema de oreja inducido por aceite de
Croton

Se emplearon ratones albinos OF 1 machos, de 20 a 25 g de peso corporal. Los
animales se seleccionaron al azar para formar grupos de 6 cada uno.

Se desarrollaron experimentos independientes (I, Il y I11), en cada uno se trabajo:
grupo control negativo, grupo control positivo y grupo tratado, donde se asignoé
como A: C. aurantifolia, B: M. citrifolia, C: M. paradisiaca, D: B. pilosa y E: H.
verticillata.

Al grupo control negativo se le administré 10 pL de la solucidn irritante de aceite de
Croton 0,4 % (10 pL de aceite de Croton disueltos en 2,5 mL de acetona) en ambas
caras de la oreja derecha, en la oreja izquierda se aplic6 acetona como vehiculo. Al
control positivo se le aplicé dexametasona (0,1 mg/oreja) de la misma manera que
el irritante. A los ratones de los grupos tratados (A-E), se les administré via tépica,
en cada cara de la oreja derecha, 10 yL de cada extracto; seguido de la aplicacién
de 10 pL de aceite de Croton y en la oreja izquierda 10 pL acetona, como vehiculo.

Transcurridas 5 h de la aplicaciéon, se sacrificaron los animales por dislocacion
cervical, se cortaron con un sacabocado fragmentos de tejido de las orejas de

6 mm de diametro y se pesaron. Con los pesos obtenidos de los discos de orejas
tratadas y sin tratar, de cada animal, se calcul6 el edema producido y el porcentaje
de inhibicion de la inflamacion.*>*®

43
http://scielo.sld.cu



Revista Cubana de Plantas Medicinales 2014;19(1):40-50

Edema: diferencia de peso entre el disco de la oreja inflamada y el de la oreja no
inflamada.

Edema = OD - Ol
Donde: OD: peso oreja inflamada, Ol: peso oreja no inflamada.
% inhibicién de la inflamacién = [(Pc - Pt)/ Pc] x 100

Donde: Pc: media aritmética de la variacion de peso en el grupo control, Pt: media
aritmética de la variacion de peso en el grupo tratado.

Procedencia y atencion a los animales

Los animales empleados en este estudio fueron recibidos con el certificado de
calidad sanitaria y genética, suministrados por el Centro Nacional para la
Produccion de Animales de Laboratorio (CENPALAB), mantenidos en cajas de
poliuretano-T4 en el bioterio del Laboratorio Central de Farmacologia, a
temperatura de 23 °C, humedad relativa de 50 a 60 %, periodo de luz-oscuridad de
12 h cada uno, con libre acceso a pienso para ratones y ratas ALYCO® CMO 1000 y
al agua. Se mantuvieron sin alimento, pero con libre acceso al agua, durante 12 h
antes. Los estudios se hicieron cumpliendo las guias de buenas préacticas®’ para el
cuidado y uso de animales de laboratorio.*®

Analisis estadistico

El analisis estadistico se realizd calculando la media y la desviacion estandar para
cada grupo control y tratado, a partir del peso obtenido de los discos de las orejas.
Se hizo un analisis de varianza con ANOVA no paramétrico y posteriormente una
prueba de Bonferroni utilizando el programa GrafhPad PRISM 5, el nivel de
significacion resulté de 5 % (p< 0,05).

RESULTADOS

Las preparaciones del zumo de C. aurantifolia y las decocciones 30 % de M.
citrifolia y M. paradisiaca, mostraron una reduccion significativa del edema inducido
por aceite de Croton en ratones. Los porcentajes de inhibicién para estas
preparaciones fueron de: 54,83, 35,69 y 31,13 %, respectivamente (Fig. 1).

En las figuras 2 y 3 se muestran los resultados para los grupos tratados con zumo
de B. pilosa y decoccion 30 % de H. verticillata, que no mostraron actividad
antiinflamatoria, porque no redujeron el edema de manera notable. Los porcentajes
de inhibicién del edema en estos grupos no resultaron significativos con relacién a
sus controles, fueron de 14,09 y 15,11 %, respectivamente.
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Fig. 1. Accion antiinflamatoria del zumo fresco de Citrus
aurantifolia (A), decoccion (30 %) de Morinda citrifolia (B)
y de Musa x paradisiaca (C) via oral en edema de oreja
inducido por aceite de Croton en ratones.
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Fig. 2. Accién antiinflamatoria de zumo fresco de Bidens pilosa
(D) via oral en edema de oreja inducido por aceite de Croton en
ratones.
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Fig. 3. Accidn antiinflamatoria de la decoccién (30 %) de Hyptis
verticillata (E) via oral en edema de oreja inducido por aceite de
Croton en ratones.

El grupo control positivo tratado con dexametasona exhibié un porcentaje de
reduccioén de la respuesta inflamatoria, por via topica, mayor que 80 % en todos los
casos.

DISCUSION

Las plantas medicinales constituyen un elemento terapéutico por excelencia en la
medicina tradicional y popular. El estudio en este campo representa un desafio para
los investigadores, quienes tratan de demostrar con evidencias cientificas sus
propiedades terapéuticas en la medida en que reconocen los verdaderos beneficios
de estos productos para la salud.*®

Los resultados de la evaluacion antiinflamatoria de C. aurantifolia, M. citrifolia y M.
paradisiaca en esta investigacion, corroboran el uso tradicional que se le asigna a
cada una de estas especies, para el salpullido, mordeduras, picaduras, granos y
dolores reumaticos;’ y coinciden con otros estudios que evalGan la actividad
antiinflamatoria de decocciones 30 % de plantas medicinales a través de este
modelo.?°

Nuestro estudio mostré una respuesta antiinflamatoria significativa en el modelo de
edema inducido por aceite de Croton por via tépica, para el caso del zumo fresco de
C. aurantifolia. El valor de inhibicibn de esta especie fue el mas significativo de los
grupos tratados en el experimento | (54,83 %) y con respecto al resto de los
experimentos (I, 11). Aunque resulta por debajo del control, logra revertir el
proceso inflamatorio en mas de 50 % y es considerado como una respuesta
antiinflamatoria moderada, por tanto, puede tener una gran utilidad desde el punto
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de vista clinico en los procesos inflamatorios agudos de esa magnitud; a su vez los
valores de inhibiciéon del edema en el mismo experimento, para las decocciones

30 % de hojas frescas de M. citrifolia y de hojas frescas de M. paradisiaca
resultaron 35,69 y 31,13 % ,respectivamente, clasificadas como leves. Esto puede
estar dado porque las decocciones extraen compuestos muy polares (productos de
polimerizacion o degradaciéon de lignanos, glicdsidos, polisacaridos y otros), y a esta
concentracion se encuentra una cantidad considerable de esas sustancias inactivas,
lo cual provoca que el efecto sea menor; no obstante, la respuesta antiinflamatoria
via topica de A, B y C resultd ser por encima de 30 % de inhibicion, por tanto se
considera que existe respuesta farmacolégica para este modelo, lo que ocasiona el
analisis de la composicidon quimica de estas plantas, estudiada y reportada por otros
autores.'?1#421

Se conoce que los metabolitos principales de cada especie permiten relacionar la
actividad farmacolégica atribuida con su composicion e inclusive hacer estudios
comparativos entre especies,® y que existe una relaciéon muy estrecha entre la
composicidn quimica de sustancias antioxidantes en las plantas y su acciéon
antiinflamatoria. Metabolitos secundarios como los flavonoides, taninos y otros
compuestos polifendlicos son reconocidos como sustancias antioxidantes y
antiinflamatorias. Se puede decir, por estudios realizados con anterioridad, que las
plantas investigadas en el experimento | poseen en abundancia uno de estos
compuestos o mas, como es el caso del limén;®%!y el mecanismo de accién puede
estar relacionado por su gran poder de estabilizar membranas y atenuar o inhibir el
efecto de moléculas oxidantes, como las formadas en un proceso de inflamacion,
que muestra su habilidad de actuar contra las histaminas y otros mediadores de
inflamacién, como las prostaglandinas y los leucotrienos.???* La capacidad de
atrapar radicales libres de extractos obtenidos a partir de frutos de diferentes
especies de citricos ha sido demostrada, no asi en extractos obtenidos a partir de
hojas. Segun reportes de otros autores, las actividades antioxidantes de frutos de
citricos estan en correspondencia con la concentracion de compuestos fendlicos.®

Los porcentajes de inhibicion del edema en los grupos tratados con B. pilosa e
H. verticillata, no resultaron relevantes con relacion a sus controles, exhibiendo
14,09 y 15,11 % de inhibicién, respectivamente. Esas respuestas se encuentran
por debajo de 30 % de inhibicion, por lo que no hay presencia de efecto
antiinflamatorio en el modelo bajo las condiciones experimentales. En el caso
del romerillo, la literatura reporta una composicion fitoquimica de sus extractos
abundante en poliacetilenos, flavonoides, triterpenos y aceites esenciales, sin
embargo, existe variacion en el nivel de actividad de las diferentes especies de
Bidens, quiza debido a diferentes niveles de compuestos activos.? Los resultados
para el zumo de partes aéreas frescas de B. pilosa se contraponen a lo
reportado en la literatura para otras formas de preparacién que si presentan
actividad antiinflamatoria, lo cual sugiere que en la forma de extraccidon no se
obtuvieron las cantidades necesarias de metabolitos responsables de la acciéon
farmacoldgica lograda para esta especie. Se reporta respuesta antiinflamatoria
en otros modelos experimentales en los cuales se utilizan extractos acuosos de
esta planta.®*

La decoccion 30 % de H. verticillata no exhibid la respuesta farmacolégica
esperada, a pesar de que algunos autores refieren que se han aislado, identificado
y publicado hasta la fecha un niamero importante de metabolitos de la planta,
responsables de su actividad antiinflamatoria.'® Los resultados en este estudio no
permiten validar cientificamente su uso en esta forma de preparacién, en el modelo
experimental empleado y bajo las condiciones del estudio.

El grupo control positivo (dexametasona) también redujo la respuesta inflamatoria,
siendo significativa con respecto a cada uno de los controles.
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Los resultados experimentales permiten la validacion preclinica de la actividad
antiinflamatoria del zumo de Citrus aurantifolia y las decocciones 30 % de Morinda
citrifolia y Musa x paradisiaca, asi como su empleo tradicional, no asi para el zumo
de Bidens pilosa y la decoccion 30 % de Hyptis verticillata.
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