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RESUMEN

nistatina y tolnaftato).

Se demostré mediante un estudio in vitro, segun el método de difusion con
discos en agar Sabouraud, el efecto antifungico de una crema elaborada con
las hojas de Plantago major en una concentracion de 20,7 g de sélidos por
cada gramo de unglento hidrofilo; ésta resultdé muy efectiva frente a la
Candida albicans, en menor grado, frente al Trichophytum rubrum y no se
observé actividad antimicética in vitro frente al Microsporum canis. El empleo
de esta crema significa un ahorro importante, pues su costo es inferior al de
los antimicoticos comerciales empleados en nuestro estudio (ketoconazol,
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INTRODUCCION

En los momentos actuales, a pesar del gran
desarrollo alcanzado por la sintesis quimica, las
plantas medicinales contindan siendo un valioso
"arsenal" de sustancias biolégicamente activas o
precursores de ésta, ya sea en forma de medi-
camento vegetal o materia prima para la industria
farmacéutica.

Dentro de las plantas de la flora cubana encon-
tramos al Plantago major L, que pertenece a la
familia botanica Plantaginacea y es conocida
comunmente como llantén mayor (figura).

Segun datos, a la planta en su conjunto se le
confiere propiedades medicinales, como es su
efecto laxante ya comprobado,2 ademas se reportan
posibles actividades diurética, antihemorragica, an-
tinflamatoria y cicatrizante; también es (til en el
tratamiento de llagas y aftas bucales.>*Ademas, se

le atribuye un efecto antimicético de sus hojas, que
hasta ahora no ha sido demostrado, pero es muy
reconocido por criterios populares.

Teniendo en cuenta la gran incidencia de micosis
gue existe en nuestra poblacion, y que la mayoria
de las drogas y preparaciones antimicéticas en
nuestro pais son importadas, se investiga el posible
efecto antimicético de una crema de llantén mayor
en un estudio preclinico in vitro, mediante el método
de difusion con discos en agar Saboraud en cepas
de Candida albicans, Trichophytum rubrun y el Mi-
crosporum canis, y se compara su efecto con otros
antimicoticos como el ketoconazol, la nistatina y el
tolnaftato.

Uno de los métodos usados cominmente en la
determinacion del efecto antifingico es la prueba
con discos de difusion en agar, en la cual se utilizan
discos de nitrocelulosa impregnados con el com-
puesto que se debe ensayar.s'
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Cuando este ensayo se va a realizar con cepas
fungicas, se plantean muchos inconvenientes
relacionados con la temperatura en la cual crecen
las cepas y la estabilidad de los compuestos usa-
dos en tales condiciones durante un tiempo prolon-
gado;s'a’9 no obstante, se sigue usando como herra-
mienta de incalculable valor para tales fines.>® El
método de difusiobn en agar mediante discos de
nitrocelulosa es uno de los més usados en el
mundo,”*® por la gran ventaja que posee sobre los
demas, y sus parametros han sido bien regulados
por el National Committe for Clinicals Laboratory
Standards (NCCLS). Por tanto, este método es el
gue se emplea en nuestra investigacion.

MATERIALESY METODOS

La planta, objeto de estudio, se recolecto el 5 de
abril de 1995 por la mafiana, en el municipio Guai-
maro de la Provincia de Camagiiey, su identificacion
botanica correspondié a la Academia de Ciencias,
con namero de herbario 3009.

La crema de Plantago major L. se obtuvo de
15 mL de un extracto alcohdlico producido con las
hojas secas de la planta; el que se adicion6 a 100 g
de unguento hidréfilo, de forma tal, que la concen-
tracion final de la crema fue de 20,7 g de solidos por
cada gramo de unguento hidrdfilo.

Las cepas fungicas empleadas fueron la Can-
dida albicans, el Microsporum canis y el Tricho-
phytum rubrum provenientes de pases de
aislamiento realizados en casos clinicos positivos,
en el Laboratorio de Microbiologia del Hospital Pro-
vincial Docente "Manuel Ascunce Domenech" de la
ciudad de Camagtuey.

Para realizar el procedimiento se utilizaron 18 pla-
cas Petri con medio agar Sabouraud, las cuales
fueron divididas en tres grupos de acuerdo con la
cepa flngica que contenian; es decir, se inocularon
seis placas Petri con una misma cepa de hongo, tres
de ellas portaban la cepa fungica fundida en el
medio y las tres restantes contenian la misma
cepa, pero en este caso estriadas en el medio
sdlido.

Se emplearon discos de nitrocelulosa de 5 mm
de didmetro y se les recubrid la totalidad de su
superficie con cada uno de los productos em-
pleados.

Los discos de nitrocelulosa embebidos con cada
uno de los productos fueron distribuidos por placas
para cada una de las cepas de hongo, inde-
pendientemente de la variante empleada (estriada
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Figura. PLantago major L.

o fundida) de la forma siguiente:

En la primera placa fueron ubicados dos discos
con unglento hidrdfilo, utilizados como controles
negativos durante el experimento.

En la segunda placa se colocaron discos que
contenian cada uno de los antifiingicos comer-
ciales por separados, mas dos discos con la
crema de llantén mayor. Ademas, se colocaron
dos discos con ungiento hidréfilo como control
negativo.

En la tercera placa se colocaron discos que
contenian cada uno de los antifiingicos comer-
ciales por separados, mas un disco con la crema
de llantén mayor.

Finalmente las placas fueron incubadas durante
48 horas a 32 °C hasta observar el crecimiento de
todas las cepas empleadas; en ese momento se
considerd oportuna la lectura de las placas.5'7

Los halos de inhibiciéon producidos por los an-
tifdngicos fueron medidos con una regla
milimetrada, que se colocd siempre en la zona de
mayor didmetro del halo.

Los resultados se expresaron en milimetros y
fueron procesados en una microcomputadora I1BM
compatible, con el empleo del microsoft Excel ver-
sién 4.

RESULTADOS

En la tabla 1 se expresan los resultados obteni-
dos al enfrentar las cepas a los productos comer-
ciales usados como controles y frente a nuestro
producto de interés (crema de llantén en una con-
centracion de 20,7 g de sdlidos por cada gramo de
unglento hidrofilo).



Tabla 1. Diametro en milimetros de los halos de inhibicion producidos por las diferentes cremas en me dio agar

Sabouraud
Cepa flingica Varian- Crema Pro- Nistatina Pro- Tolnaftato Pro- Ketoconasol Pro- Ungiiento
te llantén major medio medio medio medio  hidrofilo
Candida F 25 24 25 25 20 R R 22 23 23 R R
albicans E 26 27 20 20 R R 16 19 R R
Trichophytum F 10 14 8 8 27 17 13 18 R R
brum 14 23 16
u E 15 17 7 9 24 24 17 15 R R
Microsporum F R R 13 10 3 24 26 (5 22 29 23 R R
canis E R R 13 16 10 10 20 19 R R

Leyenda: R: Resistente. F: Fundido. E: Estriado.

Fuente: Formulario de investigacion. ISCM-C "Carlos J. Finlay", 1995.

DISCUSION

Por la similitud en los resultados del experi-
mento, con las variables fundida y estriada, facil-
mente apreciables en la tabla 1, decidimos
referirnos para discutir los resultados a una sola de
ellas (fundida).

Al analizar la tabla 1, podemos ver que la crema
de llantén en la concentracion empleada tiene un
elevado efecto inhibitorio sobre la Candida albicans,
gue resulta ligeramente superior a la nistatina y al
ketoconazol al 2 %; esta diferencia no es estadisti-
camente significativa, lo que permite confirmar que
la crema de llantén, el ketoconazol al 2 % y la
nistatina, tienen actividad antifingica in vitro similar,
sobre a la Candida albicans.

Usando la crema de llantén en la misma concen-
tracion frente al Trichophytum rubrum, se observd
menos actividad que con la Candida albicans, pero
a su vez la actividad de la crema de llantén sobre el
Trichophytum es ligeramente mayor que con la
nistatina y es inferior a la mostrada por el ketocona-
zoly el tolnaftato; estas diferencias no son estadisti-
camente significativa, lo cual evidencia la utilidad de
nuestra crema frente al Trichophitum rubrum.

El tolnaftato al 1 % fue el antifingico que mostro
mayor poder inhibitorio sobre esta cepa, lo que
concuerda con los reportes.lo'1

En el estudio se pudo comprobar que la crema
de llantén carece de actividad antifingica frente al
Microsporum canis, mientras que el tolnaftato y la
nistatina poseen actividad antifingica sobre esta
cepa, aunque no muy marcada, es significativa al
compararse con la crema de llantén. El ketoconazol
resulto el antifingico mas potente de los empleados
frente a esta cepa, lo que corrobora su amglio
espectro recogido en toda la literatura revisada. %12

El ungiiento hidrofilo empleado en nuestro ex-
perimento como control negativo no mostré ningln
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tipo de actividad antifiingica . Esto nos fue de vital
importancia para comprobar que la actividad
bioldgica de la crema se debe a los principios activos
presentes en el extracto de las hojas.

Al comparar los valores monetarios de la crema
de Plantago major L. con el de los antimicoticos
empleados en el estudio, vemos que la crema re-
sulté menos costosa (tabla 2), de aqui que su apli-
cacion en pacientes con afecciones causadas por
hongos sensibles a este producto, significa un
ahorro importante.

Tabla 2. Valor en pesos de las diferentes cremas an -
timicoticas y de la crema de Plantago major L. empleadas

Cantidad Valor en moneda
Crema (g) (pesos)
Ketoconazol 2% 15 3,25
Tolnaftato 1% 15 0,60
Nistatina 15 1,75
Llantén major 30 0,60

Fuente: Farmacia Central del Hospital "Manuel Ascunce Dome -
nech". Camaguey, 1995.

CONCLUSIONES

1. Lacremade llantén mayor en una concentracion
de 20,7 g de solidos por gramo de ungiento
hidrofilo posee actividad antifiingicain vitro sobre
la Candida albicans y, en menor grado, sobre el
Trichophytum rubrum, no se muestra tal capaci-
dad frente a la cepa de Microsporum canis.

La crema de llantén mayor desarrollé un halo de
inhibicién mayor que el resto de las cremas em-
pleadas en el ensayo, cuando se puso en con-
tacto con la Candida albicans.

La actividad antimicética de la crema de llantén
frente al Trichophytum rubrum fue mayor que en



la nistatina, pero inferior a la mostrada por el
ketoconazol al 2 % y el tolnaftato al 1 %.

4. EconOomicamente la crema de llantén mayor re-
sulté ser menos costosa que los demas produc-
tos antimicoticos empleados en nuestro estudio.

SUMMARY

Antifungal effect of a cream processed from leaves of
Plantago major, in a concentration of 20,7 ng of solids
per each gram of hydrophilous ointment, was proved
through a in vitro study by method of diffusion with
Sabouraud disc agar; this cream was very effective for
protection against Candida albicans, in a lesser extent,
against Trichophytum rubrum, and a in vitro antimitotic
activity against Microsporum canis wasn't seen. Use of
this cream is a significant saving, because of its cost
is lower to that of commercial antibiotics used in our
study (ketoconazol, nistatin, and tolnaftate).

Key words: MEDICINAL PLANTS; ANTIFUNGALS;
Plantago major; ANTIFUNGAL AGENTS; OINTMENTS.
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