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El asmay suscausas

Una de las enfermedades respiratorias con mayor prevalencia es el asma. Se estima que més de 300
millones de personas la padecen en el mundo. Su tratamiento médico acarrea importantes costos
gue afectan la economia de los pacientes. Ademas, |a sintomatologia del asma es complicada para
las actividades de la vida diaria, llegando a causar problemas como ausentismo e incapacidad
laboral. El asma se caracteriza por la inflamacién crénica de la via respiratoria o aérea. Los
sintomas comunes incluyen tos, opresion en el pecho, sibilancias y dificultad para respirar. La
contraccion (broncoespasmo) exacerbada del musculo liso de la via aérea (MLVA) causada por
alérgenos ambientales como el polen, contaminantes y diversos factores fisicoquimicos contribuye
ala presencia de los sintomas. A esta respuesta exacerbada del MLV A que sufren los pacientes
asméticos, se le ha denominado hiperreactividad de la via aérea. El tratamiento farmacol 6gico
incluye el uso de broncodilatadores y antinflamatorios como medicamentos de primeralinea. Se ha
planteado que los extractos de plantas medicinales pueden aiviar los sintomas del asma.

Lainflamacion en el asma

En la mayoria de los pacientes asmaticos |la respuesta inflamatoria estd mediada por células como
los eosindfilos, mastocitos y linfocitos T colaboradores 2 (TH2). La activacion de los mastocitos
debido a algunos alérgenos que funcionan como antigenos (polen, acaros, excremento de
cucarachas, virus, pelaje de animales), produce la liberacion de sustancias como leucotrienos,
histamina y prostaglandinas. Dichas sustancias inducen la broncoconstriccion y €l aumento de la
permeabilidad vascular. Se cree que la inflamacion se desencadena debido a la presentacion
antigénica por parte de las células dendriticas a los linfocitos TH2 (Fig. 1). Estos secretan citocinas
(Interleucinas, IL-4 IL-5, IL-13) que reclutan eosindfilos hacia la via aérea y favorecen la
formacion de anticuerpos IgE por los linfocitos B. Debido a ello, la fisiopatologia del asma se
relaciona con las respuestas alérgicas. Los corticosteroides inhalados utilizados como
antiinflamatorios forman parte de los medicamentos de primera linea en |la terapéutica de esta
enfermedad.
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Figura 1. LaInflamacion en € asma es mediada por linfocitos TH2.

¢Como ocurrelacontraccion del musculo de la via aérea?

La contraccién del masculo ocurre debido aincrementos en la concentracion del ion calcio dentro
de estas células. Diversas proteinas que actlan como canales intervienen en el procedimiento. El
ion calcio es abundante en el medio extracelular y en un organelo conocido como reticulo
sarco/endoplasmico. Sustancias enddgenas como la acetilcolina, la histamina o los leucotrienos se
unen a sus receptores especificos en lamembrana de las células musculares y desencadenan vias de
sefializacion que causan laliberacion de calcio del reticulo sarco/endoplésmico através de un cana
Ilamado receptor de inositol trifosfato (IP;). Asimismo, las vias de sefializacion producen la

apertura de canales iénicos en la membrana celular que permiten el influjo de calcio. Entre los
tipos de canales membranales méas importantes que participan en la contracciéon muscular, se
encuentran el canal de calcio dependiente de voltgje (L-VDCC, por sus siglas en inglés) y los
canales cationicos no selectivos (NSCC, por sus siglas en inglés). La elevacion de la concentracion
de calcio intracelular en el musculo induce la actividad de proteinas contractiles como lamiosinay
la actina, ocasionando la contraccién o broncoespasmo (Fig. 2).

x]

Figura 2. La contraccion muscular depende del incremento en la concentracién de calcio intracelular.

Por otro lado, la relgjacién muscular se debe ala disminucién de los niveles de calcio intracelular,
gue puede ser ocasionada por la apertura de canales de potasio y |la hiperpolarizacion de la
membrana. Adicionalmente, proteinas que funcionan como bombas o transportadores expulsan o
secuestran el calcio en €l reticulo sarco/endoplasmico. Los broncodilatadores mas usados en la
terapéutica del asma como son los agonistas adrenérgicos ?, (un gjemplo es el salbutamol),

producen todos los efectos descritos. Algunos farmacos anticolinérgicos o antileucotrienos también
pueden utilizarse como terapia adicional parareducir |os sintomas del padecimiento.

La medicinatradicional y su utilidad en laterapéutica del asma

Un porcentaje importante de |os medicamentos més utilizados en el mundo (efedrina, &cido acetil
salicilico, morfina, ergotamina, atropina, entre otros) tiene su origen en las plantas. Asimismo, un
sinnimero de farmacos proviene de la modificacion molecular de sustancias natural es encontradas
en hongos, bacterias, y plantas. La medicina tradicional, en distintos paises megadiversos como
México, ha recurrido histéricamente al uso de plantas para el alivio de los sintomas de las
enfermedades respiratorias. Aunque algunas de las sustancias contenidas en las plantas pudieran
significar un alto riesgo parala salud, la mayoria de las que se usan podrian servir como terapias
efectivas y de bajo costo para la poblacién. En relacion con el asma, se ha propuesto que la
inhal acién de aceites esenciales mejoralafuncion respiratoriay disminuye lainflamacion.

Si bien los broncodilatadores y antiinflamatorios avalados por la OMS como el salbutamol y la
budesonida respectivamente han demostrado ser seguros, su empleo sostenido podria resultar en
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problemas cardiovasculares, reacciones alérgicas y el surgimiento de infecciones, entre otros.
Encontrar farmacos eficaces, seguros y accesibles para la poblacién sigue siendo una urgencia
entre la comunidad médica, por lo que las plantas medicinales pueden ser una opcién viable,
siempre que se utilicen de forma responsable y con pleno conocimiento de sus efectos en e cuerpo.

L os aceites esencialesy extractos de plantas como posible terapéutica del asma

L os aceites esenciales son compuestos liquidos de caracter aromético y voléatil que se extraen de las
plantas a través de destilaciones. Lacomposicion de los aceites varia notablemente de acuerdo con
la zona geogréfica, la genética de la planta 'y la época del afio. Se componen principal mente de
metabolitos secundarios liposolubles como alcaloides, cumarinas, fenoles y terpenos, entre |os que
destacan el timol y el carvacrol. Los aceites esenciales se han vuelto muy populares debido a
ideologias ecoldgicas y de consumo de “ productos naturales’. El interés por estas sustancias sigue
en aumento entre la comunidad cientifica y médica ya que se han reportado propiedades
antifingicas, bactericidas y antivirales en estudiosin vitro.

En la medicina tradicional china, un liquido conocido como QingFei se ha utilizado por décadas
paratratar el asma, la neumoniay recientemente se ha probado en pacientes con COVID-19. El
liquido contiene extractos de Ephedra, Glycyrrhiza glabra (regaliz), Prunus armeniaca
(albaricoque) y Alisma plantago-aquatica (lantén acuético). En México, méas de 100 plantas son
utilizadas tradicionalmente para el tratamiento del asma, entre las que destacan Eucalyptus
globulus (eucalipto), Glycyrrhiza glabra y Gnaphalium liebmannii (gordolobo).

Diversos estudios in vitro y en algunos modelos animales han identificado los componentes de
diversos extractos de plantas y describen el mecanismo de accion por €l gue dichos compuestos o
sustancias podrian ayudar a contrarrestar la sintomatologia del asma. En este sentido, se ha
demostrado que los terpenos contenidos en Lavandula angustifolia (lavanda); Eucalyptus
(eucalipto) y Zingiber officinale (jengibre); el limoneno de Citrus Junos (yuzu) y el timol y
carvacrol de Zataria multiflora (Shirazi Thyme) reducen la inflamacién, la produccion de moco y
en algunos casos la hiperreactividad de |a via aérea a través de la reduccion de citocinas TH2
(Gandhi et al., 2020; Ueno-lio et a., 2014). Adicionalmente, se ha demostrado que los alcaloides
de Nelumbo nucifera (loto sagrado), el eucaliptol contenido en plantas del género Eucalpitus, la
leuodina y achillina contenidas en Achillea millefolium (milenrama) ocasionan la relajacion del
MLVA de animales através del blogueo de los canales de calcio (L-VDCC y NSCC) (Arias-Duran
et al., 2020; Pereira-Goncalves et al., 2018; Yang et al., 2017). Los estudios mencionados, son
prometedores para el alivio del broncoespasmo y la inflamacion que ocurren durante el asma, sin
embargo, es necesario que se extrapolen alaclinica.

L os compuestos de las plantas en la clinica

Una de las principales limitantes para el uso de plantas medicinales, es que se conoce poco de las
sustancias y las cantidades que posee cada extracto. Otra restriccion importante es el
desconocimiento del mecanismo de accion de las sustancias que componen el extracto. El
conocimiento de estos mecanismos es de vital importancia tanto para el médico como para el
paciente, pues son la base para las guias de dosificacion y el advertimiento de los posibles efectos
adversos.
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A continuacion, se mencionan algunos de |os escasos estudios clinicos que han probado la utilidad
de los extractos de plantas para el alivio del broncoespasmo y otros sintomas del asma. Por
gjemplo, la administracién del extracto de las semillas de Nigella sativa (ajenuz) y de Zataria
multiflora durante tres meses y dos meses, respectivamente, logré disminuir las sibilancias y latos
en pacientes asmaticos, ademas de mejorar los parametros de la funcion respiratoriay aliviar la
inflamacién (Alavinezhad et al., 2022; Boskabady et al., 2007). Otro estudio demostr6 que €l
extracto de Portulaca oleracea (verdolaga) es capaz de producir un efecto broncodilatador tan
potente como el salbutamol en pacientes asméticos (Fig. 3) (Malek et a., 2004).

[x]

Figura 3. Efecto clinico de algunos extractos de plantas descritos en pacientes asmaticos.

Conclusiones

Entre las distintas enfermedades respiratorias que se presentan en el mundo, el asma es el
padeci miento incapacitante mas comun, por lo que representa un problema importante de salud
publica. Numerosos estudios in vitro han demostrado el potencial terapéutico contra el asma que
tienen algunos extractos de plantas utilizados en la medicina tradicional. La elaboracién de
infusiones con base en extractos es generalmente el método mas frecuente para el uso de plantas
medicinales, sin embargo, este método no excluye el consumo de algunos metabolitos secundarios
gue pueden ser potencial mente toxicos. Este hecho es un fuerte impedimento para el uso intensivo,
efectivo y seguro de las plantas. Métodos de separacion e identificacion de compuestos
innovadores, son el recurso necesario para la obtencion de moléculas con potencial farmacol 6gico,
excluyendo a aquellas perjudiciales parala salud. Asimismo, la colaboracion entre la ciencia basica
en laidentificacion de compuestos provenientes de plantasy el &mbito clinico es de gran utilidad
para el mejor aprovechamiento de las plantas medicinales.
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