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RESUMEN

que, a pesar del tiempo, mantienen su efectividad y son aceptadas por

el 80 % de la poblacion. Frente a la pandemia, se ha recurrido al uso de
diferentes tipos de plantas con potencial antiviral con el propésito de proteger y
estimular el sistema inmune. A pesar de que la medicina convencional presenta
grandes avances, aun hay una gran parte de la poblacién que emplea las plantas
medicinales, hecho que se ha evidenciado mas en estos dos ultimos anos. Se han
reportado diferentes estudios de acoplamiento molecular de especies de plantas
medicinales, como el Allium sativum, que tienen gran potencial para inhibir
el SARS-CoV-2; sin embargo, es necesario realizar mayores ensayos In vitro e in
vivo para determinar su potencialidad. En ese contexto, la presente investigacion
busca explorar las potencialidades de las denominadas plantas medicinales con
respecto a las enfermedades respiratorias virales; y se toma como caso de estudio

A la fecha se han reportado 1400 especies de plantas de uso medicinal,
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a la COVID-19. Para ello, se realiz6 una revision bibliométrica en las bases de datos
Scopus, PudMed, Scielo, Sciencedirect y Web of Science, empleando palabras clave
como herbal medicine, COVID-19, ethnobotanyy traditional medicine.
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PALABRAS CLAVE
COVID-19, Ethobotanica,
Inmunomodulador, Medicina
Tradicional, Sistema Inmune.
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ABSTRACT

To date, 1400 species of plants have been reported for medicinal use, which, despite the passage
of time, maintain their effectiveness and are accepted by 80% of the population. Faced with the
pandemic, the use of different types of plants with antiviral potential has been resorted to in order
to protect and stimulate the immune system. Despite the fact that conventional medicine presents
great advances, there is still a large part of the population that uses medicinal plants, a fact that has
become more evident in the last two years. Different molecular docking studies of medicinal plant
species, such as Allium sativum, have been reported to have great potential to inhibit SARS-CoV-2;
however, further in vitro and in vivo assays are needed to determine their potentiality. In this context,
the present research seeks to explore the potentialities of the so-called medicinal plants with respect
to viral respiratory diseases; and COVID-19 is taken as a case study. For this purpose, a bibliometric
review was carried out in the databases Scopus, PudMed, Scielo, Sciencedirect and Web of Science,
using keywords such as herbal medicine, COVID-19, ethnobotany and traditional medicine.
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INTRODUCCION para nuevos productos; por ejemplo, la

atropina, que se sintetizadelos extractos
Las plantas medicinales poseen una de Atropabelladona;laquinina, extraida
gama de bioactivos, lo que ha permitido de la corteza de Cinchona officinalis
el desarrollo de sustancias sintéticas L., utilizada en el tratamiento de la
mas complejas, marcadores y modelos malaria; salicilatos, sintetizados de la
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corteza de Salix alba L.,y otras (Akerele,
1993; Sen & Samanta, 2015). El desarrollo
de estos farmacos basados en plantas
medicinales sigue siendo un area
esencial; sin embargo, aun falta mucho
por indagar (Sen & Samanta, 2015).
Debido a su eficacia, asequibilidad y
amplia accesibilidad, aproximadamente
el 80 % de la poblacién mundial aun
depende de las plantas medicinales
para su atencién médica (Nguyen et al,
2021). Segun la Oficina Regional de la
OMS para las Américas (OPS), en Chile,
con un 71 %, y en Colombia, con un 40 %,
siguen usando la medicina tradicional
(Ordinola et al,, 2019).

El Peru cuenta con una gran diversidad
de flora, aproximadamente 25 000 es-
pecies, que representan un 8 % del total
sobre la Tierra, con un endemismo del
30 % (Goyzueta-Mamani et al, 2021),
de las cuales, 5000 especies de plan-
tas son utilizadas en la alimentacién,
ornamentos, construcciones y en la
medicina tradicional. E1 empleo de las
plantas medicinales, en gran porcen-
taje, proviene del conocimiento ances-
tral; por ello, estan generalizadas en la
poblacién e, incluso, se recurre a ellas
antes de apersonarse en los servicios
de salud (Angulo-Bazan, 2020). En la
actualidad, se utilizan, aproximada-
mente, 1400 especies de plantas en la
medicina tradicional (Huamantupa et
al, 2011). Sin embargo, su uso se incre-
menté con la llegada de la COVID-19,
causada por un nuevo virus que per-
tenece al grupo de los coronavirus,
conocido como Coronavirus-2 del sin-
drome respiratorio agudo grave (SARS-

CoV-2), que causa infeccién respira-
toria aguda (Serra, 2020). Debido a la
rapida propagacién de esta enferme-
dad, en marzo del 2020, la Organizacion
Mundial de la Salud (World Health Or-
ganization, 2021) la declar6 como pan-
demia (Huaccho et al.,, 2020). A la fecha,
no existen agentes terapéuticos efica-
ces contra la COVID-19, por lo que se
han utilizado plantas medicinales para
reducir los sintomas en los pacientes
con esta enfermedad. Es por ello que,
mediante esta revisién, se pretende ex-
plorar en diferentes bases de datos la
potencialidad de las plantas medicina-
les para tratar enfermedades respirato-
rias virales; ademas, se considera como
caso de estudio la COVID-19.

METODOLOGIA

La presente revisién busca describir
plantas medicinales con potencial
para tratar enfermedades respiratorias
virales, y se toma como estudio de
caso la COVID-19. Para seleccionar las
plantas medicinales con propiedades
antivirales e inmunoestimulantes,
se observé el catalogo floristico de
plantas medicinales en el sitio web
del Instituto Nacional de Salud (INS).
Posteriormente, se realizé una revision
bibliométrica en las bases de datos
PudMed, Scielo, Sciencedirect y Web of
Science, empleando las palabras clave
herbal medicine, COVID-19, ethnobotany
y traditional medicine. La busqueda
dio como resultado, aproximadamente,
770 articulos. A partir de estos, se
consideraron los rankingsdelosultimos
5 anos y el area de investigaciéon de

REVISTA CIENTIFICA DE BIOLOGIA Y CONSERVACION




etnofarmacologia, medicina integrativa
e investigacién farmacolégica. Asi,
fueron seleccionados solo 235 articulos.

Para la segunda busqueda se realiz6 el
cruce de los nombres cientificos de las
especies, el nombre comun y las pal-
abras antiviral, inmunoestimulante y
antiinflamatorio, utilizando los oper-
adores booleanos AND y OR para cada
busqueda, tanto en inglés como en es-
panol. Finalmente, se seleccionaron y
revisaron los articulos de los ultimos
cinco anos y aquellos que presentaban
la informacién completa.

Para observar la distribucién de plantas
medicinales en cada departamento de
Pert, se empled Google Scholar usando la
palabra clave planta medicinaly el depar-
tamento. El rango de busqueda abarcé los
ultimos diez anos. Debido a la escasez de
informacién, se tomé en cuenta la litera-
tura gris (tesis y congresos).

Sistema inmunolégico
y plantas medicinales

El sistema inmunolégico protege a los
organismos vivos de patdégenos invas-
ores. La supresién del sistema inmune
puede conducir al desarrollo de varias
patologias, y, en caso de no ser contro-
lada, puede conllevar a la muerte; por
tanto, se debe mantener su equilibrio
y capacidad de respuesta (Anywar et
al, 2020; Awad & Awaad, 2017). Se ha
demostrado que muchas plantas me-
dicinales poseen actividades inmuno-
moduladores, lo que mejora consider-
ablemente los mecanismos biolégicos
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encargados de combatir los agentes
nocivos y proteger al organismo de
danos como las infecciones.

A nivel mundial se han registrado 50
000 especies de plantas con fines me-
dicinales, que representan, aproxima-
damente, el 10 % de todas las especies
que existen en el mundo (Maldonado
et al, 2020). Las plantas medicinales
son no toxicas y estan constituidas
por moléculas complejas que tienen
varios objetivos y multiples mecanis-
mos de accién, que pueden estimular,
modular o suprimir el sistema inmune
innato y adaptativo (Amber et al, 2017;
Holderness et al, 2011; Van Hai, 2015).
Su uso como agente terapéutico en
la atencién primaria de la salud data
desde la antigiiedad hasta nuestros
dias, a pesar de los avances en la me-
dicina convencional (Nigussie et al,
2021; Zarate-Quifiones et al, 2021).
Se afirma que el 80 % de la poblacién
aun es dependiente de la etnomedici-
na, que involucra la utilizacién de ex-
tractos o de sus componentes bioacti-
vos (por ejemplo, alcaloides, taninos,
aceites esenciales, etc.) (Maldonado et
al,, 2020; Nguyen et al.,, 2021).

En la actualidad, existe un gran interés
en la indagaciéon de plantas medici-
nales para sintetizar compuestos que
tengan una gama de actividades far-
macoloégicas, debido a que son seguros,
asequibles y de calidad (Giannenas et
al, 2020; Nigussie et al.,, 2021), y, ademas,
porque su uso se ha incrementado para
tratar la COVID-19.
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Distribucion de plantas
medicinales en Pera

Peru posee unagran diversidad de flora,
cuenta con, aproximadamente, 25 000
especies, que representan un 8% del
total de la Tierra, con un endemismo
del 30 % (Goyzueta-Mamani et al., 2021).
Se considera que solo se ha estudiado
el 60 % de la flora; los Andes y la
Amazonia son los centros que albergan
esta diversidad (Bussmann & Sharon,

Tabla 1.

Plantas medicinales con propiedades antiinflamatorias

Especie Propiedades

Alnus acuminata

. Antiinflamatorio
(aliso)

2016; Huamantupa et al, 2011). En este
pais, mas de 5000 especies de plantas
tienen mas de 49 aplicaciones. De
estas, 1400 se usan con una finalidad
medicinal, especialmente en el primer
nivel de atencién; su funciéon es
prevenir y aliviar diversas patologias
(Huamantupa et al, 2011). Algunas
plantas medicinales con diferentes
propiedades son las que se detallan a
continuacion:

Referencia

| Clases de compuestos

Fendlicos (flavonoides
y derivados de 4cido
cindmico)
Triterpenoides
Diarilheptanoides

Castellanosy
Montafez (2017)

Inhibidor de enzima
Allium sativum
(ajo) Antioxidante

Antiviral

conversora de angiotensina-1

Disulfuro de aliloy Peiroy Lainez
trisulfuro de alilo (2020)

Baccharis latifolia

(chilca) Antiinflamatorio

Enriquezetal.

Flavonoides (2018)

Bursera. graveolens

Triterpenos tetraciclicos Canarte-Vélezy

(palo santo)

Antiinflamatorio

Flavonoides

Quinonas, Saponinas

Ponce-Parraga
(2021)

Nicotiana tabacum  Antioxidante Lectina Ameya et al.
(tabaco) Antiinflamatorio (2017)
Quinina
Cinchona officinalis . . Quinidina Debnathetal.
(quina o cascarilla) Antiinflamatorio Dihihidroquinina (2018)
Dihidroquinidina
Antibacteriano Alcaloides,
Anticancerigeno carotenoides, Naran
Citrus aurantifolia  Antidiabético cumarinas, aceites . gy
L . . . . Jiraungkoorskul
(limdn) Antihipertensivo esenciales, flavonoides

Antiinflamatorio
Antioxidante

Acidos fendlicos
Triterpenoides

(2016)
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Polifenoles (taninos)

Camellia sinensis Antiviral Catequinas Zhangetal.
(té verde) Flavanoles (2019)
L-teanina
.. . Aceites esenciales
Eucalyptus globulus Antiinflamatorio Monoterpenos
Yptus g Antibacteriano . P Laura (2019)
(eucalipto) .. Polifenoles
Antiviral .
Triterpenos
Piper aduncum Ant!F) acterlano. Adrianzény
o Antiinflamatorio Fenoles
(matico) . Alvarado (2018)
Antioxidante
Antioxidante
. . Antibacteriano Aceites .
Zingiber officinale Antiinflamatorio Geraniol Noori et al. (2018)
Inmunomoduladores
Fendlicos
Curcuma longa Antiinflamatorio Flavonoides Cosquillo etal.
(curcuma) Antioxidante Alcaloides (2019)

Heterosidos

La diversidad y uso de las plantas me-
dicinales es variable segun las regiones.
La mayor parte de estas se encuentra
en las regiones andinas y amazonicas.
Mas de 400 plantas en la regién Liber-
tad presentan propiedades medicinales
(Castafieda-Sifuentes, 2019). Otra de las
regiones con mayor cantidad de plan-
tas medicinales es Ancash, con 178 es-
pecies registradas (Gonzales de la Cruz
et al, 2014). Asimismo, en el departa-
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mento de Cusco se han registrado 152
plantas con propiedades medicinales
en nueve mercados. Las familias pre-
dominantes son las Asteraceae y La-
miaceae (Huamantupa et al, 2011). Por
otro lado, las regiones con poco registro
o estudios sobre plantas medicinales
son los departamentos de Ica, Tumbes y
Moquegua. Esta variedad esta explicada
por las condiciones climaticas.
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Figura 1.

Distribucién de plantas medicinales por departamentos, niimero de plantas medicinales
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COVID-19: desafio mundial

La COVID-19 es una enfermedad respi-
ratoria aguda causada por el agente
infeccioso SARS-CoV-2. Tiene diver-
sos grados de gravedad, se manifiesta
desde un resfriado comun hasta una

neumonia viral aguda que conduce a la
insuficiencia respiratoria (Xiong et al,
2020). Debido a la rapida propagaciéon
de esta enfermedad, hasta el dia 14 ju-
lio del 2021 se registraron casi 4 063
453 muertes en todo el mundo; y la cifra
sigue aumentando (OMS, 2021).
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Figura 2.
Numero de muertos por COVID-19 en todo el mundo

Fallecidos

Total

4.245

nuevas muertes

4.063.453

fallecidos

188,332,972

casos confirmados

3.402.275.866
dosis de vacuna
administradas

Nota. Tomado de OMS (2021)

El primer caso de COVID-19 en Peru se
reqgistr6 el 8 de marzo del 2020. Con-
forme avanzaron los dias y en menos de
cuatro meses, los casos aumentaron ex-
ponencialmente. El pais se encontraba
en segundo lugar en Latinoameérica en
cuanto al namero de contagios, después
de Brasil, a pesar de las medidas adopta-
das por el Gobierno (Alvarez-Risco et
al, 2020). A la fecha, las vacunas que
existen no ofrecen una eficacia al 100 %
contra la enfermedad, debido a su am-
plia gama de sintomas clinicos (fiebre,
tos seca, fatiga y disnea) y ala mutacion
constante (Li et al, 2020).

Principales especies con potencial
frente a la COVID-19 utilizadas en Pera

Los numeros de casos de contagios

y muerte por COVID-19 siguen au-
mentando. Considerando este panora-

ISSN (en tramite)

Muertes - Count ®
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0

Sin datos reportados

I No aplica

ma, se han disenado y desarrollado
vacunas para controlar la enfermedad.
Se han enumerado mas de 200 vacu-
nas que se encuentran en diferentes
fases de desarrollo (Haynes et al,
2020). De estas, solo dos han repor-
tado eficacias mayores al 90 % (Pfiz-
er-BioNTech y Moderna) (Paltiel et al,
2021). Frente a ello, se deben buscar
alternativas. Las plantas medicinales
son una excelente opcién por sus mul-
tiples propiedades farmacolégicas.
Ademas, estas se han utilizado para
controlar otras patologias, incluidas
las enfermedades respiratorias virales
(Wang & Yang, 2021). Las principales
candidatas son las siguentes:

El ajo (Allium sativum L) ha sido
utilizado durante siglos como medicina
tradicional para tratar diferentes
dolencias e infecciones virales (Rouf et
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al, 2020). Sin embargo, la exploracién
de sus principios activos es reciente. El
ajo esta constituido por mas de treinta
compuestos organosulfurados; los
principales son la alicina, en 82 %, aliina,
ajoenos, vinilditiinas y sulfuro de dialilo,
que es el responsable de fortalecer y
estimular el sistema inmune frente a
antigenos invasores (Guillamoén, 2018;
Khubber et al., 2020). Estudios en silico
de acoplamiento molecular revelaron
que los compuestos naturales del
Allium sativum L. pueden usarse como
potentes inhibidores contra la proteasa
principal de la COVID-19 (Pandey et
al, 2021). Asimismo, Donma y Donma
(2020) detallan que los compuestos del
Allium sativum L. tienen el potencial
de disminuir la expresion de citocinas
proinflamatorias y regularla a niveles
mas aceptables (Mehmood et al, 2021).

Figura 3.

Otra planta bastante comun en estos
dias es el eucalipto (Eucalyptus globu-
Ius), empleado tradicionalmente para el
tratamiento de afecciones respiratorias
(Gonzales et al, 2018). Ademas, se han
demostrado sus propiedades antibacteri-
anas, antihelminticas, antiinflamatorias,
antifungicidas y antifangicas (Baradaran
et al, 2020). El acoplamiento molecular
realizado por Gowrishankar et al (2021)
exhibié que uno de los compuestos bioac-
tivos del E.globulus (Apigenina-o-7-glu-
curénido) que se encuentra en las hojas
presenta una alta afinidad de unién de
-7.2kcal mol-1. Estos resultados indican
que los compuestos bioactivos con una
fuerte resistencia pueden inhibir el SARS-
CoV-2. Por lo tanto, es recomendable usar
esta planta como terapia para detener la
replicacién viral o mejorar el sistema in-
mune del paciente.

Mapa de interaccion de unién de (A) apigenina-o-7-glucurénido, (B) dcido eldgico con SARS-CoV-2 fdrmaco

diana 3-quimotripsina como proteasa (M pro; 5R82)

Nota. Tomado de Gowrishankar et al. (2021)
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Figura 4.

Mapa de interaccion de unién de (A) apigenina-o-7-glucurédnido, (B) dcido eldgico, con SARS-CoV-2 enzima
convertidora de angiotensina diana del farmaco (ACE-2; 1R42)

Nota. Tomado de Gowrishankar et al. (2021)

El jengibre (Zingiber officinale) se ha
utilizado como especia y medicina
por mas de 200 afios. Es una planta
con una diversidad de propiedades
antiinflamatorias, antiapoptoéticas,
antitumorales, antipiréticas, anti-
plaquetarias, antitumorales, antihip-
erglucémicas, antioxidantes, antidia-
béticas, anticoagulantes, analgésicas
y citotoéxico, gracias a los compuestos
generales como Fe, Mg, Ca, vitamina
C, flavonoides y compuestos fenélicos
(Mao et al.,, 2019; Shahrajabian et al,,
2019).

Asimismo, el acoplamiento molecular
examinoé el comportamiento de unién a
la diana de los compuestos fitoquimicos
del Z. officinale, para evaluar si podrian
inhibir la unién al receptor de la protei-
na S, asi como la enzima convertidora
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de angiotensina 2 (ACE-2). Los resul-
tados indican que los fitocompuestos
tienen un buen potencial para reducir la
carga viral y eliminar el SARS-CoV-2, ya
que interactiian con los sitios activos de
la proteina pico del SARS-CoV-2 (protei-
na S) y con la enzima convertidora de
angiotensina 2 (ACE-2). Sin embargo, es
necesario corroborar estos resultados
en estudios in vitro y en humanos (Ha-
ridas et al, 2021).

La quina o cascarilla (Cinchona offici-
nalis L.), conocida por su alto valor, esta
constituida por cuatro tipos de bioac-
tivos (quinina, quinidina, cinchonina y
cinchonidina). Tiene propiedades in-
munoestimulantes e inmunosupreso-
ras contra infecciones virales (Nugraha
et al, 2020).Ya en el pasado, el uso de
esta planta ha contribuido a mitigar una
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pandemia (Huaccho et al, 2020).

El té (Camellia sinensis), consumido
durante siglos como bebida por casi
todo el mundo, posee un rango de es-
tudios amplio en cuanto a la estruc-
tura quimica de sus componentes
activos, como los antioxidantes o los
polifenoles (flavonoides, taninos, aci-
dos fendlicos). Se conoce que los po-
lifenoles tienen potencial para tratar
enfermedades virales; su importancia
se atribuye a la variedad de propie-
dades que tiene, como antioxidante,
quimioprotector, astrigente y diuréti-
co (Zhang et al,, 2019). Asi, en un estu-
dio de acoplamiento molecular de los
compuestos bioactivos se concluye
que inhiben la metaloproteasa de ma-
triz (MMP) contra la proteasa princi-
pal del SARS-CoV-2. Asimismo, los
polifenoles inhiben, en gran medida,
la enzima convertidora de angiotensi-

na y bloquea la entrada del virus a la
célula huésped (Boozari & Hosseinza-

CONCLUSION

La dependencia por parte de la po-
blacién a las plantas medicinales se
debe a su asequibilidad, eficacia, cul-
tura y concepcién, también, a la po-
tencialidad de algunas especies de
plantas para tratar enfermedades
respiratorias virales y, especialmente,
la COVID-19. Por ello, se recomienda
utilizar estas plantas como terapia
complementaria, dado que estimu-
lan el sistema inmune y aumentan la
tasa de supervivencia en el caso de
la COVID-19. Cabe resaltar que aun se
necesitan estudios y ensayos clinicos
detallados para poder determinar su
efectividad y mecanismo de accién.
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