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Introduccion

Las plantas medicinales producen metabolitos secundarios que son importantes por
su variada actividad farmacolégica. Algunos de ellos, producen efectos biolégicos a
nivel tisular, como la relajacion del musculo liso de vias aereas, lo cual los convierte
en moléculas con un alto potencial terapéutico en el tratamiento de enfermedades
que invelucran la contraccion del musculo liso de vias aéreas, como el asma y la
enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC).

El asma y la EPOC son enfermedades broncoconstrictivas que pueden afectar los
bronquios, los pulmones, la caja toracica y otras partes de las vias respiratorias. En
México, estas enfermedades constituyen un serio problema de salud publica debido
a su prevalencia y mortalidad. Datos oficiales de la Secretaria de Salud registran
alrededor de 300 mil casos de asma cada ano, siendo la 13° causa de morbilidad.
Por otro lado, la EPOC se encuentra dentro de las 20 principales causas de
morbilidad en los Ultimos afios, y esta entre las 10 principales causas de muerte
(Secretaria de Salud [SSA], 2021).

Las causas del asma y la EPOC son diversas, la exposicion a alérgenos
aerotransportados y el tabaquismo son las principales respectivamente. También se
pueden afiadir infecciones respiratorias, exposicién al humo de lefia, exposicion
laboral a productos quimicos y, en creciente medida, la contaminacion ambiental
del aire.

Para el manejo de estas enfermedades, se prescriben medicamentos
broncodilatadores y antiinflamatorios tanto en sintomas agudos como para
tratamientos a largo plazo. A menudo, se requiere una mezcla de dos o mas
farmacos para tratar la enfermedad de manera efectiva.

En este contexto, resulta crucial la busqueda de nuevos compuestos con actividad
broncodilatadora y antiinflamatoria, que puedan ofrecer una alternativa mas segura
y eficaz para el tratamiento terapéutico de las enfermedades broncoconstrictivas.
Es aqui donde los metabolitos secundarios presentes en las plantas medicinales
representan un papel fundamental, ya que pueden ser una fuente de principios
activos para el tratamiento de estas enfermedades.

En este trabajo, se presentan los resultados de una exhaustiva revision de articulos
cientificos experimentales publicados entre 2021 y 2023. Estos estudios reportan el
efecto broncodilatador o antiinflamatorio de diversas plantas medicinales, por lo que
cada uno de ellos representa una base sélida de conocimiento cientifico, que puede
impulsar el desarrollo de estudios preclinicos y clinicos.



Antecedentes

Plantas medicinales

El uso de plantas como remedio para tratar las enfermedades es una practica
comun en diversas culturas a lo largo de la historia. Su uso se remonta a tiempos
antiguos donde las primeras civilizaciones dependian (nicamente de los recursos
naturales que tenian a su alcance. De acuerdo con la Organizacién Mundial de la
Salud cerca del 80% de la poblacion mundial considera el uso de plantas
medicinales como su primera atencion para los problemas de salud. En la
actualidad, ha resurgido el interés en las plantas medicinales debido a su potencial
terapéeutico probado en estudios farmacolégicos (Jingsheng, et al., 2023),

La investigacion cientifica de plantas medicinales abarca una amplia gama de
disciplinas como la quimica, la biologia y la medicina que convergen en la busqueda
de nuevos farmacos. Se ha demostrado que las plantas son una fuente de
sustancias bioactivas con potenciales usos medicinales. Una estrategia de
busqueda de estas sustancias bioactivas es a partir de estudios etnobotanicos en
donde el conocimiento tradicional sobre el uso de plantas medicinales en
comunidades indigenas proporciona una base para la investigacion cientifica
(Voeks & Leony, 2018).

El resultado del estudio de plantas medicinales puede dar lugar a la identificacién y
caracterizacion de los principios activos de las plantas medicinales, asi como la
comprension de sus mecanismos de acciéon farmacolégicos y su potencial
terapéutico (Atanasov, et al., 2015).

Metabolitos secundarios

Las plantas producen una amplia variedad de compuestos organicos que no estan
involucrados en el metabolismo primario, es decir, que no tienen roles reconocidos
en los procesos de asimilacién, respiracion, transporte y diferenciacién. A estos
compuestos se les conoce como metabolitos secundarios Dentro de estos se
incluyen una amplia variedad de compuestos como lo son alcaloides, flavonoides,
fenoles y terpenocides, en la planta ayudan en la interaccién con su entorno y la
defensa contra patbgenos (Sierra, et al., 2018). .

El interés farmacéutico en el estudio de plantas medicinales es la obtencion de los
metabolitos secundarios, para el potencial desarrollo de medicamentos. El proceso
para obtenerlos incluye la extraccién con disolventes, aislamiento por
cromatografia, caracterizacion por técnicas espectroscopicas y espectrométricas, y
evaluacion biolégica o farmacolégica (Pereira, et al,, 2021).

Las plantas medicinales pueden tratar varias enfermedades, a veces, una sola
puede tratar mas de una enfermedad. Particularmente muchas han sido utilizadas
para tratar enfermedades respiratorias y en la actualidad, después de la reciente



pandemia por el virus de SARS-CoV-2 cada vez hay mas interés en desarrollar
nuevos farmacos para tratar enfermedades broncoconstrictivas que son un desafio
para la salud publica debido a su alta prevalencia. Por ello, dichos metabolitos abren
una linea de investigacion para la bisqueda de soluciones terapéuticas para estas
enfermedades.

Enfermedades broncoconstrictivas

Las enfermedades broncoconstrictivas son un conjunto de trastornos respiratorios
que se caracterizan por el estrechamiento (constriccion) de las vias aéreas, en
especial de los bronquios y los bronquiolos, lo que dificulta el flujo de aire hacia y
desde los pulmones. Dentro de las enfermedades broncoconstrictivas se incluyen
el asma, la enfermedad obstructiva cronica (EPOC), la bronquitis crénica, entre
otras. Los sintomas que suelen observarse en estas enfermedades son; dificultad
respiratoria, sibilancias, opresién en el pecho y tos (Barnes, 2012). Como veremos
mas adelante, el control de |a inflamacién y de la broncoconstriccion son los factores
clave para el manejo de estas enfermedades y el desarrollo de nuevos farmacos.

e Asma

El asma es el trastorno crénico mas comun en nifios en los paises industrializados
y también es frecuente en adultos, su prevalencia y gravedad esta en aumento. Se
caracteriza por una obstruccion reversible recurrente en las vias respiratorias, como
respuesta a estimulos desencadenantes como alérgenos (polen, acaros del polvo),
irritantes ambientales (humo, smog y vapores quimicos), infecciones respiratorias
agudas, ejercicio y cambios climaticos, mismos que no suelen afectar a sujetos no
asmaticos (Hese, et al., 2022). Tres aspectos son caracteristicos de esta
enfermedad:

o inflamacién y remodelado bronquiales
o hiperreactividad bronquial
o obstruccion bronquial reversible.

La patogénesis del asma implica la activacién de celulas inflamatorias, como
eosindfilos vy linfocitos T, asi como la liberacion de mediadores de
broncoconstriccién, como histamina, leucotrienos Da y prostaglandina Dz, que
contribuyen a la inflamacion de las vias respiratorias y la hiperreactividad bronquial
(Salter, et al,, 2017).

e Enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EFOC)

La enfermedad pulmonar obstructiva cronica es un destacado problema sanitario
global. Su causa principal es el tabaquismo, y su incidencia esta aumentando en los
paises en desarrollo, debido a la contaminacion del aire que es otro importante
factor etiolbgico cada vez mas frecuente. Estudios también destacan que, en
comunidades rurales, el humo de biomasa (lefia, carbén, madera) tiene una
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correlacion con el desarrollo de la enfermedad (Perez-Padilla, et al., 2014), A
diferencia de lo que ocurre en el asma, la obstruccién al flujo de aire tiende a ser
progresiva (Barnes, 2012).

La EPOC implica la inflamacion del aparato respiratorio con un patrén gue difiere al
del asma cuya inflacion es principalmente por eosinéfilos mientras que, en la EPOC
existe el predominio de neutréfilos y en menor medida, macréfagos y linfocitos T
citotéxicos. La inflamacion afecta de manera predominante las vias respiratorias de
pequerio calibre y da origen al estrechamiento y fibrosis progresivas de las mismas
(bronquiolitis obstructiva cronica) y destruccién del parénquima pulmonar con
destruccion de las paredes alveolares, es decir, enfisema (Biset, et al., 2023). Estos
cambios causan obstruccion de las vias respiratorias durante la espiracién, dando
origen al atrapamiento de aire, esto ocurre generalmente durante el esfuerzo y la
actividad fisica.

Para el tratamiento del asma y la EPOC se usan broncodilatadores vy
antiinflamatorios, con la diferencia de que en la EPOC la respuesta a los
broncodilatadores suele ser menos efectiva en comparacion con el asma, y que
existe una notable resistencia a la mayoria de los antinflamatorios esteroideos,
limitando su eficacia, Mientras que los pacientes con asma responden mejor a
ambos tipos de farmacos (Biset, et al., 2023).

Los broncodilatadores son eficaces para revertir el broncoespasmo de la fase
inmediata en el asma y para conseguir un alivio sintomatico en la EPOC, mientras
que los antiinflamatorios inhiben los componentes inflamatorios del proceso
subyacente (Rang y Dale, 2012). Mas adelante se detalla los tipos de
broncodilatadores y antiinflamatorios usados en el tratamiento del asma y la EPOC,
Es muy importante sefialar que estas dos clases de farmacos no se excluyen
mutuamente: algunos farmacos clasificados como broncodilatadores ejercen
también cierto efecto antiinflamatorio (Biset, et al., 2023).

Miusculo liso de vias aéreas

El musculo liso es uno de los tres tipos de tejido muscular, junto con el musculo
esquelético y el musculo cardiaco. El misculo liso esta constituido por células que
tienen forma de huso, su contraccidn es involuntaria y se ubica en las paredes de
numerosos organos Yy estructuras como el tracto intestinal, vasos sanguineos,
vejiga, vias respiratorias entre otros. Las fibras del musculo liso son de un diametro
de1a5 umy de solo 20 a 500 um (Guyton y Hall, 2016).

El masculo liso de vias aéreas se refiere al musculo liso que se encuentra a lo largo
de todas las vias respiratorias. El aire se distribuye a los pulmones por medio de la
traquea, los bronquios y los bronquiolos. Por lo que una de las funciones mas
importantes en todas las vias aéreas, es mantenerlas abiertas y permitir el paso del
aire sin interrupcién hacia los alvéolos y desde los mismos (Guyton y Hall, 2016).



e Funcién del musculo liso en la regulacion del diametro de las vias aéreas.

La contraccién del musculo liso de vias aéreas produce una disminucion en el
diametro de las vias respiratorias, a este suceso se le denomina:
broncoconstriccion. La broncoconstriccion de las vias aéreas puede ocurrir como
respuesta a estimulos externos como alergenos, irritantes o agentes infecciosos, y
los sintomas observables pueden ser, dificultad para respirar, sibilancias y opresién
en el pecho. Por el contrario, la relajacion del misculo liso de vias aéreas produce
la dilatacion de las vias respiratorias y en consecuencia facilita el paso del aire
(Chetty & Nielsen, 2021).

El control del tono del musculo liso de vias aéreas esta mediado por multiples tipos
de sefales: sefiales nerviosas, estimulacion hormonal y otros diversos estimulos
quimicos. La principal razén es que la membrana del musculo liso contiene muchos
tipos de proteinas receptoras que pueden iniciar el proceso de contraccién (Guyton
y Hall, 2016).

¢ Regulacion neural del musculo liso.

La regulacion neural del musculo liso de vias aéreas es un proceso que esta
modulado por la actividad del sistema nervioso auténomo, a través de dos
componentes principales de éste, el sistema nervioso simpatico y el sistema
nervioso parasimpatico. Al proceso por el cual el musculo liso recibe estimulos
nerviosos, se le llama inervacién, provocando una respuesta de contraccién o
relajacion del musculo (Guyton y Hall, 2016).

Cuando el musculo liso es inervado por las fibras nerviosas autonomas, en la
mayoria de los casos no hacen contacto directo con la membrana de las células del
musculo liso, sino que forma las denominadas uniones difusas que secretan la
sustancia transmisora hacia el recubrimiento de matriz del musculo liso, a una
distancia de varios nandémetros de las celulas musculares, posteriormente la
sustancia transmisora entra a las células (Pera, et al., 2011).

Las sustancias transmisoras mas importantes que inervan el musculo liso y que son
secretadas por las fibras nerviosas auténomas son la acetilcolina y la noradrenalina,
aunque nunca son secretadas por las mismas fibras nerviosas. Las fibras que
emiten acetilcolina se llaman colinérgicas, aquellas fibras que liberan noradrenalina
se llaman adrenérgicas (Rang y Dale, 2012).

La inervacién parasimpatica predomina en el musculo liso bronquial, donde los
ganglios parasimpaticos se hallan en las paredes de los bronquios y los bronquiolos
(Pera, et al., 2011). La acetilcolina se une a los receptores muscarinicos M3 que se
localizan en el musculo liso y las glandulas bronquiales, esto, desencadena la
activacion de la fosfolipasa C y la liberacion de calcio intracelular, provocando la
activacion de la quinasa de la cadena ligera de miosina y por tltimo a la contraccion



del musculo liso. Por lo tanto, a la acetilcolina se le denomina transmisor
parasimpatico (Pincus, et al., 2021).

En contraste, en la inervacion simpatica los nervios simpaticos estimulan
Unicamente los vasos sanguineos y las glandulas traqueobronquiales, pero no el
musculo liso de las vias respiratorias del ser humano. Sin embargo, los receptores
adrenérgicos B, abundan en el musculo liso de las vias respiratorias; en el ser
humano la mayoria de los receptores B de las vias respiratorias pertenecen al
subgrupo B2 (Rang y Dale, 2012). A estos receptores en el musculo liso se une la
noradrenalina, activando la adenilato ciclasa y aumentando los niveles de AMPc
intracelular. Esto lleva a la inhibicién de la fosforilacién de la cadena ligera de
miosina y, en consecuencia, a la relajacion del misculo liso. A la noradrenalina se
le denomina transmisor simpatico (Pincus, et al., 2021).

e Regulacion hormonal del musculo liso.

Muchas hormonas que circulan en la sangre afectan la contraccion y relajacion del
musculo liso, entre las que mas destacan se encuentran la adrenalina, los
glucocorticoides y algunas hormonas sexuales, mas adelante se detalla en qué
situaciones lo hacen. Para que una hormona produzca contraccion del musculo liso
debe haber receptores excitadores activados por hormonas en la membrana de la
célula muscular, cada hormona tiene un receptor especifico. Caso contrario, la
hormona producira inhibicién cuando haya receptores inhibidores para esa hormona
especifica. (Guyton y Hall, 2016).

Por ejemplo, la adrenalina que se libera en respuesta al estrés o al ejercicio fisico,
en el musculo liso de vias aéreas se une a los receplores adrenérgicos (2
produciendo relajacion del musculo. (Henriquez, et. Al,, 2017).

Los glucocorticoides, como el cortisol, tienen efectos antiinflamatorios sobre el
musculo liso de vias aéreas. Este tipo de hormonas reduce la inflamacion del tejido
pulmonar. (Henriquez, et. Al., 2017).

En el caso de las hormonas sexuales, los estrogenos y la progesterona pueden
influir en la funcién del musculo liso de las vias respiratorias. Estudios en mujeres
han demostrado que los niveles fluctuantes durante el ciclo menstrual pueden
afectar la respuesta del musculo liso a algunos alergenos, lo que puede
desencadenar crisis asmaticas en quienes padecen esta enfermedad (Han, et al_,
2020).

FFarmacos broncodilatadores

Los broncodilatadores actian relajando el musculo liso contraido de las vias
respiratorias y realizan correccion inmediata de la obstruccion de la via respiratoria
en individuos asmaticos, también previenen la broncoconstriccion (Barnes, 2012).
Existen tres clases de broncodilatadores en uso clinico:



e Agonistas de los receptores adrenérgicos Bz (simpaticomimeéticos)

Son los farmacos de primera eleccion, Actuan estimulando selectivamente
los receptores adrenérgicos P2 ubicados en el muisculo liso de las vias
respiratorias, esta estimulaciéon provoca una relajacion del musculo liso
bronquial, lo que resulta en una dilatacion de las vias respiratorias y una
mejora del flujo de aire en los pulmones (Rabe, et al., 2020). Se dividen en
dos categorias: farmacos de accién corta y los farmacos de accion
prolongada. De los agonistas Bz de accion corta (SABA) el mas usado es el
salbutamol y se utiliza para prevenir o tratar sibilancias en pacientes con
asma, mientras que los agonistas B2 de accion prolongada (LABA), como el
formoterol y el salmeterol, son utilizados para prevenir el broncoespasmo en
paciente con EPOC. La via de administracion de estos farmacos es por
medio de inhaladores (Halpin, et al., 2021).

e Las metilxantinas
Son broncodilatadores de accion prolongada que se han utilizado en el
tratamiento del asma desde 1930, Su mecanismo de accion inhibe la
fosfodiesterasa y aumenta los niveles de AMPc en las celulas de musculo
liso de vias aéreas. La teofilina, es la principal metilxantina en uso clinico, su
uso ha disminuido por el desarrollo de farmacos mas eficaces y seguros, sin
embargo, es ampliamente usado en paises en vias de desarrollo y es util
para pacientes con asma y EPOC de dificil control y que no responden a
otros tratamientos. Las vias de administracion de las metilxantinas pueden
ser de manera intravenosa, o en tabletas de liberacién rapida, intermedia y
lenta (Lipson, et al. 2018).

e Farmacos anticolinérgicos (antagonistas de los receptores muscarinicos)
Los anticolinérgicos actian bloqueando los receptores de acetilcolina en el
musculo liso de las vias aéreas provocando la relajacion bronquial y una
mejora del flujo de aire. Al bloguear los receptores M3, los antagonistas
previenen el aumento de calcio intracelular y, por lo tanto, inhiben la
contraccion del musculo liso, como ejemplos de estos tenemos al ipratropio
y el tiotropio. La aplicacién clinica en el asma, es como complemento de los
agonistas de receptores adrenérgicos P2 y los glucocorticoides, mientras que
en la EPOC se utilizan farmacos de accién prolongada como el tiotropio
(Halpin, et al., 2021).

Farmacos antiinflamatorios

Los farmacos antiinflamatorios son parte fundamental en el tratamiento del asma y
de la EPOC, ya que ayudan a reducir la inflamacion cronica de las vias respiratorias
(Barnes, 2012). Como ya se menciono anteriormente, la relacion de los
broncodilatadores y los antiinflamatorios para el tratamiento del asma y la EPOC no
es excluyente, mas bien, en muchos casos es complementaria para el manejo a
largo plazo ambas enfermedades (Halpin, et al., 2021).



Entre los principales farmacos antiinflamatorios se encuentran los corticosteroides
y los antagonistas de los receptores de leucotrienos.

e Corticosteroides
Los corticosteroides son utilizados en el tratamiento de varias enfermedades
broncoconstrictivas, los corficosteroides sistémicos se introdujeron para el
tratamiento del asma poco después de su descubrimiento en la década de
1950, sin embargo, sus notables efectos secundarios sistémicos, han hecho
que el tratamiento Gnicamente sea tomado en cuenta, en casos graves de
asma y EPOC que son de dificil control con otros farmacos antiinflamatorios
ylo broncodilatadores. Estos farmacos se administran por via oral o
intravenosa, hidrocortisona, prednisona y prednisolona, son algunos de los
esteroides sistémicos utilizados con mayor frecuencia (Rabe, et al., 2020).
Los corticosteroides inhalados (ICS) son considerados el tratamiento de
primera linea en todos los pacientes con asma, exceptuando a aquellos que
presentan las formas mas leves de la enfermedad. Como diferencia notable,
los ICS son mucho menos eficaces para tratar la EPOC, Los ICS actian
reduciendo la inflamacion de las vias aéreas por medio de la inhibicion de la
sintesis de mediadores inflamatorios y la supresion de la respuesta inmune
local. Los ICS se administran por medio de inhaladores; hidrocortisona,
budesonida y beclometasona son algunos de los ICS mas usados (Lipson, et
al. 2018).

e Antagonistas de los receptores de leucotrienos
Montelukast y zafirlukast son los farmacos mas usados de este grupo, estos
farmacos bloquean la accion de los leucotrienos, que son mediadores
inflamatorios que se producen durante el asma y que tienen efectos potentes
en la broncoconstriccion, hiperreactividad de vias aéreas, inflamacion
eosinofilica y secrecion de moco. Su administracién es via oral y se utilizan
principalmente para el tratamiento del asma en combinacion con
corticosteroide inhalado (Rabe, et al., 2020).



Objetivo general

Recopilar informacion de las plantas medicinales y productos naturales que tengan
actividad broncodilatadora y que hayan sido publicadas en articulos cientificos
experimentales durante los afos 2021-2023.

Objetivos especificos

1. Realizar una revision exhaustiva identificando familia, género y especie de
plantas medicinales con actividad broncodilatadora reportadas en articulos
cientificos experimentales de los Ultimos 3 afios (2021-2023).

2. Clasificar las plantas que ejercen accion broncodilatadora en estudios
preclinicos cuyo enfoque sea el tratamiento de enfermedades que provoguen
broncoconstriccién como el asma y la EPOC.

3. ldentificar qué parte de la planta medicinal o extracto se ha reportado con
actividad broncodilatadora.

4. Reconocer el posible mecanismo de accién farmacolégico que ejerce la
planta medicinal en el tratamiento de la enfermedad.

5. Investigar qué tipo de metabolitos secundarios se han estudiado como
responsables de |a actividad broncodilatadora.

6. Analizar si los metabolitos secundarios responsables de la actividad
broncodilatadora de las plantas medicinales estudiadas podrian servir de
base para la sintesis de nuevos farmacos para el tratamiento del asma y de
la EPOC.

Metodologia
¢ Bulsqueda

Se utilizaron las bases de datos Web of Science y Science Direct para buscar
articulos cientificos. La estrategia de busqueda fue, en primer instancia, con las
palabras clave, "medicinal plant” y "bronchodilator activity”, posteriormente, para
una revision especifica, se afadieron las siguientes palabras clave:
“bronchorelaxant effect”, broncholytic effect”, “anti asthmatic”, "COPD", “chronic
obstructive disease” y "lung inflammation”,

e Criterios de inclusién y exclusion

La literatura incluida fue de articulos cientificos experimentales publicados del afio
2021 al 2023, fueron excluidos reviews, capitulos de libros y abstracts publicados
de conferencias. Se incluyeron articulos relacionados al area de farmacologia,
bioguimica, biologia e inmunologia. Se incluyeron articulos cientificos publicados
en revistas de un alto factor de impacto, para la presente investigacion se utilizé
como parametro el Journal Impact Factor (JIF) por cuartiles (Q) que puede ser
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consultado en Journal Citation Reports de Web of Science. Se incluyeron aquellos
articulos de revistas cientificas que hayan estado en el Q1 de JIF en los ultimos 3
afios. Como Ultimo criterio de inclusién, los articulos con las palabras clave en el
titulo, abstract o conclusiones, fueron incluidos

e Analisis de datos y categorizacion de la literatura

La primera bGsqueda arrojo un total de 11 049 articulos cientificos, después de
aplicar el criterio de revistas de factor de impacto, se tuvo un total de 292 articulos
y posteriormente, 210 articulos que no cumplian con el Gltimo criterio fueron
excluidos. Finalmente, un total de 82 articulos cientificos cumplieron con todos los
criterios para esta revision.

Se procedit a descargar los 82 articulos para su lectura y analisis, se realizo ficha
de resumen de cada articulo para un manejo mas claro de la informacion. Se opto
por dividir los articulos en 3 categorias para un mejor entendimiento de los
resultados siento estas 3:

Articulos en los que se realiza la extraccion de alguna parte de la planta o la
planta completa y se evalla el efecto del extracto completo o de la fraccion.

Articulos donde se evallia un metabolito o compuesto especifico de la planta.

Articulos donde se evalla una mezcla de plantas de la medicina tradicional.

Actividades realizadas

Manejo de la plataforma BidiUAM, utilizando sus recursos y bases de datos
disponibles para el acceso a informacién cientifica y académica de relevancia.

Utilizacion de bases de datos especializadas Web of Science y Science Direct, para
la blisqueda de literatura cientifica de interés para la presente revision bibliografica.

Analisis de informacion mediante Journal Citation Reports, El uso de esta
herramienta de Web of Science permite analizar el impacto de las revistas
cientificas, lo que fue fundamental para hacer una correcta inclusion de
publicaciones de alto impacto.

Lectura, analisis y categorizacién de los articulos cientificos seleccionados,
evaluando su metodologia, resultados, discusion y conclusiones, para su posterior
organizacion.

Redaccion de una revisién cientifica, con base en la informacién recopilada en los
articulos cientificos seleccionados, y se redact6 una revision bibliografica, con una
introduccién que aborda todos los temas necesarios para el entendimiento de los
resultados.
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Uso de software de gestion de referencias bibliograficas Mendeley Reference
Manager, para la organizacion y generacion de las referencias bibliograficas de
manera correcta y eficiente.

Objetivos alcanzados

1;

Se realizd la busqueda de plantas medicinales con actividad
broncodilatadora, reportadas en articulos cientificos experimentales de los
afios 2021 al 2023.

Se clasifict las plantas que ejercen accion broncodilatadora e inflamatoria en
estudios preclinicos, con enfoque en el tratamiento de asma y EPOC.

Se identificé en la mayoria de la literatura la parte de la planta o extracto que
ejerce la actividad terapeutica.

Se reconocieron varios posibles mecanismos de accion farmacologica que
ejercen las plantas o metabolitos en la actividad broncodilatadora.

Se identificaron varios metabolitos secundarios responsables de la accion
broncodilatadora.

Se reconocieron varios metabolitos secundarios de plantas medicinales que
son potenciales farmacos para el tratamiento del asma y la EPOC.
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Resultados

La informacién de los 82 articulos sobre las plantas medicinales fue presentada de
manera sintetizada en 3 tablas, una por cada categoria mencionada previamente
en la metodologia. Las tablas incluyen la siguiente informacion:

= Nombre cientifico y comun de la planta medicinal

* Modelo experimental usado, (in vitro, in vivo)

e Los resultados o conclusiones a las que se llegaron en el articulo, sobre todo
si se sefala especificamente el efecto broncodilatador, antiasmatico y/o
antiinflamatorio; asi como brevemente el mecanismo de accion en los casos
en los que se describieron.

o Cita del articulo cientifico

El resto de informacion varia de acuerdo con el interés en comun de cada categoria.

En la Tabla 1 se presentan 37 articulos, que a su vez corresponden a 34 plantas
medicinales cuyo extracto tuvo un efecto terapeutico contra el asma o la EPOC,
adicionalmente también se resume la parte de la planta de la que se realizd la
extraccion, el tipo de extraccion y la fitoquimica en los casos en que se realizo.
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Tabla 1 Plantas medicinales cuyo extracto ejerce actividad broncodilatadora o antiinflamatoria.

Planta Parte de la Tipo de Evaluado en: | Fitoguimica Resultados Referencia
planta extraccion
Abias Hojas Aceis esencial | Modelo de nnitis Mo realizada Majora la ninitis alérgica | (Chung, Park, Kim &
hiolaphyiia alérgica en raton por la regulacion de Yang, 2023)
(Abeto de factores inflamatornios.
Manchuria) Asma y rinitls alérgica
comparten fisiopatologia
y farmacoterapia,
Efecto antlinflamatorio
Acalypha Hojas EtOH Varios modelos 18 compuestos El axtracto mastrd {Ninave & Patil, 2022)
inclica de asma en raton, | Alcaloides actividad anticolinérglca
(Hiarba del rata y cobayo. Flavanoides y antihistaminica en la
cancer o Traguea de cabra | gluctsidos contraccion de traquea.
flarba dil Saponinas Efecto broncodilatador.
golpe) Estaroides
Taninos
Agrva fanata Flanta completa MetOH Modelo de asma 15 componenies Se apoya el uso de (Shanf, Anjum, Shabbir
(Sanguinaria an ratén identificados A lanata en asma, & Mushtag, 2022)
de Cuba) El efecto antiasmalico
puede sar debldo a la
supresidn del adama y
citocinas
prainflamatorias.
o Efecto antiinflamatorio. _
Angellca Ralz EtOH 70% Ratones lratades | Acido clorogenico, El extracto disminuye {Kim, Seo, Kim, Les,
reflaxa via aral nodakenina, dcido mediadores Chun, Kim, &l al. 2021)
(Angélica o Células de BALF | ferilico, xantonina, inflamatorios an el
hierba de los oxtpaudaning, modelo murino, reduce
fingelas) imperatonina, osthola, | citocinas.
Efecto antiasmitica
Efecto antlinflamatorio.
Araucana Hejas y coneza MetOH 70% Traques de Glucasicios El extracto tiene electo | (Khan, Abidin,
araucana consjo Flavonoldes (mayor broncodilatador Sahlbzada, Faheem,
(Pino componente), fenoles, | blogqueando receplores Qazi, Alam, et al. 2022)
araucario o taninos, esteroles, muscarinicos.
pahuén) terpanos (2do mayor)
¥ saponinas
Arfemisa No especifica En EIOH 50% | Lineas celulares | No realizada Disminuye inflamacion | (Kim, Shin, Eom, Jung,
gmedinii MH-5 pulmaonar en ratones Song, Lim, et al. 2022)
(Ajanjo de con EPOC,
Siberia) Modeio de EPOC Inhibe secrecion de
an ratdn cllocinas
proinflamatonas
Efecto antlinflamatorio
Camellia No espacifica EtOH B0% Lingas celulares No realizada Efecto antiinflamatorio | (Shin, Eom, Song,
sinensis HL-G0 y MH-5 en lineas colulares, Jung, Nguyen, Lim, el
(Planta del 1&) Suprime la producecson al, 2022)
En ratdn da mediadores
inflamatorios.
En raton disminuye
sintomas de EPOC.
Cimicifuga Rizomas EtOH 70% Modelo de 110 compuesios B2 | Gimigendsido suprime el | (Hu, Sang, Negai,
heracietfolia Inflamacian triterpanos glicosidos, | efecto de la Infiltracion Yamamolto, Dal, He, ot
(Caohosh pulmenar an 20 derivados de dcida | de neutrdfilos en al al. 2021)
negro) ratén einfmice y 8 te|ida pulmonar,
Lineas celularas estructuras de olios provocando un éfacta
BEAS-2B lipos, Cimigendsido antiinflamatorio,

compuasto principal.
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Linalol y famesano,
componenies
principales qua
mestraron el mismo
efecto que al axtracto
completo

Citruliug Semillas de ia Hexano Traquea de 42 compuastos Todos los extractos de {Wahid & Sagib 2022)
lanatus pulpa Diglorometano conajo bioactivos: flavonas, semillas tuvieron
(Sandia) EIOH antraguinonas, benaficio lerapbulico de
Agua fenoles, esteroles y relevancia para tratar el
flavonoides asma,
Rutina Efecio antiasmitico
Quercating Actividad antagonista da
Kaemplarol receplores
muscarinicos.
Commiphora Resina de tallo y MetOH Calulas da ratdn Guggulsterana El extracto poses un (Kaur, Malk & Maura,
wightil ramas de BALF efecto antiinflamatorio. | 2023)
{Guggul & La guggulsterona
drbol de mirra disminuye la inflamacion
de mukul) an modalo de EFOC an
raton; es &l compuesio
bloactive,
Gugulstarana fdrmaco
candidato para EFOC.
Cucumis mefo | Semillas Hexano Lineas celulares | 13 compuestos L.os extracios de las (Wahid, Saqib, All,
(Mealan) Diclorometana bioactives antre allos. | semillas Uenen entre Alshammari, Alharbi,
EtOH Traguea de Estigmasteral varias mds, aclividad Rauf & Mubarak, 2022)
Agua conajo Rutina antiespasmadica, y
Kaempferol antiasmatica.
Quercetina Efecio broncodilatador
por antagonismo de
receptores
muscarinicos.
Cuictimis Semillas Hexano Traques de 42 compuestios Los extractos (Wahid, Sagib, Akhtar,
salivus Diclorometano | conejo bioactivos: estercles principaimente el Ali, Wilairatana &
{Peping) EtOH antiguinonas, acuoso y el etilico, se Mubarak, 2022)
Agua alcaloides, flavonas y | componaran como
flavonoides. broncodilatadores, por
la inhibicion dal recaptor
MmUsCarinico,
Curcuma Rizama Aceite esencial | Modelo de jesidn | Curcumol, Miltiples macanismos (Wu, Zhang, Wal,
wanyuin pulmonar aguda | curcumenona, antiinflamatorios del Jiang, Li. Shang & Lin,
{Curcuma @n rata lsocurcumenal, acelte 2022)
wenyujin) germacrona, Efecto
furancdeno, antiinflamatorio.
g Hojas MeatOH Modelo de asma | Biflavonoides: Se frabajd con la (Les, Ryu, Kim, Kwon,
paoudomezere & raton Neochamaejasmin B | fraccidn biflavenoide, Jang, Kwon, el al.
m Lineas celulares Chamaejasmin D Poses efecto 2021)
{Daphne falsa) RAW264.7 antlinflamatorio.
Dandrabium Tallos Agus Modelo de estrés | Palisacaridos Polisacaridos posaan (Liang, Du, Chen, Chu,
oifeinale oxtdativo & potancial efecto Ip, Zhang & Mak,
{Omuidea inflamacion an inhibitorio de MAPK y 2021)
dendrobium o rata MF-kB para reducic
Shi Hu) estrés oxidativo &
inflamacion
Efecio antlinflamatorio.
Gargenis Flores Acalle esencial | Lineas celulares 28 compuestos Mostrd efecto (£hang, Blan & Yao,
jasminoides MH-5 Tarpenos antlinflamatorio, 2022)
{Gardania) Estares inhiblendo la liberacion
Aleoholes da NO y disminuyendo
Alcanos cltocinas Inflamatorias.

15




Ginkgo bilaba | Semillas No aspecifica Modelo de EPOC | No especifica Las semlllas inhiben el {Qutan, ¥an, Wal,
(Ginkgo) an rata asirés oxidativo y la Song & Wang, 2023)
Inflamachén en ralas con
EPOC, a través da la
ruta NrF2
Efecto antiinflamatorio
Hoirttuynia Mo especifica Aceite esencial | Modelo de asma No realizada El aceite ssancial, (Huang, Tong, Hung,
cordata &n ratdn atenua |a severidad del | Wu, Ho. Kong, et al
(Planta Lineas celulares asma, imarrumplendo la | 2023)
camaketn) hBMSCs sefalizacitn de Ca**
Reduce factores
Inflamatorios,
Hyssopus Partes adreas E1OH Modelo de asma | No especifica El extracto etandlicode | (Cal, Mao, Shen, Li, He
cuspidalis Inducida en ratén Hyssopus cuspidalus & Zhang, 2023)
(Hisopo Lingas celulares (JAXZ), tiena efecto
cuspldado) hASMCa terapéulico en el
remodelado de vias
adreas.
Inhibe ia libaracian de
- factores inflamatarios.
Loranthus Partes agraas EtOH 70% Lineas celulares Quercitring, afzelin, Elextracts inhibe ia (Park, Lea. Lim, Lea,
lanakag H282 rhamnetin 3- respuesia Inflamatora Kim, Yang. et al. 2022)
(Musrdago Modelo de EPOC | rhamnosido, y an ratones con EPOC y
|aponés) @n ralon rhamnocitrin 3- @n celulas.
rhamnesido Efecto antiinflamatorio,
Panax ginseng | Ralces EIOH 50% Modelo de asma | Ginsendsidos: El extracto y CK (Ryw, Woo, Cao, Kim,
(Ginsang) fermentadas an ratdn Re, Rd F2 Re, F3, Ro, | mostraron efectos Jeong, Koh, et al.
Rb2, protopanaxadiol, | antlasmaticos como 2022)
carmpuesto K(CK), menor inflamacidn,
Rg2 y Rg3 ferroptosis, entra otras.
CK candidate para
futura tratamisnto del
asma
Panax ginseng | Ralces de 5 aflos | EIOH 85% Modelo da No realizada El extracto ejerce (Kim, Lee, Sang, Oh,
(Ginseng Inflamacién actividad Ro. Yoon, etal. 2022)
negra) pulmaonar en antiinflamatoria in vifro
ratdn @ (n vivo, por inhibicion
Lineas celulares de |a respuesta
H282 inflamataria
Puanax ginseng | Raices de 6 afios | Agua Modelo de asma | Ginsantsidos: Alivia |a hiperraactividad | (Kim, Kim, Kim, Jaong,
(Ginsang rojo) an raton Rb1 de las vias respiratorias | Lim, Ko & Kim, 2022)
Rd (AHR), la inflamacian de
Rga Ias vias respiratorias y la
sacrecion de moco,
Efecto antiinflamatorio
Phaeanthus | No especifica EIOH 70% Modelo de asma | 16 compuestos entra | La administracién oral | (Nguyen, Vo, Vo,
viglnamensis an raton allos, dal extracto atenua Nguyen, Pham, Piao,
Mo tisna Estigmasternc| significativamants la ot al 2023)
nombie comin Acida oleico Inflamacién de las vias
ampliamenta Campestaral pireas
conocida Sitosterol Efecto antlinflamatorio,
Vitamina E reduciendo citocinas
. Il inflamatorias
Phiomis Mo especifica EtOH 70% Modalo de asma 3 componantes: El extracto inhibe Ia (Pak, Lea, Seo, Lea,
urnbrosa an ratdn Umrosida respuesta alérglca en Kim, Shin, af al. 2022)
(Salvia Shazhido matll éstar animales asmaticos,
COrBana) Seamocido asociada con la
inhikicion da o
fosforilacidn da ERK.
Efecta antlinflamatorio.
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Punica Juge y cascara MetOH 70% Lineas celulares | Flavonokdes, Potente proteccion e {Shaban, Sleem, Abu-
granatum Wi-38 flavenoles y taninas influencia terapéutica sarie, Mahar &
{Granada) Medale de asma dal extracto inhalado en | Habashy, 2022)
an rata pulmdan,
Efecto antiinflamatario
Quercus Hojas Agua Modelo da asma | Alcaloides, fencles, Petencial terapéutico del | (Salesm, Najda,
loutrichophora &n ratén taninas y Navonoides. | extracto contra el asma | Mubeen, Akhtar,
{Robla banj) alérgica y la Inflamacion | Bukhar & Zeb, 2022)
asmatica, que puade
estar moduledo por
inhibicidn de citocinas
Inflamatorias.
Rosa Tallo y hojas EtOH 70% Traguea da Umbalifarona, acido Efecto broncodilatador. | (All & Sagib, 2023)
wabhiana conajo malelco, kaempferol, | Beneficlo terapéutico
{Rosa rutina, dcido cafeico, por antagonismo de
silvestra) astragalina, receplores
querceting, apigenina | muscarinicos
y dcido cumannico
Salvia sclarea | Talloy hojas Ultrasonica en Traguea de rata Compuestos Efecto bronceodilatador | (Randjelovic,
(Salvia MetOH albina polifendlicos, acido Brankovic, Jovanovic,
ramana) rosmarinico, Kitie, Zivanovic,
— apigenina y leuloning — Mihajllov, et al. 2023)
Sacunnga Hojas y ramas EIOH B0% Modalo de Gallocatecina, Efecto antlinflamatorio | (Han, Jang, Jang, Na,
suffruticosa inflamacion Berganina por reduccion de Yoon, Moon, et al
(Flor de la pulmonar an ratén | Calecina quimioatrayenies de 2023)
rueca) Lineas celulares Rutina neutrafilos y suprime
HUVECs Isoquarcitrin niviles de expresion de
Securinina cilocinas inflamatorias. X
Stachylarphela | Partes adreas EIOH T0% Modelo de asma | Actedsido Propiedades (Guimardes, Sandy,
CHYENNANSIS Agua &n raton Isoactedsido antlasmiticas de Figueira, Gongalves,
(Hierba dal Ipolamida ambos axtractos. Crevelin, Cardoso, et
cANCEr o Actedsido puade serel | al 2023)
verbena azul) principal responsable de
N la actividad antiasmética
Thatlictrum Tallo y hojas Agua Modeio de lesien | 11 metabolios El extracto mostrd {Badamjav, Zhang,
imiris pulmonar aguda | secundarios coma: proteccién contra lesidn | Sonem, Wu, Kou, Yu &
{Ruda @n ratén Querciling-3-0- pulmenar aguda, Li, 20213
siivestre) rutindside inhibicidn de apoptosis y
Barberina reaccién inflamataria,
N Isoorienting = —
Tussiago Botdn flaral EIOH Linea celular No realizada Efeclo antiinflamatorio. | (Xu, Wang, Fang, Zhao
farfara Beas-28 y Disminuya la Wang, Ren & Shen,
{Uha de RAVWZE4. 7 inflamacion pulmonar 2022)
caballo) Modelo de por regulacion de Nrf2,
inflamacian NF-kBy NLRP3.
- pulmonar en ratén >
Vitex negunda | Hojas EIOH 50% Modela da asma | 23 compuestos Efecto antiinflamatorie | (Tirpude, Sharma,
{Sauzgatilo an ratén bioactivos entre allos: | Miltiples afecios Joshl, Kumari &
chino) Rutina protectorea @ inhibidores | Acharya, 2021)
Kasmpferol an la inflamacion
Quercetina provocada por &l asma,
Zatarta Partes aédrans Mo especifica Paclanies Canvacrol Pacientes que fuaron {Ghorani, Khazdair,
mitltifiora humanos con Thymal administrados por dos Mirsadrass, Rajabl &
(Orégana siro) EPOC meses con el axtracio, Boskabady, 2022)
exhibleran reduccién en
log niveles séricos de
citocinas inflamatorias v
mejorania de sintomas.
_ I Electo antiinflamatorio.
Zatarla Parles aérans EtOH 20% Paciantes No realizada Majora @n los sintomas (Alavinezhad, Ghorani,
rulttiora humanos con da asma despubs de un | Rajabl & Boskabady,
(Orégano sirio) asma tratamienta de dos 2022)
mMBsas,

Efecto antlinflamatorio
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~Ziziphus
frrauritana
{dljube)

Hojas MatOH Células RAW Terpenoides como; Actividad antiasmdtica, (Ramar, Henry,
2647 Betulina, dcido por regulacidén de Ramachandran,
Madelo batulinles, deide factores Chidambaram &
Inflamacién ursolico y Acido proinflamatorios. Kandasamy, 2022)
pulmonar en ralén | oleanico Efecto antlinflamatorio,

Segun lo descrito en la Tabla 1 se puede observar que, en su mayoria, los extractos
provienen de partes aéreas de las plantas, como hojas, tallos y flores; en menor
numero encontramos extracciones de raices y semillas. Cabe destacar que en casi
todos los casos la parte de la planta era secada previamente, también hay casos en
los que no se sefala qué parte de la planta fue utilizada.

En el apartado de las extracciones, se debe distinguir a los aceites esenciales que
sencillamente los obtuvieron después de una o mas destilaciones por arrastre de
vapor,; los estudios donde se evaluaron aceites esenciales son 3 y para efectos
practicos se presentaron en esta tabla. El resto de los experimentos se trata de
extracciones con solventes organicos (en su mayoria alcoholes) y agua, y las
técnicas mas usadas fueron extraccion ultrasénica y con rotavapor (hubo varios
casos que se emplearon ambas técnicas).

Gran parte de los articulos revisados realizaron analisis fitoquimico para conocer
los componentes en el extracto y en algunos trabajos se sefialan potenciales
compuestos activos por un estudio de “Network pharmacology”. El analisis
fitoquimico lo hacen con HPLC y espectrometria de masas; los casos en los que no
reportan fitoquimica son porque los investigadores ya lo han reportado en articulos
previos de su autoria y refieren a esos articulos para su consulta. Algunos indican
el nimero de compuestos encontrados y sélo sefialan la naturaleza quimica de
estos compuestos; terpenos, flavonoides, esteroles y alcoholes son los mayormente
informados; otros investigadores, si sefialan especificamente cada compuesto, y
solo destacaron los mas importantes. De hecho, encontraremos algunos de estos
metabolitos en la Tabla 2 y se trata de trabajos independientes.

De estos 37 articulos 28 reportan que el extracto evaluado de la planta medicinal
tiene un efecto antiinflamatorio o lo dan a entender al sefalar la inhibicién de la
respuesta inflamatoria; 6 sefalan un efecto broncodilatador del extracto, debido a
que su mecanismo de accion corresponde a alguno de los sefialados en la
introduccién de este trabajo y, por ultimo, en 3 articulos reportan un efecto
antiasmatico del extracto. La discusion de los mecanismos de accién sugeridos en
estos trabajos se discutirda mas adelante.
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Tabla 2 Metabolitos o compuestos presentes en las siguientes plantas medicinales, con actividad terapéutica contra

enfermedades broncoconstrictivas.

Metabolito o Tipo de Planta donde se | Evaluado en Resultado Referencia

compuesto compuesto encuentra

Acide echinocistico Triterpeno Eciipla posirala Madale de marcha El tratamiento con EA (Kang, Kim, Lea & An,

{Echinocystic acid) EA | pentaciclico (Eclipta) alérgica en ratén disminuya la inflamacion 2022)

pulmonar & través de la
modulacion de cltocinas
proinflamatorias.

Efacto antlinflamatario.

Acido tanico Folifenal Plantas de la familia Madelo de asma an El #rcido tanico alenda la (Rajasekar,

Rosaceas (rosas, ratan hiparreactividad de las vias | Sivanantham, Kar,
CRI8Zos, MANZANos, adreas, raspuesta Mukhopadhyay,
parales, etc.) inflamataria, reduciendo la Mahapatra,

Rhus chinansis exprasion de mediadores Paramasivam &
{zumagque chino) inflamatorios (NF-kB) Rajasekaran, 2021)
Y muchas mas Efecto antiinflamatorio,

Anemosida B4 Saponing Pufsalilla chirnensis Ratan Efecto antiinflamatorio Ma, Zhou, Chen, Wang
tritgrpencide (Flor de Pascua china) | Lineas celulares Sugiere a la Anemosida B4 | & Muge, 2022)
pentaciclico 16HBE come un potencial fArmace

para ratar la EPOC.
Baicalin Flavonoide Scufeliana baicalensis | Modelo de inflamacion | Efeclo antiinflamatorie, por | (LI, Cui, Zhang, Xie, Lin,
(Casquete de Bajkal) pulmonar en rata la inhibicidn de la via de Guo, et al, 2023)
sefializacion TLR4/NF-kB

Bixin Carotenoide Samillas de Sixa Modalo da inflamacitn | Nanoparticulas cargadas (Figumiredo-Junior,
{Plgmento natura) oreflana pulmonar aguda an con Bixin previenen dafics Valenga, Finotelll, Anjo,

(Achiote) ratén en la inflamacién pulmonar | Brito-Gilirana, Takiya &
en ratdn, por inhibicidn de Lanzetli, 2022)
produccion de células
inflamatorlas,

N B | | Efecto antiinflamatorio.

Combinacion de Vanos Bufel Yishen Formula Modelo de EPOC en ECC disminuye sintomas de | (Liw, Qin, Cal, Tian, Liu,

compuesios efectivos (BYF) rata EPOGC y mejora el LI & Zhao, 2021)

(ECC) de Bufel Yishen Lineas calulares MH-S | ramodélado da vias aéreas,

Formula (BYF). inhiblendo la polarizackén de

nobiletina, paecnol, macrafagos M2,

icarina, 20-5-

ginsenosida Rhi1, and

astragalosido [V

Combinacion da Varios Panax ginseng Madele da EPOC an Atenua el decrecimients de | (Wei, Liu, Jiang Guan,

compuesios efectivos (ginseng) rata Ia funcidn pulmonar y la Tian, LI & Zhao, 2023)

de (BYF): Cilrug sinensis inflaracian inducida,

Ginsendside Rh1 {naranjo dulca) adamds, pratega la barrera

Astragalosido |V Epimadium apiialial an EPOC

learing acumatum

Mobiletina Paeonia anamaa

Paeancl . _Entra olras _

Cryptotanshinone Diterpeno Safwia ritiorrhize Modelo da EPOC en Praviena inflamacion {Sang, Jlang, Yang Dai,

(CTS) (Danshen) ratan pulmonar y deterioro de la | Wang, LI, et al. 2023)

funcidn pulmonar en
ratones con EPOC,
activanda Ia ruta
Keap1/Nir2.

Efecto antlinflamatorio.

Curcumina Diaritheptanclde Curciima longs Modelo de lesidn Efacto antiinflamatorio por | (Wang, Wang, Cai, Xu
(Pigmento natural) {Clrcuma) pulmonar aguda an la inhibleldn da la activacidn | & He, 2021)

ratan deNLRP3, | B

Dafnatina Hidroxicumarina Dapnhe kiusiana Modelo de EPOC en Reduce EPOC, respuesia (Fan, Gao, Hua, Pang &

Sinacals tangulica raton. antiinflamatoria en Ci, 2023)

Entre oiras Lineas celulares pulman,

BEAS-2b

Dafnodarin C Flavanoide Daprhe kiusiana Lingas calufares NCIl- | Daphnodonn G compuesto (Ryu, Les, Kim, Les,

{8in nembra comun H292 con actividad Kang. Kim, el al. 2022)

aceptado)
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Modelo de EPOC &n
ratén

antiinflamatoria en vias
adraas inhiblendo NF-xB.

Dihidroquerceting Flavancide Varias, antra ellas: Meodala de EPOC &n La Dihidroquerceting impide | (Liu, Ma, Luo, Zong,
Cabolla, corteza de ratén el estrés oxidativo y la Liu. Zeng. et al. 2022)
pino, corfeza de abato | Lineas celulares HBE farroptosis.

y mis.

Efedrina Amina Ephedra distachya Medelo de EPOC en Reprime muerte celular por | (Wang, Chen & Wu,
(Efedra o 16 da los ratén apoptosis, respuesta 2022)
monmones) Células HBECs inflamatoria y estrés

oaidativo.
Ginsenosido Rh1 Saponina Fanax ginseng Modalo de asmas Rh1 inhibe niveles da (Jin, Tangchang, Kwon,
(Ginsang) alérgica en ratdn mRNA da citocinas Les, Hao & Son, 2023)
Lineas celulares RAW | proinflamatorias an asma
264.7 aldmica,
N - L Efecto antlinflamatorio.

Ginsanosidos vanos: Saponinas Panax ginsang Madela de EPOC en Mejara funcian pulmonar, (Lin, Wang, Yu, Liu,

Rog1 [(Ginseng) ratones. previens prograsion de |a Tan, Ha, at al. 2022)

Re Células AS48 EPOC, regula factoras pro-

Acido cleandilco inflamatorios,

N-R1 En listan las & saponinas

N-Fa con mayor afecto

Siificsido B terapéutico,

| Efecto antilnflamatorio.

Icardina Flavona Eptrmedii falium Lineas celulares THP- | lcariting puede reducir {Li, Sun, Cao, Liu,

(Epimedia) 1 indirectaments |a Zhaa, Hu, et al, 2022)
quimiotaxis de células T
CDA del lajide pulmonar de
EPOC.

Isoforskolin Diterpeno Colaus forskohli Modelo de EPOC en Disminuye células y {Xing, Chang, Lin,

(Colaus o farskohli) rata citecinas inflamatorias, Wang, Peng, Zeng ot
disminuye dafio patolégico | al. 2021)
on tejido pulmonar y mejora
funcién pulmonar,
Efecto antlinflamatorio,

Isatiocianato da alilo Islotioclanate Sinapis Albas Modelo de EPOC en Efacto antilnflamatorio, (Zhu, Li, Dai, Song,

(Moslaza blanca) rala, Reduce ealrés oxidative en | Chen, Han, el al. 2023)
Células 16HBE tojido pulmonar de ratas,
suprime inflamacidn calular.

Kasmpleral Flavonakda En muchas plantas Modele de inflamacidn | La administracidn a largo (Molitorisova, Sutovska,
COmo; de vias adreas an plazo disminuye la cantidad | Kazimierova,

Brécoll, espinaca, cobayo. da citocinas inflamatorias Barborikova, Joskova,
blueberries, enira generando un efacto Novakova & Franova,
muchas otras. antlinflamatorio. 2021)
Kagmplerol Flavonoide Bracoll, Espinaca, Calulps spitaliales Reportaron los mecanismos | (Yang, Hsiao, Wang,
burbarry, entre otras alveclares pumonares | de las rutas de sefalizacidn | Lin, Shih, Chen, et al,
humanas (HPAEpICs) | Intracelular en la expresion | 2022)
Modelo da inflamacion | de HO=1 induclda por
pul?onlr Inducida &n Kasmplaral an HPAEpICs
ratén,
Mogroside V Saponina Shraitia grosvenon Modelo de inflamacién | El compuesta tiene efecta {Liu, Wang, Guan, Yu,
triterpenoide (Fruta dal monje) pulmenar en raldn antlinflamatorio. Huanghu, Dou, &t al.
2021)
Narnngina Flavona Cilrus paradis Madelo de EPOC La nanngina protege contra | (Zhang, Zhou, Zhong,
(Taronja) Inducido an ratdn, |a inflamaciaon de las vias Ji, Yu, Fang, et al,
DErans por la reducoion de 2022)
tilulas y cllocinas
Inflamatorias.
| Efecto antiinflamatorio, e B N

Pinccambrina Flavana Varias, entre ellas Modeio da inflamacion | Efecto antiinflamatorio (Gan, LI, Cul, Xiao, Liu,
Tumaera difussa pulmonar en raton madiante la inhibicidn de la | Wang, at al 2021)
(Damiana) Lineas calulares via de sefializacion del
Boosgenbergia rofunda | RAW264.7 y JT74A.1 | inflamasoma TLR4-NF-xB-

(Jengibre chino) NLRP3.
Paolisacandos varios Palisacaridos Flatycodanis Radix Modelo de asma en Reduce la inflamacion (LI, Liu, Ly, Chan, Ding

(Campanilla o fior da
globa)

raton

pllmonar,
Disminuyende &l numero de
células inflamatorias y la

& He, 2022)
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produccion de ctocinas

inflamatorias.

Quercetina Flavanoide Disponibla an muchas | Modelo de EPOC an Quarcitina protegs contra (Araujo, de Matos,
plantas, coma: ratén eitrdés oxidativo & Olivelra, de Souza,
Ceabolla, manzana, inflamacion pulmonar, Castro, Machadao-
brécoli, y muchas mas lambién protege contra &l Junior, et al. 2022)

dafo pulmonar, mejora de
antioxidantes y funcian
pulmonar an modals muring
de EPOC.

Efecto antiinflamatorio,

Quercatina Flavanoide Divarsas plantas: Modelo de asma Cuearcitina disminuye & {Wang, Wan, Peng,
Ceabolla, manzana. nautrofilica inducida inflamacién neutrofilica de Zhao, Bal & Hu, 2023)
bracall, etc. & raldn vins adreas asoclada a

Lineas celulares RAW | farroplosis por Inhiblcidn de
264.7 M1
Efeclo antlinflamatario,

Rutina Glucdsido Navonoide Divarsas plantas entre | Modalos da Rulina demastrd al efecto (Varma, Dutta, Dahiya
allas: limdén, naranja, inflamacion por potenclal de minimizar la & Kalra, 2023)
uvas, clrualas, radiachon en ralon neumonitia y Ia fibroaks
COrezas, Manzanas, inducida por radiacian, al
perajil, espinacas y reducir &l astrés oxidativo
s cranico y regular las vias da

- - .nﬂuﬂinlm' rr—r—— e —— T e e S

Sappanona A Flavana Duramen de Modelo de inflamacidn | Sappanona A demastrd-una | (Wang, Wang, Che, Jia,
Caesalpinia sappan pulmonar aguda an significativa funcién dual, Wang, Zuo, 2023)
(Palo de sappan o ratén coma antioxidanta y
madera de Brasil antlinflamatorio,

Inhibidor de PDE4
Schisandrin A Lignano Schisandra chinensis Lineas calularas Efecio antiinflamaterio via | (Qiu, Zhang, Liu,
{&n la frula) (16HBE) inhibicidn da NF-kB Huang, Su, Dang, at al.
Células murinas Potencial firmaco para 2023)
(RAW264.7) tratar al asma.
Modele do asma an
ratén

Sopocarping Alcaloide Sophora Modelo dé asma en La inflamacion de vias (Zhl, Du, LI, Wang, Sun,
alopecuroides ratdn aéreas y los sintomas Zong, of al. 2021)
(Sophora o sophora fueron aliviados, lo que
dal desierto) sugiere que liene actividad

antiasmitica,

Taxifolina Flavonoide Encontrada an. Modelo de EPOC en Efecio antlinflamatorio en | (Liu, Ma, Luo, Zeng
Cabolla, tamarindo y ratén la patogénesis de la EPOC, | Zong & Chen, 2023)
coreza da abelo Lineas celularas Mejora la EPOC inhibiendo
Douglas HBECs la inflamacion y apoptasis in

vivo @ In vitro

La Tabla 2 muestra 31 articulos cientificos de los cuales 27 corresponden al efecto
terapéutico de un solo metabolito, en los otros cuatro, se analizaron varios
compuestos en el mismo experimento. Lo que distingue los trabajos presentados en
esta tabla, es que los Iinvestigadores no realizan una extraccién y posterior
purificacién para la obtencién del metabolito, sino que los compuestos evaluados
fueron adquiridos en laboratorios quimicos que cumplen con altos estandares de
calidad y pureza en sus productos.

Respecto a la naturaleza quimica de los metabolitos con actividad terapéutica, se
trata en su totalidad de compuestos organicos, de varios tipos de flavonoides,
saponinas, terpenos, alcaloides, algunos pigmentos naturales. Absolutamente todos
los compuestos cuentan con estudios previos donde se demuestra la disponibilidad
de estos en diversas plantas, y ademas de ser catalogados con anterioridad como
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posible compuesto bioactivo de alguna planta medicinal. En muchos de estos
trabajos se realizan ensayos farmacolégicos para determinar dosis efectiva, dosis
letal, y demas parametros.

Por lo anterior dicho, se puede considerar que los trabajos presentados en la Tabla
2 van un paso adelante de |los presentados en las otras dos categorias de
clasificacion de este trabajo, respecto al desarrollo de nuevos farmacos contra la
EPOC y el asma.
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Tabla 3 Mezclas de plantas que se usan en la medicina tradicional para tratar enfermedades respiratorias y fueron
evaluados en ensayos preclinicos.

Mezcla Plantas que la Nombre Fitoguimica Evaluado Resultado Referencias
tradicional | componen comun en:
Bufei formula Astragalus mongholicus, | Astragalo, 46 compuestos Madelo de EPOG | Mejora a funcion {Zhang, Tian, Zhao,
Codonopsis plosula, campaniila, bioactivos en rata pulmanar, reduce Feng, Han & Li, 2022)
Juglans regia, nagal comun, dafie pulmonar
Fritilaria cirrhosa, fritilaria, angélica patolégico, reduce
Angelica sinensis, china, perilia, Bai inflamacion an ratas
Parilta frutescens, Bu, Z Wan, con EPOC,
Stemona tuberosa, marlberry, Efeclo
Aster talaricus, naranja amarga antiinflamatorio.
Arclisia faponica, y campanilla
Citrus aurantium, china
Platycodon grandiflornis
Bufel Jianpi 20 hierbas medicinales Flavanoides, lactonas, | Modelo de EPOC | Mejora sintomas en (Wang, Hou, Ma, Cul,
granulates terpencs, saponinas, an rata ratones con EPOC. Bag, Xie, &l al, 2022)
eslaroles, fenoles, Se identificaron los
Ingrediantes activos: posibles ingredisntes
Paimisina, shlonona, activos,
berganina, paimina, Efacto
peiminina, diosganina, antilnflamatario.
astragaldsido Ay
anhidroicaritina
Bufel Yishan Humanos BYF fue efectivo para | (LI, Xia, Zhaao, Qin,
Formula (BYF) {estudio clinico) tratar a pacientes con | Oliver, Tian, ef al
Modelo de EPOC | EPOC y an madelo 2021)
an ratas an rata,
Efecto
antiinflamatorio.
Decoccian 11 hierbas medicinales; 38 compueslos entre Medeio da los MDD tiene efecto (Wen, Zhang, Chen,
Dinchuan Ephedra sinica Efedra, ginkgo, allos: variante de asma | terapédutico sobre la Hu, Dou, Ding; et al
Modificada Ginkgo biloba perilla, tusilago, Efedrina an cobayo tos variante de asma, | 2023}
(MOD) Parilla frutescens albarkcoquers, Naringeringa majora el dafio
Tussilago fdrfara morara blanca, Kaempleral, patoldglca en la
Prunus armeniaca pinallia, Quercatina traquea y &n los
Morus alba ascutalaria, lsoguercatina puimoneas, y
Pineilia fernata ragaliz china, disminuye factores
Scutelarla batcalensis aster de tartaro y inflamatorios.
Glyewrrhiza uralensis Bai Bu
Astor latancus
L Stemona sesgiifolia
Pi-Pan-Run-Fai- | 8 hierthas medicinales: 112 compusstos Modelo de asma | Disminuya los (Jie, Luo, Yu, Teng, Li,
Tang Eriobolrya japonica, Mispero japonés | dentificados inducida an ratdn | sintomas del asma Wu, et al. 2023}
Scrophularia Xuan Shen 42 Navonoides por la supresion de |a
ningRoaMSs, Mondo Grass 21 fencles respuesta
Ophicpogonis Campanilla china | 12 esleres Inflamatoria, astrés
Japonicus, Haritaki 12 dcidos organicos oxidativo y
Platycodanis Carrizo 11 lerpenoides remodelade de vias
grandiffarum, Menta 24 compuestos de adraas.
Terminatia chebula, Regaliz otras eslruciuras Efeclo
Phragmife communs, antiinflamatario.
Mentha hapfocai,
Glycymhizas glabra l..
Qiwei Putaa 7 hlerbaa medicinales, Uva 42 compuesios Modelo de EPQC | Se mostraron {Deng, Zhong, Liu,
Powder Viltis viniferae Fructus, Yeso fibroso bioactvos &n ratas mecansmos y los Wang & Zhang, 2021}
Gypsum Fibrasum, Flor de catamo Lineas celulares | principales
Carihami Fios, Ralz de regaliz ABAG compuastos activos
Glycyrmhiza Radix Rizoma de de QFP,
Cypari Rhizoma, CYpeTus Se explico el
Cinnamami Cortex Corteza da mecanismo da NiF2
Punicas Granali canela en el lratamlento de
Gransda enfarmedades
resplratorias.
Ra-Du-Ning 3 hierba madicinales No realizaran Modelo de Los marcadores {Xing, Y\, Ya,Jun, Yu,
{RON) Artamisa annua Ajenjo dulos Inflamacidn quimicos de RON Fai & Hong, 2023)
Gardenla fasminoides Gardenia rulmnnar fienan alta
Lonicara (sponica Madresalva nducida penatrabilidad
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Iy wilro @n

pulmonar, Tiene un

pulman efecta
antlinflamatorio -
San’ao 3 hierbas medicinales. 17 compuestos, entre | Modelo da tos en | SSB tisne efecto (Wang, Shang & Fan,
decoction wilh Ephedra infermedia Efedra ellos: ratones antiasmdtico y 2021)
scoprploy Prunus armeniaca Albaricoquers Maorefedrina antitusivo, disminuye
bombix Glycyrrhiza wralonsis Regaliz chino Efedrina el nimero de células
batrycalus 2 insectos; Peaudoafadring Inflamatorias, mejora
(S5B) Seorplones Escorplan Liquiritina Ia legidn pulmonar @
Bombyx balrycatus Gusano de seda | Formononeting inflamacidn de vias
anfarmo Beauvericina adreas.
Efecto
= antiinflamatorio -
Seabuckthom Hippophae rhamnoides, | Espino canval 24 componantes, Modelo de EPOG | SWWP puede mejorar {Wang, Ren, Jin &
Wuwel Pulvis Aucklandiae cosius, Costus entre ellos: en rata la funcién pulmonar Batu, 2023)
(SWPR) Vitls vinifera, Uva Quercitina en ralas con EPOC:
Glycyrrhiza uralonsis, Regaliz chino Kasmpherol Efecto
Gardenia jasminoides Gardenia Lutealina antlinflamatorio,
Ramelina
Shiwel 9 plantas medicinales: No realizaron Modelo de Reprima la activacion | (Wei, Hangping,
Longdanhua Gentfana scabra, Ganclana rugosa Inflarmacion de células Chufang, Coumu,
farmula Rhododandron Rododendra pulmonar en Inflamatorias, Jintao, Kalyin, at al
anthopogonoides, enang ratdn Alivia el esinés 2023)
Fritiflaria cirfiosa, Fritilaria axidative pulmanar
Covydalis hendersonii, Corydalis Modula la conlraccion
Baorbaris kanswengis Agracejo Gansu de vias adreas por la
Phioimis younghusbandi | Phlomis regulacian negativa
Codonopsis Campanlila china da Ca™ y acetiicolina.
convalvulacesa,
Przowalskia tangulica Przawalskia
Glycyrrhiza uralonsis Regaliz china
Tioo Bufgl Shen | 13 plantas medicinales. 17 companentes Modelp de EPOC | TBSF trald la (Zhowu, Yu, Zhang,
formula (TBSF) | Davalie maresi Halacho ples Barganina, Acido en rata iraqueckroncomalacia | Chen, Tang, LI, el al,
Taxilus sulchuenensis, | Muérdago chino | loganico, loganina, 7- asoclada a la EPOC 2022)
Cyathuia officinalis, Raiz de Cyathula | O-etimorronosido, madiants la
Hedysarum mullijuguny, | Altalfa tibetana taxifoling, ciasierons, reguincion negativa
Panax ginseng, Ginseng dcido salvianclice C, de la via de
Rehmannia glitinosa, Rehmania naringanina, coriling, sefializacion de
Psoralea corylifola, Babchi regvaratrol, caveolina 1-p38
Salvia miltlorrhiza, Salvia roja neobavaisoflavona MAFK, que ajeérce un
Comus officinalls, Cornéjo japonés | galata de malil, efeclo anti-apoplosis,
Dipsacus japomnicus, Cardo jppongés siringarasinol,
Ardialae Japonicas, Ardisla japonesa | naringina, dcido
Fritilfaria thunbergil y Bulbo de fritllaria | savianolico A,
Glycyrrhiza uralensis Regaliz chino ginsenosida Rf y
[ astragalosido IV = N
Tang Sal Mazcla de 10 plantas 56 compuestos en la Modelo da EA- Efecto terapéutico (Tao, Lu, Fu, Tian Liu,
medicinabes; fraccion usada EPCC en rata potencial para tratar LI & Zhao, 2023)
Lopidium apelaiin, Berro ching Lineas celulares | exacerbaclones
Pharatima aspergilium, Lombriz de tierra 16-HBE agudas de EPQC
Fritifaria thunberg, Bulbo de fritilaria (EA-EPOC), mejora
Rheum paimatum, Ruibarbe ching funcian pulmonar,
Ephedra sinica, Ma Huang suptime la
Pagonta lactifiora, Peonia china Inflamacian, por la via
Ardisia faponica, Ardisa japonesa MAPK-SIRT1-NF-kB.
Panax ginseng, Ginseng
Ophiopogon faponicus, | Linope
Acorus tataninowl Calamo de Tatan -
Tongxintuo Mezcla da plantas e No realizaron Maodelo de EPOC | Tongxinluo puede sar | (Wang, Kuang, ¥in, |
Insectos en rata combinada con Han, Chang, Wang, et
Lineas celularas | atorvastatina para al. 2022)
HPMECs tratar la EFOC
complicada por
aterosclerosis, por la
reduccidn de estrés
oxidativo y la
Inhibicién de
farroplosis.
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Yupingfeng YPF | Mezcla de raices da; B compuasios Medelo de asma | YPF y su compuesto (Liu, Yu, Wu, Luo,
Aslragalus Astralago deteclados an ratén activo disminuyen la Yang, LI, et al, 2023)
membranaceus, Wogonina ingrediente Inflamacion pulmonar, |
Saposhnikovia Fang Feng activo por feduccion de
divaricata, citocinas y células
Astractylodes Atractylodes inflamatorias,
macrocephala grande Efecto

antiinflamatorio

En la Tabla 3 se muestran trabajos donde se evalud el efecto terapéutico de
diversas mezclas de plantas: uno de la medicina tradicional Tibetana, otro de
Mongolia y el resto de la medicina tradicional China. Las mezclas de plantas
corresponden a distintas formulas ancestrales, algunas a manera de recetario con
la cantidad y parte especifica de cada planta y otras son mas comerciales que
incluso se venden en forma de capsulas. Se muestran 14 mezclas de plantas
medicinales, 8 demostraron tener efecto antiinflamatorio y 6 mas que sirvieron para
tratar enfermedades respiratorias como asma y la EPOC.

En casi todos estos trabajos no se realiza extraccion ya que lo que se pretende
probar es el efecto de la mezcla completa de plantas, que en su mayoria se realizé
por decoccién. En la mayoria de los trabajos se realizé analisis fitoquimico e
identificaron los compuestos bioactivos.

Analisis de las tres categorias planteadas en este trabajo

A continuacion, se discute sobre las cosas en comun que se encontraron en las tres
categorias, esto es, diferentes modelos de experimentacion usados y los posibles
mecanismos de accion.

e Modelos experimentales de asma y EPOC

A lo largo de toda la bibliografia consultada para esta revision, se observa la
diversidad de los modelos experimentales para estudios preclinicos de potenciales
farmacos. De manera general se puede sefialar que en la mayoria de los estudios
se usan dos modelos experimentales para comprobar la actividad terapeutica contra
la EPOC y el asma: lineas celulares y animales de laboratorio.

Sobre las lineas celulares se logra distinguir 2 tipos: lineas celulares epiteliales de
las vias aéreas y lineas celulares inmunologicas, ambas utilizadas para evaluar
inflamacion y otros factores de |a respuesta inmunologica. Se observo el empleo de
las siguientes lineas celulares epiteliales:A549, HPAEpiCs, HASMC, 16HBE vy
BEAS-2B. Respecto a células inmunol6gicas se emplearon: RAW 264.7, THP-1,
HL-60 y MH-S. Es importante sefialar que varios investigadores obtuvieron células
inmunolégicas del liquido de lavado broncoalveolar (BALF, por sus siglas en inglés)
de los animales que utilizaron en sus modelos experimentales de asma y la EPOC,
y distintos tipos de macréfagos, eosindfilos, neutréfilos y linfocitos fueron
cuantificados antes, durante y después del tratamiento para asi, determinar la
respuesta inmunoldgica. Se pudo observar que los ensayos en lineas celulares
ademas estudiar la respuesta celular al farmaco, permiti6 a los investigadores
dilucidar el posible mecanismo de accion del farmaco en estudio.
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Los distintos modelos de asma y EPOC en animales, permitieron a los
investigadores observar de distintas formas la evolucién de la enfermedad vy la
funcién pulmonar con y sin el farmaco. Desde técnicas observacionales como contar
el nimero de veces que tose el animal en un periodo de tiempo y la produccion de
moco, hasta técnicas moleculares que permiten determinar la inflamacion y la
remodelacién de vias aéreas. Los animales de laboratorio mas usados fueron ratas
y ratones, y en menor medida cobayos. Sobre los métodos que se emplearon para
inducir asma y EPOC, fueron los siguientes:

Para inducir el asma, en la mayoria de las veces se realizd por exposicion a
ovoalbimina (OVA), sustancia que provoca el asma alérgica. También fue
inducida por histamina para imitar asma no alérgica, y en menor medida, se
provocd por infeccion viral del virus sincitial respiratorio, intentando imitar las
exacerbaciones relacionadas a infecciones virales.

Por otro lado, para inducir la EPOC se realizé mas veces por exposicion del
animal al humo de cigarro, esto debido a que el tabaquismo es la causa
principal de la EPOC; en segundo lugar fue inducida por elastasa, con esta
técnica se buscéd asemejar al enfisema (trastorno comuan en la EPOC) por lo
que la evaluacion de los investigadores en estos casos, se enfoca en la
regeneracion del tejido; y por dltimo se indujo por exposicion a contaminantes
de vehiculos de motor diésel, que permite replicar los aspectos de la EPOC
relacionados con la contaminacién ambiental.

¢ Mecanismos de accion.

En la mayoria de los trabajos, los investigadores proponen el posible mecanismo de
accion del extracto, compuesto o de la mezcla de plantas, usando herramientas
moleculares como gPCR y Western blot, que son las que mas utilizaron (para estos
procesos el uso de ensayos in silico es de suma importancia),y también, network
pharmacology y acoplamiento molecular .

Para los articulos donde se reportd actividad broncodilatadora, el mecanismo fue
por antagonismo de los receptores muscarinicos, que es uno de los descritos en los
antecedentes de este trabajo. Por medio de estudios de acoplamiento molecular
logran prever fuertes afinidades de los compuestos con los receptores muscarinicos
M3, lo que les permite asumir que la actividad broncodilatadora se debe a la
inhibicién de las sefiales responsables de la contraccion. Para comprobario
experimentalmente, lo hacen con células o animales con alta expresion de
receptores M3 midiendo la produccién de calcio intracelular; otros pocos lo hacen
midiendo la contraccion directamente en el tejido.

Los trabajos donde se reporta actividad antiinflamatoria, los mecanismos de accion
corresponden a la inhibicién de vias de sefalizacion de PISK/AKT, TNFa y de varias
interleucinas, la regulacion a la baja de TLR-4 y la inhibicion de NF-kB, esto a su
vez provoca la disminucion de citocinas y células inflamatorias. Las citocinas IL-5
IL-6, IL-13, IL-17 y TNF-a son algunas de las que se observé una disminucion
después de administrar el extracto o compuesto; en las células en las que mas se
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observé disminucion fueron de neutréfilos, linfocitos y eosindfilos, ambas
observaciones llevaron a los investigadores a reportar actividad antiinflamatoria.

Conclusiones

En la presente revision se encontro el efecto terapéutico del extracto de 34 especies
de plantas y 14 mezclas de varias plantas lo que permitiria desarrollar a futuro la
caracterizacion de los compuestos bioactivos de estas plantas y desarrollar mas
estudios preclinicos. Ademas, se informo |la actividad terapéutica de 31 metabolitos
que estan presentes en muchas plantas medicinales, que representa una soélida
base cientifica para continuar con mas estudios preclinicos y avanzar en las
primeras fases de estudios clinicos.

Es muy importante destacar que, en la busqueda de nuevos medicamentos para
tratar el asma y la EPOC, la relacion entre farmacos broncodilatadores Yy
antiinflamatorios es muy importante. Los enfoques terapéuticos innovadores se
centran en desarrollar medicamentos que combinen ambos mecanismos de accion
en una sola formulacion, con el objetivo de mejorar la eficacia y la calidad de vida
de los pacientes.

Esta base de plantas medicinales con actividad broncedilatadora e inflamatoria
respaldada por literatura cientifica de alto factor de impacto representa un universo
enorme de fuentes naturales para el desarrollo de nuevos farmacos
broncodilatadores y antiinflamatorios para tratar el asma y la EPOC que son
enfermedades cada vez de mayor prevalencia y de importancia para la salud
ptblica.

Recomendaciones

1. Para una revision bibliografica exhaustiva el uso de Web of Science es
suficiente, es |la base de datos mas completa y por mucho la que mas
resultados arroja, ademas, las herramientas encontradas en su web son
muy Utiles para el manejo de informacion.

2. El uso de gestores de referencia es de gran utilidad para trabajos donde la
bibliografia es extensa, permite anotar observaciones por articulo y al final
exporta toda la bibliografia en el formato que se elija, para este trabajo se
utilizé el software Mendeley.
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