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Resumen

Introduccion: El sistema inmune puede verse afectado por distintos factores, por lo que en ocasiones el empleo
de plantas medicinales es un remedio efectivo para estimular las defensas y prevenir resfriados. Con la llegada
actual de la pandemia de COVID-19 se ha incrementado notablemente la demanda de estos medicamentos a base
de plantas medicinales, por lo que se hace necesario su conocimiento por parte de los farmacéuticos comunitarios
entre otros profesionales de la salud.

Método: Se ha realizado una revisién bibliografica sobre distintas plantas que actdian a nivel del sistema inmune en
distintas bases de datos, revistas especializadas y libros.

Resultados: Echinacea purpurea (L.) Moench, Panax ginseng C.A. Meyer, Eleutherococcus senticosus Rupr. y Maxim.
y Pelargonium sidoides DC. han demostrado su actividad inmunoestimulante, indicadas para la prevencion de afec-
ciones respiratorias leves. Por otro lado, se distinguen distintas plantas poseedoras de vitaminas y minerales que
pueden ejercer efectos inmunomoduladores, asi como distintos estudios recientes intentan verificar posibles efec-
tos preventivos frente al SARS-CoV-2 por parte de algunas drogas vegetales como el bulbo de Allium sativum L. (ajo),
el bulbo de Allium cepa L. (cebolla), el rizoma de Curcuma longa L. o la corteza de Uncaria tomentosa (Will.) DC.

Conclusiones: Aunque algunas plantas han demostrado su accion sobre el sistema inmune, alin son necesarias
mas investigaciones que permitan incrementar el conocimiento sobre las distintas propiedades y mecanismos im-
plicados en la actuacion sobre el sistema inmune.

Palabras clave: Echinacea purpurea; Panax ginseng; Eleutherococcus senticosus; Pelargonium sidoides; sistema in-
mune.

Abstract

Introduction: The immune system can be affected by different factors, so sometimes the use of medicinal plants is
an effective remedy to stimulate the defenses and prevent colds. With the arrival of the current COVID-19 pandemic,
the demand for these herbal medicines has increased significantly, making it necessary for community pharmacists
and other health professionals to be aware of them.

Method: A bibliographic review has been carried out on different plants that act at the level of the immune system
in different databases, specialized journals and books.

Results: Echinacea purpurea (L.) Moench, Panax ginseng C.A. Meyer, Eleutherococcus senticosus Rupr. y Maxim. and
Pelargonium sidoides DC. have demonstrated theirimmunostimulating activity, indicated for the prevention of mild
respiratory diseases. On the other hand, different plants possessing vitamins and minerals that can exert immuno-
modulatory effects are distinguished, as well as different recent studies on possible preventives against SARS-CoV-2
by some plant drugs such as the bulb of Allium sativum L. (garlic), the bulb of Allium cepa L. (onion), the rhizome of
Curcuma longa L. or the bark of Uncaria tomentosa (Will.) DC.

Conclusions: Although some plants have demonstrated their action on the immune system, more research is still
needed to learn more about the different properties and mechanisms involved in acting on the immune system.

Keywords: Echinacea purpurea; Panax ginseng; Eleutherococcus senticosus; Pelargonium sidoides; immune system.
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Puntos clave

A pesar de llevar estudidandose durante décadas, aun existen muchas incégnitas sobre el complejo fun-
cionamiento del sistema inmune, por lo que continuamente aparecen estudios sobre moléculas y me-
canismos implicados en éste. Ademds, también se estd investigado sobre aquellas plantas que poseen
principios activos que puedan ejercer su actividad a nivel de este sistema. Con el presente estudio se
desea recopilar informacion sobre las distintas plantas inmunoestimulantes, aportando datos sobre
su composicion, posologias, actividades farmacoldgicas, reacciones adversas o contraindicaciones, de
modo que puedan ser de utilidad para profesionales en el &ambito de los medicamentos a base de plan-
tas medicinales, como son los farmacéuticos. Actualmente, la pandemia de COVID-19 ha provocado
un mayor reclamo de medicamentos a base de plantas medicinales que consigan fortalecer al sistema
inmune e incluso estimularlo, por lo que han surgido muchas investigaciones en el ultimo afio en este
campo. Es por ello por lo que se espera un mayor reclamo de conocimiento actualizado por parte de
los profesionales de la salud sobre estos aspectos y la aparicién de nuevas investigaciones para poder
emplear determinados medicamentos a base de plantas medicinales en la estimulacion del sistema
inmune.

Introduccion

El sistema inmune comienza a desarrollarse desde el nacimiento, adquiriendo especificidad a lo largo
de la vida del individuo, caracterizandose por su gran capacidad de adaptacidn a distintas situaciones
y por diferenciar lo propio de lo “extrafio” en su funcion de autodefensa®.

En primer lugar, todo tipo de agente externo va a encontrase con la existencia de una serie de barreras
que van a impedir un paso libre hacia el interior del organismo, de modo que a menudo se refiere a
ellas como la “primera linea de defensa”?. Como primera barrera defensiva encontramos la piel, cons-
tituyéndose como el érgano mas extenso al recubrir todo nuestro cuerpo. Ademas, debido a la presen-
cia de distintas capas superpuestas, no solo va a actuar como barrera fisica y quimica, sino también
como microbioldgica por la presencia de microbiota natural competidora frente a los agentes patdge-
nos externos'>?. Estas primeras defensas naturales van a tener un papel importante en la activacion del
sistema inmune y en su regulacidn, constituyéndose un punto clave al poner freno a la entrada de la
gran mayoria de posibles microrganismos perjudiciales para la salud®.

El sistema inmune innato va a actuar practicamente igual en cualquier tipo de infeccidn, exista o no
una exposicién previa al elemento que inicia la actividad inmune, ya que no posee memoria®. Va a
estar formado por distintos componentes celulares permitiéndole actuar de un modo rapido e inespe-
cifico frente a agentes externos, siendo los macréfagos y los neutréfilos los componentes celulares que
mas importancia tienen gracias a su labor fagocitica®. En el caso de los neutréfilos también van a con-
tribuir en la liberacién de sustancias como las citocinas que van a influir en los procesos inflamatorios,
pudiendo ser llamados por los macréfagos y extravasandose hasta el lugar indicado de la infeccién®®,
En el caso de los eosindfilos y mastocitos, van a liberar sustancias téxicas que van a permitir la destruc-
cién de los componentes y microorganismos causantes de la infeccidn, asi como los baséfilos van a
liberar sustancias proinflamatorias. Otro tipo de componente son las células dendriticas (CD), capaces
de detectar a los antigenos y presentarlos a los linfocitos T®. Por otro lado, las células NK (del inglés,
Natural Killer) o linfocitos NK, son los componentes del sistema inmune innato que van a encargarse de
unirse a los elementos detectados como “extrafios” para que liberen sustancias tdxicas como la perfo-
rina, la cual realiza perforaciones en las membranas provocando la citdlisis de los agentes patégenos,
o las granzimas que producen la apoptosis®™.

Pese a la existencia de las anteriores barreras primarias, ciertos microorganismos, bien por su virulen-
cia o por la presencia de alteraciones en el hospedador, consiguen sobrepasarlas, desencadenando
reacciones alérgicas, enfermedades o infecciones, fomentando la respuesta del sistema adaptativo®.

Elsistema inmune adaptativo genera inmunidad frente a elementos foraneos ajenos al propio organis-
mo, diferenciandose del sistema inmune innato por presentar dos caracteristicas principales: memoria
de gran duracion y especificidad®. Se dice que tiene memoria porque cuando detecta un antigeno con
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el que anteriormente habia tenido contacto y se consigui6 erradicar favorablemente la infeccién, las
respuestas que se producen a continuacion para eliminarlo van a darse con mayor rapidez, eficacia e
intensidad, todo ello gracias a la presencia de anticuerpos especificos. Ademas, también se caracteriza
por ser especifico al tener capacidad de diferenciar aquello que es propio del organismo de lo ajeno™”.

Dependiendo del tipo de componente que va a actuar, se diferencia entre las respuestas mediadas
por células o inmunidad celular y las respuestas mediadas por anticuerpos o inmunidad humoral. En
la inmunidad celular van a colaborar los linfocitos T, diferenciandose en células T citotdxicas o CD8
para atacar a los elementos intracelulares extrafios, a algunas células cancerigenas o a las procedentes
de trasplantes. Sin embargo, es en la respuesta humoral donde se van a sintetizar anticuerpos que
ataquen a sustancias a nivel extracelular, a partir de la diferenciacion de células B con ayuda de los
linfocitos T colaboradores o CD4*7.

Alo largo de la vida de un individuo, el sistema inmune va a ir perdiendo capacidades y funciones, de
modo que puede ser mas susceptible de sufrir enfermedades e infecciones. A pesar de que la edad
es un factor clave para que esto ocurra, no es lo tnico"?. El desarrollo de enfermedades o afecciones
producidas por la estimulacidn excesiva o hipersensibilidad del sistema inmune puede conllevar a re-
acciones alérgicas o a enfermedades autoinmunes, como es el caso del lupus eritematoso sistémico o
la artritis reumatoide, sin embargo, una actuacién insuficiente puede generar enfermedades por inmu-
nodepresién como el SIDA (Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida)®V.

Para contribuir al desarrollo y a un funcionamiento adecuado del sistema inmune, hay que tener en
cuenta algunos aspectos claves que, de lo contrario, pueden repercutir negativamente en éste. Por lo
tanto, es recomendable reducir el estrés, realizar ejercicio diario, tener un suefio reparador llevar una
alimentacién saludable y adecuada?. Debido a ello, en esta revision bibliografica se ha establecido
como objetivo principal hacer una intensa bisqueda de especies vegetales y moléculas naturales que
pueden ser empleadas para este fin, aportando ademas informacion necesaria para realizar un ade-
cuado consejo farmacéutico.

Métodos

Durante la redaccion de la presente memoria se ha realizado una revision narrativa en distintas bases
de datos acreditadas y de caracter cientifico con motivo de la elaboracién de una revision bibliografica.
Entre las bases de datos consultadas se encuentran, Medline, Dialnet, Science Direct, Scopus, Web of
Sciencey el catalogo de la Universidad de Sevilla Fama. Ademas, se ha utilizado Google Académico para
la realizacion de bisquedas generales a fin de completar informacidn y para obtener una visién general
del tema tratado en la revision.

Finalmente, para la elaboracidn de la revision se han empleado un total de 56 referencias bibliograficas
de organismos oficiales, textos electronicos y bases de datos con publicaciones recientes, en inglés
y espafiol. De dichas referencias bibliogréficas, 17 han sido extraidas de Medline, 5 de Dialnet, 5 de
Science Direct, 2 de Scopus, 2 de Web of Science, 1 del catalogo Fama, y otras 17 referencias sobre or-
ganismos y paginas web oficiales. Ademas, se han consultado siete libros entre los que se encuentran:
Farmacognosia: Fitoquimica de plantas medicinales, de J. Bruneton, Herbs & Natural Supplements: An
Evidence-based Guide, de L. Braun y M. Cohen, Principios de Anatomia y Fisiologia, de G. J. Tortoray B.
Derrickson o Review of Natural Products: the most complete source of natural product information, de
A. DerMarderosian y J. Beutler. También se han consultado paginas web oficiales como son: la Agencia
Europea del Medicamento (EMA), el Centro de Investigacion sobre Fitoterapia (INFITO), la Cooperativa
Cientifica Europea de Fitoterapia (ESCOP) o la Sociedad Espafiola de Fitoterapia (SEFIT). Por otro lado,
algunas de las revistas cientificas utilizadas han sido: Phytotherapy research, Molecules, Journal of Eth-
nopharmacology o Phytomedicine.

Para obtener la informacidon necesaria se han empleado palabras claves: “Adjuvants, Immunologic”,

» o«

“plants”, “immune system” y “phytotherapy”.
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Resultados

Plantas que acttian sobre el sistema inmune como inmunoestimulantes

Raiz y sumidad florida de equinacea (Echinacea purpurea (L.) Moench.)

La equinacea es una planta de la familia Asteraceae, originaria del Norte de América, donde era usada
por los nativos indigenas para la cicatrizacién de heridas por via tdpica, o bien la mascaban para los
dolores de garganta o muelas®. La droga esta constituida por la sumidad florida o la raiz desecada,
entera o cortada®y se puede encontrar comercializada formando parte de mezclas con otras plantas
para tratar patologias respiratorias. Recientemente, se ha comenzado a estudiar la implicacién que po-
dria tener en impedir la entrada y posterior duplicacion de su material genético del SARS-CoV-2 y que,
aunque no se han demostrado evidencias, la equinacea puede llegar a ser una potente propuesta®9,

Quimicamente se compone de acidos fendlicos como el acido cafeico, clorogénico, o chicdrico™, con-
tiene aceite esencial, alquilamidas, saponinas y polisacaridos, ademas de algunos flavonoides y alca-
loides"*%'7, Dicha composicion le otorga propiedades inmunoestimulantes al potenciar el proceso de
fagocitosis, la capacidad de activar a las células NK, neutréfilos y macréfagos y fomentar la liberacion
de otros componentes que median la respuestainmune. Ademas, actia en el sistema inmune adaptati-
vo aumentando el nimero de linfocitos T!>#%), Por otro lado, también tiene capacidad antiinflamato-
riay antimicrobiana complementaria a su acciéon inmunoestimulante®, indicandose para los primeros
sintomas del resfriado comUn, pudiendo ser utilizada como coadyuvante al efecto de los antibiéticos
para prevenir complicaciones en infecciones respiratorias establecidas, o bien como preventivo al im-
pedir la adhesidn de ciertas bacterias y virus!**2°2%,

Hay que tener en cuenta que esta desaconsejado su uso en embarazadas y lactantes por falta de estu-
dios, y tampoco es recomendable que lo usen los menores de 12 afios*>???, Ademas, se debe descan-
sar una semana tras 8 consecutivas de toma diaria®.En cuanto a posibles interacciones, la equinacea
puede hacerlo con farmacos inmunosupresores, citostaticos y glucocorticoides, potenciando su efecto
al ejercer su accidn sobre el citocromo P450. Esta contraindicado su toma junto con alcohol y farmacos
que produzcan dafio hepdtico, ya que puede potenciar el riesgo de hepatotoxicidad®?'?¥, También
puede desencadenar reacciones alérgicas de menor o mayor grado, dolores musculares, alteracion del
sabory efectos gastrointestinales como nauseas, dolor abdominal o diarreas*>'7:%),

Raiz de Ginseng (Panax ginseng C.A. Meyer)

El ginseng es una planta de la familia Araliaceae originaria de la zona asiatica, concretamente de pai-
ses como Corea y China, donde era conocida por ser un remedio universal, sumado a la creencia de
que era una fuente de rejuvenecimiento y fortaleza®2. La droga la constituye la raiz, siendo de color
amarillenta, con una forma a veces antropomérfica y de apariencia fragil. En funcién de su preparacion
existen dos tipos de ginseng, el blanco y el rojo"*19.

Respecto a su composicion, los principales son los ginsendsidos, unas saponinas triterpénicas que van
a ser las responsables de gran parte de sus propiedades, debiendo estar presentes en un porcentaje
minimo de 0,4% de ginsendsidos Rgl y Rb1, siendo Rb1, Rb2, Rc, Rd, Re, Rf y Rgl los que se presentan
mayoritariamente en la raiz*+%24?%, E[ ginseng rojo coreano va a ser el que mayor nimero de saponi-
nas presente, por lo que va a ser de mayor calidad®.

Gracias a su actividad inmunoestimulante es capaz de aumentar el nimero de células NK y linfocitos
T, intensifica el proceso de fagocitosis y de la produccién de citocinas, por lo que estaria implicado en
lainmunidad innata y especifica®?®. Ademas, gracias a su actividad adaptégena podria estar indicada
en cansancio, estrés, debilidad e insomnio®.

La raiz de P. ginseng suele presentarse en distintas formas e incluso mezclada con otras plantas para
complementar o potenciar su accién. Se puede tomar hasta 3 meses, pero tras 2 semanas con sinto-
mas o empeoramiento se debe acudir al profesional sanitario®). Es importante tener en cuenta que
la dosis recomendada es de 1 gramo al dia y que no se debe superar la dosis de 2 gramos al dia para
evitar reacciones adversas®™, pero aunque se sigan estas posologias hay que tener precaucion en su
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toma en ciertos casos, por ejemplo, no es recomendable en nifios o0 adolescentes menores de 18 afios,
hipertensos o incluso aquellas personas que sufran arritmias cardiacas, ansiedad o nerviosismo®. De
igual modo tampoco se aconseja su consumo en embarazadas o en periodo de lactancia ya que no se
han realizado ensayos concluyentes®".

Las diferentes especies de Panax pueden interaccionar con distintos principios activos segiin algunos
estudios, entre ellos la warfarina, produciendo una disminucién del INR (International Normalized Ra-
tio) al potenciar el metabolismo de esta con posibilidad de hemorragias, o con fenelzina produciendo
dolores de cabeza, temblores y mania®. Ademas, es un inductor del citocromo P3a4, por lo que puede
potenciar o reducir la actividad de algunos medicamentos®. También se ha descrito un cuadro de
sintomas conocido con el nombre se “sindrome de abuso de ginseng”, el cual se caracteriza por dia-
rreas matutinas, amenorrea, erupciones tdpicas, insomnio, intranquilidad e hipertensién, ademas de
mastalgia y un incremento del sangrado menstrual y deseo sexual®#1617:21),

Raiz de Eleuterococo (Eleutherococcus senticosus Rupr. y Maxim.)

El eleuterococo es una planta usada tradicionalmente como tonico perteneciente a la familia Aralia-
ceae, también conocida con el nombre de ginseng siberiano por su procedencia de la zona Siberiana,
concretamente de Rusia, Corea, China y Japdn principalmente?®?), La droga vegetal la forma la raiz
seca, entera, troceada o pulverizada, cuyo contenido de sus principios activos fundamentales debe de
ser de 0,08% como minimo en eleuterdsido By E!39,

E. senticosus va a estar compuesto por distintos eleuterdsidos en una proporcién de entre 0,6 y 0,9%,
estos componentes van a ser muy heterogéneos quimicamente*??, Estas sustancias pueden actuar
potenciando su actividad inmunoestimulante al estimular la funcidn de fagocitosis y de igual modo,
también consigue aumentar el nimero de otros componentes del sistema inmune, como son las cé-
lulas Ty NK®1828_ Al igual que Panax ginseng, esta planta también tiene propiedad adaptdgena, fo-
mentando el rendimiento del cuerpo durante el ejercicio, aportando mayor cantidad de oxigeno a los
musculos y permitiendo una mayor resistencia al reducir la fatiga muscular®’=, utilizdndose en ca-
sos de astenia y cansancio, sobretodo en personas que sientan debilidad, pérdida de energia o fatiga
muscular®3Y, pero también como preventivo de resfriado y gripe ya que parece reducir los sintomas
relacionados gracias al eleuterdsido B1, aunque no esta demostrado®?.

Para la toma de eleuterococo hay que tener en cuenta que no se debe tomar junto con alcohol, ya que
puede potenciar el efecto de somnolencia que produce®, no debe usarse en menores de 12 afios®?Y,
ni en embarazadas o lactantes por falta de ensayos®. Ademas, algunos estudios han demostrado que
la toma conjunta de eleuterococo y digoxina, heparina o antiagregantes puede potenciar sus efectos
o incluso disminuirlos con anticoagulantes orales por posible efecto sobre el citocromo P450072123),
Tampoco se aconseja su uso en personas alérgicas a los principios activos de la familia Araliaceae®,
y aunque no esta demostrado, se desaconseja el empleo de E. senticosus en personas que presentes
problemas cardiacos, tales como hipertensidn, arritmias, taquicardia, y en pacientes con ansiedad o
insomnio%:3%),

Respecto a los posibles efectos adversos de la administracion de eleuterococo puede provocar episo-
dios de dificultad para dormir, nerviosismo, taquicardia y dolor de cabeza®3".

Raiz de Pelargonio (Pelargonium sidoides DC.)

El pelargonio, también conocido como geranio africano, es una planta de la familia Geraniaceae origi-
naria del sur de Africa, que ha sido usada durante siglos por las tribus africanas como remedio para la
tos y contra infecciones respiratorias®. La raiz de pelargonio desecada y normalmente fragmentada
va a conformar la droga vegetal, siempre que tenga una concentracion superior a un 2% de pirogalol,
un tipo de tanino™¥. También va a contener diversos compuestos de naturaleza fenélica como el acido
galico o formando sulfatos o heterdsidos, entre ellas se encuentran la escopoletina o la esculina, ade-
mas de otras cumarinas en notable cantidad y diversidad##33,

Esta droga es capaz de estimular al sistema inmune disminuyendo tanto el tiempo de convalecencia
como la gravedad de los sintomas presentes en enfermedades del tracto respiratorio. En gran parte,
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gracias a las cumarinas presentes en la raiz, se ha observado un incremento en la funcionalidad de cé-
lulas NK y macréfagos, estimulando ademas a la liberacidon de sustancias proinflamatorias y especies
reactivas oxidantes capaces de fomentar el llamamiento de linfocitos Ty B para que actlen®’**3%, por
otro lado, al tener también propiedad antibacteriana, antiviral y expectorante® puede usarse junto
con otros preparados para la tos presente en patologias respiratorias, ya que va a facilitar la liberacion
del moco®. Y en caso de resfriado comun y otras patologias respiratorias puede usarse como preven-
tivo y coadyuvante tanto en adultos como en nifios21:53),

Se recomienda, en situacion de embarazo o lactancia, no usarlo por falta de evidencias contrasta-
das®?" y suspender el tratamiento en caso de que aparezcan sintomas a nivel hepatico por posible
toxicidad® y no administrarlo en menores de seis afios segin la Cooperativa Cientifica Europea de
Fitoterapia (ESCOP) y la Agencia Europea de Medicamentos (EMA), por necesidad de mas estudios®??,
Puede desencadenar alergias cutaneas y molestias gastrointestinales de leve intensidad, aunque de
manera muy poco frecuente, hemorragias nasales y de encias leves (1 persona de cada 10.000). Por
otro lado, existe la posibilidad de desarrollar algunos problemas hepaticos, aunque no se ha determi-
nado la frecuencia®-*". Ademas, es importante no tomarla en caso de alergias a los principios activos
o en posibles afecciones hepaticas+?,

A continuacion, en la Tabla 1 se recopilan las distintas posologias y formas de administracién de las
anteriores drogas vegetales y algunas recomendaciones.

Tabla 1. Distintas formas de administracion, dosis, posologias y recomendaciones de drogas vegetales inmunoes-
timulantes®42127,

Droga vegetal Forma administracion Dosis y posologia Recomendacién
Raiz de Echinacea purpu- A) Zumo exprimido/seco A) 6-9 ml/dia - Tomar alinicio de los
rea (L.) Moench. B) Capsulas B) 2 capsulas de 250 sintomas.

C) Extracto seco mg/dia - Més de 10 dias con sinto-

C) 40 mg/2 horas mas: acudir al médico.
Raiz de Panax ginseng A) Extractos sélidos de gins- A) 500-1250 mg/1-2 - No superar la dosis diaria

C.A. Meyer eng blanco veces al dia de2g.
B) Extractos liquidos de gins- B) 19,4 ml/dia
eng blanco C) 250-1200 mg/2-8
C) Polvo de raiz de ginseng veces al dia segiin la
blanco dosis
D) Polvo de raiz de ginseng D) 600 mg/3 veces
rojo aldia
Raiz de Pelargonium A) Extractos secos A) Desde 90 mga4g | - Duracion maxima de toma:
sidoides DC. B) Distintos extractos liquidos de 1-4 veces al dia 3 meses.

C) Polvo de raiz B) Desde 2 a30 ml/dia | - Empeoramiento o conti-
C) 0,75-3 g/dia nuacién de sintomas tras 2
semanas: acudir a médico.
Raiz de Eleutherococ- A) Extracto liquido A)1,25 ml/3 al dia - Tras 1 semana con sinto-

cus senticosus Rupr. y B) Extracto seco B) 20 mg/3 al dia mas acudir al médico.

Maxim.

Plantas que refuerzan el sistema inmune aportando minerales y vitaminas

Anteriormente se ha mencionado la importancia de una correcta alimentacion e ingesta de nutrientes
basicos y elementales que permitan asi un correcto funcionamiento del organismo y sus distintos sis-
temas, y entre ellos, el del sistema inmune. El consumo diario en la cantidad suficiente de vitaminas
y minerales puede contribuir a este hecho, de lo contrario, existirian deficiencias nutricionales que
fomenten la aparicion de enfermedades y deficiencias en la actuacion del sistema inmune. Se ha de-
mostrado que algunas plantas van a poseer estos nutrientes y que, por lo tanto, toman un papel impor-
tante en el correcto desarrollo y funcionamiento del organismo, entre ellos el sistema inmune$23%36:37,
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VitaminasA,B,C,DyE

Algunas de las vitaminas mas interesantes desde el punto de vista inmunoldgico son las vitaminas A
o retinol, B6 o piridoxina, C o acido ascdrbico, D2 o ergocalciferol y E o tocoferol y aparecen recogidas

en laTabla 2.

Tabla 2. Funciones de las vitaminas inmunomoduladoras y alimentos vegetales que las contienen(323526:37,38:39:40)

Vitaminas Funcién inmunoldgica Ejemplos de fuente vegetal
Vitamina A - Disminucién de la gravedad y recurrencia FRUTAS Y VERDURAS DE COLORACIONES
de infecciones respiratorias. NARANJAS, ROJAS, AMARILLAS Y VERDES
- Mantenimiento de las barreras naturales POR SU COMPOSICION EN BETACAROTENO
del organismo, impidiendo la entrada de (PROVITAMINA A).
agentes externos. Fruto de acerola (Malpighia emarginata), rizo-
- Produccidn de anticuerpos y leucocitos. | ma de jengibre (Zingiber officinale), sumidad
- Proliferacién y diferenciacion de linfocitos. | de artemisa (Artemisia annua), sumidad de
avena (Avena sativa).
Vitamina B, - Activacién de linfocitos T. EN VERDURAS, FRUTA FRESCA, CEREALES Y
- Estimula la fagocitosis. LEGUMBRES.
- Produccion de anticuerpos. Hojas de albahaca sagrada (Ocimun sanc-
- Su déficit contribuye al mal funcionamien- | trum), hojas de curry (Murraya koenigii), ajo,
to del sistema inmune. cebada, circuma, arroz.
Vitamina C - Accidn antivirica por produccidn de FRUTAS (CITRICOS), VERDURAS DE HOJAS
interferon. VERDES Y HORTALIZAS.
- Antioxidante, impide el envejecimiento del | Espino albar (Crataegus monogyna), perejil
sistema inmune. (Petroselinum crispum) menta (Menta x piperi-
- Fomenta la produccién de linfocitos T. ta), orégano (Oryganum vulgare).
- Mantenimiento de las barreras naturales
del organismo produciendo colageno.
Vitamina D - Incremento de células presentadoras de ESCASO ORIGEN VEGETAL.
antigenos y linfocitos T. Aguacate (Persea americana), almendras
- En enfermedades autoinmunes e infec- (Prunus dulcis) o germen de trigo (Triticum
ciones viricas, puede frenar o impedir su spp).
desarrollo.
- Excepto las células B, el resto de las células
del sistema inmune presentan receptores
de la vitamina D, de ahi recientes estudios
para COVID-19.
- Promueve la diferenciacién de monocitos
en macrofagos.
Vitamina E - Aumenta la resistencia a infecciones CEREALES, LEGUMBRES Y FRUTOS SECOS.
respiratorias. Cola de caballo (Equisetum arvense), ortiga
- Estimula la proliferacion de IL-2 y linfocitos | (Urtica dioica), avena (Avena sativa), maiz
T. (Zea mays) y alfalfa (Medicago sativa).
- Fomenta la actividad fagocitica alveolar.

Minerales: Zinc, Hierro, Cobre y Selenio

De igual modo, el consumo de minerales también es importante para el desarrollo 6ptimo del sistema
inmune, por lo que en la Tabla 3 se recogen los distintos minerales destacables por su funcién inmuno-
l6gica y en que alimentos de origen vegetal se pueden encontrar. Entre ellos, los mas destacados son
el zinc, hierro, cobre y selenio®.
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Tabla 3. Recopilacion de funciones de minerales inmunomoduladores y alimentos vegetales que los contie-
nen(l7,32,39,40,41,42).

Minerales

Funcién inmunoldgica

Ejemplos de fuente vegetal

Cobre

- Fomenta la respuesta de los macréfagos.

- En exceso puede producir inmunosupresion y en déficit
disminuye el nimero de linfocitos e IL-2, favoreciendo las
infecciones.

- Contribuye a la estimulacidn de células NK, linfocitos T
y B, macréfagos y neutréfilos.

- Existen estudios actuales contra COVID-19.

FRUTOS SECOS, SEMILLAS Y LE-
GUMBRES FUNDAMENTALMENTE.
Guayaba (Psidium guajava), limén

(Citrus limo), cacao (Theobroma

cacao) y hojas de té (Camellia
sinensis).

Hierro

- Inmunosupresor si hay déficit, disminuyendo la secre-
cién de citocinas, aumentando la oxidacion y fomentan-
do la aparicion de infecciones respiratorias.

- Marcador en situaciones de inflamacion por aumento
de ferritina.

- En exceso puede fomentar la aparicion de infecciones,
el descenso de la fagocitosis y del nimero de linfocitos.

VERDURAS DE HOJAS VERDES,
CERALES Y FRUTOS SECOS.
Perejil (Petroselinum crispum), raiz
de ginseng (Panax ginseng), hojas
de ortiga (Urtica dioica), frutos de
cardo mariano (Silybum marianum),
cola de caballo (Equisetum arvense)
y sumidades de alfalfa (Medicago
sativa).

Selenio

- Interviene en el sistema inmune innato y adquirido,
asi como en el equilibrio redox tras la accién de los
macréfagos.

- Mejora la respuesta inmunitaria frente a elementos
extrafos.

- En estados de carencia, bajan los niveles de inmunoglo-
bulinas My G, y se impide la actuacién de neutréfilos y la
sintesis de anticuerpos.

FRUTAS, VERDURAS Y CEREALES.
Ajo (Allium sativum), guayaba (Psi-
dium guajava) y albahaca sagrada

(Ocimum tenuiflorum), calabaza
(Curcubita pepo) y germen de trigo
(Triticum spp).

Zinc

- En deficiencias aumenta la probabilidad de infeccidn
respiratoria.
- Estimula la sintesis de anticuerpos.

- Incrementa el nimero y la funcién de los macréfagos.
- Efecto antioxidante de especies reactivas de oxigeno
liberadas por los macréfagos.

- Tanto en carencia como en exceso influye negativamen-
te en el sistema inmune.

CEREALES, LEGUMBRES Y FRUTOS
SECOS.

Cola de caballo (Equisetum arvense),
ortiga (Urtica dioica), avena (Avena
sativa), maiz (Zea mays) y alfalfa
(Medicago sativa).

Nuevas investigaciones sobre extractos, principios activos y plantas medicinales que re-
fuerzan el sistema inmune ante SARS-CoV-2
Con la pandemia actual de COVID-19 que estamos siendo azotados, ha conllevado a la generacién en la
poblacidn de un sentimiento de angustia, ansiedad y depresion, lo cual puede derivar en alteraciones
inmunoldgicas que den paso a un incremento del riesgo en desarrollar infecciones respiratorias con
mayor probabilidad.

Araiz de esto, cada vez estan surgiendo mas investigaciones referentes a cdmo la medicina tradicional
a base de plantasy elementos vegetales pueden suponer un refuerzo inmunoldgico, siendo los siguien-
tes recogidos en la Tabla 4 los mas estudiados.
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Tabla 4. Resumen de las distintas investigaciones de plantas, drogas y extractos de plantas frente a la pandemia de
COVID-194344,45,46,47,48,49,50,51)

Drogas vegetales Nuevas investigaciones
Rizoma de Curcuma longa L. Agonista natural del receptor PPAR-y: inhibe la proliferacion descon-
(Curcumina) trolada de citocinas proinflamatorias.

Se une a los receptores de la enzima convertidora de angiotensina-2
(ACE-2), inhibiéndolos e impidiendo la entrada del virus en las células
del hospedador.

Un consumo regular de Piper nigrum (pimienta negra) puede incre-
mentar el tiempo de actuacién de la curcumina y su biodisponibilidad.

Corteza de Uncaria tomentosa (Willd.) Las proantocianidinas impiden la salida de particulas de SARS-CoV-2

DC. alinterferir en el acoplamiento de un complejo formado entre ACE-2.
(Proantocianidinas) Ademas, impide la replicacién y maduracion, disminuyendo alteracio-
nes bioquimicas y moleculares.
Bulbo de Allium cepa L. Util en los primeros sintomas al inhibir los efectos inflamatorios a nivel
(Polisacaridos) pulmonar.

Disminuye la fibrosis pulmonar, la respuesta inflamatoria y el estrés
oxidativo, mejorando asi la funcién pulmonary reduciendo el nivel
de infeccidn en aquellos pacientes infectados o incluso en su empleo
como profilactico.

Bulbo de Allium sativum L. Impide la formacidn de edemas, fibrosis o infiltraciones celulares a
(Ajoenos) nivel pulmonar
Funcién inhibitoria de la replicacidn del virus al interferir directamente
en la ACE-2.
. o
Discusion

El sistema inmunoldgico, tal y como se ha descrito anteriormente, es bastante complejo ya que existe
un gran nimero de moléculas y mecanismos implicados®. Muchas patologias estan relacionadas con
nuestro sistema inmunolégico y son de dificil tratamiento®, por eso hoy dia se sigue investigando in-
tensamente para buscar moléculas que aporten soluciones a estos problemas, entre ellas las de origen
natural.

Aunque existe bastante informacién sobre plantas y compuestos naturales que pueden reforzar el sis-
tema inmunoldgico, durante la bisqueda bibliografica se presentaron algunas limitaciones ya que en
pocos casos hay una validacidn cientifica necesaria para que puedan utilizarse como medicamentos a
base de plantas medicinales seguros y eficaces. Esta situacion de incertidumbre cientifica es a conse-
cuencia de los distintos resultados obtenidos en diferentes investigaciones, las cuales unas consiguen
relacionar su composicién quimica con su actividad farmacoldgica, pero en otros no es demostrable.
Esto parece ser debido a la gran complejidad para determinar que compuestos contienen, asi como
por sus estructuras quimicas o la gran posible variedad en las composiciones entre unos y otros. Por
todo lo anterior, se hace necesario la estandarizacion de las muestras, para que al realizar los estudios
pertinentes se consiga tener reproducibilidad. Por otro lado, se han encontrado resultados contradic-
torios en algunos casos, muchos de ellos partian de una hipdtesis tedrica en funcién de sus componen-
tes, pero al ensayarlo no obtenian evidencias claras de su actuacidn. A pesar de esto, el farmacéutico
como profesional sanitario debe de ser capaz de obtener una informacion actualizada, contrastada y
no confusa, por lo que puede ser una tarea dificil debido a la complejidad y al gran nimero de investi-
gaciones actualmente en curso.

Seglin una encuesta del Centro de investigacion sobre Fitoterapia (INFITO), un 60% de los pacientes
prefieren acudir a las farmacias a adquirir los productos fitoterapicos, por lo que el papel del farma-
céutico es clave. Ademas, el Consejo General de Colegios Oficiales de Farmacéuticos (CGCOF), esta
realizando campafias para fomentar un consumo seguro con la participacion del farmacéutico®. El
farmacéutico como profesional sanitario tiene conocimientos suficientes en fitoterapia para realizar
una dispensacién informada y aportar consejos farmacéuticos en el empleo de plantas medicinales.
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Ademas, gracias al trato cercano con el paciente puede ejercer una labor fundamental en el conoci-
miento y divulgacion de los beneficios para la salud que poseen las plantas, eliminando aquellas con-
cepciones erroneas de que lo natural es “inocuo”®?.

Actualmente, con la llegada de la pandemia de COVID-19, se ha incrementado mucho mas el consumo
de compuestos naturales como tratamientos coadyuvantes, preventivos o alternativos a otros trata-
mientos. Esto es debido a la bdsqueda, por parte de los pacientes, de alternativas naturales para la
prevencién de la propia enfermedad o bien para tratar todos los achaques a consecuencia de ésta,
los cuales estan afectando a la poblacién reduciendo el suefio o aumentando la ansiedad®®?, Estos
suplementos alimenticios a base de plantas contienen micronutrientes que van a actuar modulando el
sistema inmune, mejorando el transcurso de la enfermedad o reduciendo su afeccion®>>9,

El hecho de usar drogas vegetales como estimulantes del sistema inmune ha sido estudiado y com-
probado en algunos casos, pudiendo ser debido a la presencia de compuestos con actividad farma-
coldgica, vitaminas y minerales, los cuales estan relacionados con el refuerzo del sistema inmune. Por
ejemplo, las vitaminas A, B, C o D y minerales como hierro, zinc, cobre y selenio constituyen una de las
alternativas mas utilizadas y de los temas mas reclamados por los pacientes®*. Sin embargo, la raiz
de Echinacea purpurea (L.) Moench., la raiz de Panax ginseng C.A. Meyer, la raiz Pelargonium sidoides
DC. o la raiz de Eleutherococcus senticosus Rupr. y Maxim. son las Unicas plantas medicinales donde hay
informacidén completa para que puedan ser utilizadas para reforzar el sistema inmune.

Ademas, actualmente se ha aislado del rizoma de Curcuma longa L., moléculas como la curcumina®),
del bulbo de Allium sativum L. derivados azufrados (ajoenos) ©*, polisacaridos del bulbo de Allium cepa
L.®9 o alcaloides de la corteza de Uncaria tormentosa (Will.) DC. ¥, Todos estan siendo investigados
como posibles moléculas con una prometedora actividad sobre el sistema inmune.

Conclusion

El sistema inmune es muy complejo y hoy dia esta relacionandose con patologias que hasta hace poco
tenian una etiologia desconocida, por eso cada vez hay mas investigaciones sobre su funcionamiento.
Aunque hay muchas plantas medicinales y moléculas de origen natural descritas como reguladoras del
sistema inmune, s6lo se ha podido demostrar clinicamente que sélo cuatro plantas poseen ensayos
suficientes que avalen su indicacion como inmunoestimulantes: la raiz de Echinacea purpurea (L.) Moe-
nch., la raiz de Panax ginseng C.A. Meyer, la raiz Pelargonium sidoides DC. y |a raiz de Eleutherococcus
senticosus Rupr. y Maxim. Por otro lado, la pandemia de COVID-19 ha provocado un mayor reclamo
de medicamentos a base de plantas que consigan fortalecer al sistema inmune por lo que la investi-
gacién no cesa, compuestos como la curcumina de Curcuma longa L., los ajoenos de Allium sativum
L., los polisacaridos de Allium cepa L. o los alcaloides de Uncaria tomentosa (Will.) DC. son moléculas
con un interesante futuro en el proceso inmunoldgico. Ademas, es importante destacar el papel de los
farmacéuticos de las oficinas de farmacia como educadores sanitarios frente aquellos bulos que han
circulado por Internet, proporcionando indicaciones a los pacientes sobre medicamentos a base de
plantas medicinales con una constatada seguridad, calidad y eficacia.

. . ,
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