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Mini Review

Resumen

Antecedentes: Desmodium molliculum conocida
comunmente como “pie de perro”, “pata de perro”,
“chancas de comida”, “mufia” o “manayupa” es una
planta andina peruana que crece entre los 1000-
3500 msnm, es una hierba rastrera perteneciente al
orden Fabales, familia Fabaceae y género
Desmodium. Es originaria de los andes peruanos,
sin embargo, se distribuye desde México a
Sudamérica. El propésito de esta revision es
proporcionar informaciéon completa sobre la
botanica, usos tradicionales, fitoquimica,
investigacion farmacolégica y toxicologia de
Desmodium molliculum.

Métodos: La busqueda de informacion para la
elaboracion de esta revision fue realizada en los
motores de busqueda y base de datos Scielo,
PubMed, Scopus y Google Académico, los criterios
de inclusién de la informacion fueron articulos
originales y de revision, tesis de grado y postgrado,
no se descartaron resultados por afio de publicacion,
los idiomas se redujeron a Espafiol e Inglés.

Resultados: Desmodium molliculum ha exhibido un
amplio espectro de actividades farmacolégicas
como actividades cicatrizantes, antiasmaticas,
antiinflamatorias, hepatoprotectoras,
antibacterianas, anticonceptivas, antioxidantes entre
otras.

Conclusiones: Se concluye que desde un punto de
vista etnofarmacoldgico, es necesario investigar los
mecanismos bioquimicos y fisiolégicos involucrados
en los diferentes efectos biolégicos exhibidos por

esta especie, especialmente las acciones
inmunomoduladoras, relajante del musculo liso y
anticonceptivas de  Desmodium  molliculum.
También es necesario buscar metabolitos
secundarios individuales responsables de estas
acciones y poder estudiar los mecanismos de
accion, la biodisponibilidad, la farmacocinética y las
vias fisiolégicas con suficiente detalle.

Palabras clave: Desmodium, Fabaceae,
etnobodtanica, medicina tradicional, actividad
farmacologica.
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Antecedentes

Las plantas tienen una posicién Unica debido a que
su consumo tiene un impacto directo sobre la salud
de las personas ademas de representar un recurso
de ingresos potencialmente grande si se encuentran
propiedades funcionales o medicinales en ellas
(Toda et al. 2017). Las plantas medicinales
constituyen una fuente importante de conocimiento
para el ftratamiento y alivio de muchas
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enfermedades, sin embargo, a medida que el tiempo
transcurre este conocimiento tradicional se va
perdiendo. Peru es un excelente ejemplo para un
pais en desarrollo rico en biodiversidad, con una
tradicion milenaria de curanderos que utilizan la flora
abundante en el pais, incluso muchas de las mismas
plantas todavia se utilizan hoy en dia (Bussmann et
al. 2011). Es interesante mencionar que solo la
mitad de las plantas que se usaban en la época
colonial siguen usandose en la actualidad, a nivel
mundial 80% y en Peru alrededor del 70% hace uso
de la medicina tradicional (Bussmann et al. 2016).
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Figura 1. Desmodium molliculum (F

Debido a sus usos tradicionales medicinales
versatiles, se han llevado a cabo un numero
creciente de estudios fitoquimicos en plantas del
género Desmodium, mas de 200 compuestos que
incluyen flavonoides, alcaloides, esteroides,
terpenoides, fenilpropanoides y otros componentes
se han aislado de las especies de este género, pero
solo parte de ellos han sido evaluados para la
actividad biolégica. Los flavonoides y los alcaloides
se consideran los principales componentes y quizas
responsables de la mayoria de las actividades que
muestran las plantas de este género (Ma et al.
2011).

Desmodium  molliculum (HBK) DC. (Familia
Fabaceae (alt. Leguminosae) es una importante
especie perteneciente al género Desmodium que se
ha wusado ampliamente como medicamento
tradicional en América durante un largo periodo de
tiempo y sus usos han sido documentados.
Desmodium molliculum, comunmente conocido
como "manayupa" o "pata de perro" se usa en la
medicina tradicional peruana ya sea sola o en
combinacién con otras drogas. (Landeta et al. 2015,
Lozano et al. 2001).

La familia de plantas Fabaceae o Legumonisae
constituyen en el mundo el tercer grupo mas
grandes de plantas con alrededor de 19,400
especies y se clasifican en aproximadamente 730
géneros. La familia "Leguminosae" tiene
caracteristicas extremadamente diversas siendo
utilizados como cultivos, abonos verdes y forrajes.
Estas plantas se estan utilizando también para
sintetizar una amplia gama de productos naturales
incluyendo sabores, colorantes, y también tiene un
gran importancia en fines medicinales (Ahmad et al.
2016).
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Posee wuna variedad de usos tradicionales
documentados como antiinflamatorio, cicatrizante,
depurativo, antimicrobiano y anticonceptivo, es
usado tanto interna como externamente (Bussmann
et al. 2006, Bussmann et al. 2016), se usa
comunmente la planta entera, seguida de las hojas
y raices. El modo habitual de preparacion es la
decoccion, un método de extraccion por ebullicion
del material vegetal disuelto, que puede
administrarse por via oral o tépica. En este proceso,
el farmaco crudo se hierve en un volumen especifico
de agua durante un tiempo definido; luego se enfria
y se cuela o se filira. Este procedimiento es
adecuado para extraer componentes solubles en
agua y termoestables.La relacion inicial de farmaco
crudo a agua es fija, 1:4 0 1:16; el volumen se reduce
a un cuarto de su volumen original hirviendo durante
el procedimiento de extraccién; luego, el extracto
concentrado se filtra y se usa como tal o se procesa
adicionalmente.En el caso de las infusiones se
preparan macerando la droga cruda durante un corto
periodo de tiempo con agua fria o hirviendo. Estas
son soluciones diluidas de los componentes
facilmente solubles de las drogas crudas (Handa et
al. 2008, Malca et al. 2019). En general, toda la
planta se extrae con agua y se toma por via oral,
mientras que la hoja fresca se muele directamente
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para obtener jugo y se usa topicamente (Ma et al.
2011). En contraste, las tinturas son extractos
alcohdlicos (etandlicos) de plantas hechas con
porcentajes variables de alcohol. En las
preparaciones ftradicionales, estas se hacen
tipicamente con alcohol disponible localmente. En
Peru, por ejemplo, a menudo se utilizan los licores
de cafia "Cafiazo" o "Yonque" (Ocasionalmente, el
material vegetal puede tomarse directamente por via
oral por ejemplo las hojas son tomadas
directamente (es decir, masticadas y tragadas con
un poco de agua) para tratar la diarrea. (Bussmann
et al. 2016)

Sin embargo es importante recordar que
aproximandamente el 65% de la flora medicinal
suele aplicarse en mezclas este es el caso de
Desmodium molliculum (manayupa) que es utilizada
en mezclas con otras plantas como Ambrosia
arborescens (Altamisa), Malachra alceifolia (Malva),
Bidens pilosa (Amor Seco), Verbena officinalis
(Verbena), Plantago major (Llatén) o Piper aduncum
(Matico) (Bussmann et al. 2016).

El propédsito de esta revisibn es proporcionar

informacién completa sobre la botanica, usos
tradicionales, fitoquimica, investigacion
farmacologica y toxicologia de Desmodium

molliculum para explorar su potencial terapéutico,
resaltar las lagunas en nuestro conocimiento actual
y evaluar futuras oportunidades de investigacion.

Materiales y Métodos

La busqueda de informacion para la elaboracién de
esta revision fue realizada en los motores de
busqueda y base de datos Scielo, PubMed, Scopus
y Google Académico, con las siguientes palabras
claves: ‘Desmodium’, ‘molliculum’, ‘Fabaceae’,
‘biological activity’, ‘traditional use’, y se utilizd los
operadores booleanos ‘AND’/ 'OR’. Los criterios de
inclusion de la informacién fueron articulos
originales y de revision, tesis de grado y postgrado,
no se descartaron resultados por afio de publicacion,
los idiomas se redujeron a espafiol e inglés. En el
andlisis de la informacidon se revisaron los
resumenes y de contener informacion relevante se
consulté el articulo completo, verificando en primer
lugar que los trabajos muestren un registro de
ingreso o que cuenten con un certificado de
caracterizacion taxondmica emitida por un Herbario.

Resultados

La busqueda en las bases de datos descritas
anteriormente, tuvo como resultado para el género
Desmodium 1440 resultados entre articulos y tesis
relacionadas a esta revision, de estos 92 resultados
corresponden a Desmodium molliculum luego de
eliminar los resultados repetidos y ordenar por
relevancia se obtuvieron 35 articulos. Las
investigaciones relevantes acerca de Desmodium
molliculum se describen en la Tabla 1.

Tabla 1. Resumen de los estudios acerca de Desmodium molliculum: procedencia

Autor Procedencia Metabolitos Usos Actividad
Farmacolégica
Gordillo et  Cajamarca. Compuestos Actividad hepatoprotectora Disminucion
al. (2019) Peru fendlicos, significativa de
flavonoides, losniveles de GOT GPT
esteroides y y FA en ratas con
esteroides toxicidad inducida por
triterpenos naproxeno
Barreto Barios del Inca  Flavonoides y Depurativo de la sangre y Disminucioén ligera del
(2018) Cajamarca. saponinas antidislipidémicos colesterol en sangre y
Pera de LDL (diferencia no
significativa)
Olivera et Junin Flavonoides, Actividad antibacteriana Se demuestra la
al. compuestos actividad antibacteriana
(2018) fendlicos, en extracto etandlicos al
cumarinas, 75% y 100% frente a
taninos, Escherichia coli
alcaloides y
saponinas
Castafieda Lircay — - Inflamaciones de los -
etal. Huancavelica. ovarios). En heridas como
(2017) Peru agente tépico antiinfeccioso.

En afecciones hepaticas.
Desinflamante de golpes.
Aliviar dolores ocasionados
por problemas renales.
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Wang etal. LalLibertad. @ ----- Actividad antioxidante y anti Mostro actividad
(2017 Peru aldolreductasa antioxidante in vitro IC
50 de DPPH (58.36 +
1.65ug/ml) IC50 de
ABTS (9.91 £
0.43ug/ml) y antialdol
reductasa (IC50 1.09 £
0.06 ug/ml)
Carraz et Chiclayo ~  --—- Problemas hepéticos, dolor No tuvo efecto
al. (2015) Ancash. Peru de estdbmago, inflamacion, antiproliferativo en
depurativo de la sangre células oncoldgicas
hepéticas.
Landeta et Cayambe Alcaloides, Actividad Antibacteriana Halos de inhibicion de
al. (2015) Ecuador esteroles, 17.15mm frentea S.
flavonoides, aureus
taninos y
saponinas
Acaro Barios del Inca  Flavonoides, Actividad anticonceptiva y Disminuy6 el nimero de
(2013) Cajamarca. saponinas, actividad post coital ratas prefiadas y el
Peru compuestos numero de fetos
fendlicos, implantados (diferencia
glicésidos significativa)
Acero - Junin. Peru - Actividad antiasmatica Desmodium molliculum
Carrion et tiene un efecto en la
al. (2012) inflamacion alérgica,
efecto similar al
obtenido con
dexametasona en un
modelo murino de
asma.
Bussmann  La Libertad - Actividad antibacteriana Mostré un halode
etal. Lambayeque inhibicion de 8mm
(2008) frente a Sthapylococcus
aureus
Garcia et Amazonas - Calmante, diurético, contra ~  ------
al. (2008) en fermedades hepdticas,
para depurar el rifién, para
dolores musculares.
Desinflamante del tr acto
digestivo, vias hepaticas y
vias urinarias.
Lozano et Huanuco, Compuestos Antiinflamatoria y Actividad
al. (2001) Huancayo y fendlicos, cicatrizante antiinflamattoria oral y
Jaén. Peru flavonoides, tépica, actividad
esteroides y cicatrizante, los mejores
esteroides resultados se obtuvo de
triterpenos la muestra de Jaén las

3 muestras presentan
actividad bioldgica
frente a artemia salina

Dentro del género Desmodium se encuentran
especies como Desmodium gangeticum,
Desmodium triflorum, Desmodium paniculatum,
Desmodium centrosema, Desmodium ovalifolium,
Desmodium intortum entre otras. En Peru han sido
descritas las especies Desmodium molliculum,
Desmodium uncinatum, Desmodium adscendens y
Desmodium vargasianum (Mostacero et al. 2011,
Diaz et al. 2019).

Desmodium molliculum (Sinénimos: Desmodium
mexicanum S. Watson, Hedysarum molliculum
Kunth, Heteroloma Ilanatum Kunth, Meibomia

mollicula (Kunth) Kuntze.) conocida comunmente
como “pie de perro”, “pata de perro”, “chancas de
comida”, “mufia” o “manayupa” es una planta andina
peruana que crece entre los 500-3500msnm, es una
hierba rastrera perteneciente al orden Fabales,
familia Fabaceae y género Desmodium (Mostacero
et al. 2011, Bussmann et al. 2016). Es una planta
originaria de los andes peruanos, sin embargo, se
distribuye desde México a Sudamérica. (Jgrgensen
et al. 1999). Crece en climas calidos vy
templados,con precipitaciones entre 500 y 1000
mm., con temperaturas entre 12 °C y 30°C, y con una

humedad atmosférica entre 70 y 90% (Mostacero et
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al. 2011). En Ecuador por ejemplo, crece entre 1 500
a 3 500 m s.n.m., en las provincias de Azuay,
Bolivar, Canar, Carchi, Chimborazo, Cotopaxi,
Imbabura, Loja, Napo, Pichincha y Tungurahua
(Jorgensen et al. 1999). En Peru se encuentra en los
departamentos de Ayacucho, Cajamarca, Cuzco,
Huanuco, Junin, Ancash y La Libertad (zonas de
recoleccién de la mayoria de los estudios sobre
Desmodium molliculum) (Mostacero et al. 2011,
Carraz et al. 2015, Wang et al. 2017).

Es una hierba perenne, postrada, de hasta 50 cm de
altura. Tiene un tallo ligeramente ramificado,
recostado sobre el suelo, anguloso, con pelillos
algunos de ellos con la punta en forma de gancho.
Sus hojas son compuestas, alternas, con 3 foliolos
(la terminal mas grande que las
laterales),pecioladas, con estipulas, foliolos
generalmente curvados hacia atras, ovales u ovales
elipticas, angostos, puntiagudos, con la base
asimétrica y ligeramente acorazonada, con
pubescencia muy fina. Las flores son vistosas de
color blanco violaceas, sobre pedicelos, reunidas en
grupos que se distribuyen a lo largo de un eje,
formando en conjunto un racimo o paniculas que
puede estar ramificado, caliz puberulento, dentado,
ascendente, acuminado; corola rosada hasta
purpurea, papilionada; estandarte obovado, retuso-
cuneado,alas oblicuamente rectangulares; quilla
ancha; estambres 10 libres, ovarios supero 1-
locular, 1-carpelary 1-ovular. (Mostacero et al. 2011)
El fruto es una legumbre linear, lomento, sésil,
cortamente estipitado, dividida en 4 6 5 piezas
llamadas articulos cada una con una semilla; sutura
dorsal recta, sutura ventral curva, semillas
arrifionadas, color café oscuro, (Mostacero et al.
2011, Aguire et al. 2019).

Desmodium molliculum se comporta como una
maleza en pastizales andinos y piemontanos
también en cultivos de temporada. Es una maleza
de dificil erradicacion, debido a que presenta
profundas raices que facilita el rebrote de la planta
después de ser eliminada en las deshierbas
manuales. Tiene un crecimiento rastrero, se
encuentra formando almohadillas densas, que se
transforman en plantas de cobertura, las cuales
evitan el crecimiento de los pastos u otras plantas.
(Aguire et al. 2019). Los suelos adecuados para su
crecimiento son los arcillosos, areno-arcillosos,
francoareno-arcillosos, franco-arcillosos, franco-
arenosos. Su época de floracion y fructificacion es a
lo largo del afio y su forma de propagacién es por
semillas (Garcia-Huaman et al. 2008, Mostacero et
al. 2011).

Desmodium molliculum ha sido documentada como
planta medicinal, alimento para animales (Las ramas

tiernas son consumidas por los animales domésticos
como ovejas y cabras) y tiene aproximadamente 14
reportes de usos (Castafieda et al. 2017). Cabe
resaltar que en el Perd son cuatro especies del
género Desmodium las que son conocidas como
“‘manayupa” o “pie de perro”, dependiendo de la
regién en la que estas plantas crezcan, por ejemplo
en la zona norte de Perlu (regiones de Ancash,
Cajamarca, Lambayeque y La Libertad) es mas
comun encontrar a D. mulliculum y D. uncinatum
mientras que en la zona central y sur del Peru
(Apurimac, Cuzco, Huancavelica, Lima, San
Martin,) D. adcendens, D. uncinatum y D.
vargasianum son las especies mas encontradas
(Garcia et al. 2008, Mostacero et al. 2011, Diaz-
Marifias 2019)

Perfil fitoquimico

Los extractos utilizados en la investigacién
fitoquimica de las especies del género Desmodium
son acuosos, metandlicos y etandlicos, los
resultados indican que los extractos mas activos
fueron los metandlicos, seguidos por-los extractos
acuosos obtenidos por cocimiento (Acaro-
Chuquicafia 2013, Gordillo et al. 2019, Lozano et al.
2001).

El analisis fitoquimico de los diferentes
constituyentes activos presentes en las especies del
género Desmodium inicia con una marcha
fitoquimica preliminar que consiste en reacciones
de identificacién y coloracién (Bussmann et al. 2009)
para determinar la presencia o ausencia de
metabolitos activos haciendo uso de reactivos
especificos y ensayos basados en la aplicaciéon de
pruebas de coloracion y precipitacion (Acaro 2013).

La identificacion cualitativa de los metabolitos
activos se organizan en una escala de no detectable
(-), moderado (++) y abundante (+++) (Acaro 2013,
Seriki et al. 2019)). Para la identificacion de
flavonoides se utilizaron los ensayos Shinoda (Acaro
2013, Barreto 2018) y AICl3 (Acaro 2013); para
compuestos fendlicos el ensayo con FeCl3 (Acaro
2013, Barreto 2018); los taninos con el ensayo de
Gelatina-sal 1% (Acaro 2013, Barreto 2018); para
esteroides los ensayos de Liebermann-Bouchard,
Salkowski y Rosenheim (Acaro 2013); para
saponinas esteroidales se usé el indice afrosimétrico
(Acaro 2013) y el test de la espuma (Seriki et al.
2019); en el caso de alcaloides se utilizd los ensayos
de Dragendorff (Barreto 2018, Li et al. 2019, Seriki
et al. 2019), Mayer, Popoff, Wagner (Seriki et al.
2019, Acaro 2013); reaccion de yodo-yoduro de
potasio, Reaccién del acido fosfomolibdico (Li et al.
2019); para azucares reductores el ensayo de
Fehling; para aminoacidos el ensayo con Ninhidrina
y para identificar carbohidratos con Molish. (Acaro
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2013, Seriki et al. 2019). Los resultados obtenidos especies del género Desmodium segun estudios, se
en la marcha fitquimica preliminar para algunas describen en laTtabla 2.

Tabla 2. Tamizaje fitoquimico preliminar comparativa entre diferentes especies del género Desmodium segun
estudio, procedencia y metabolitos encontrados.

Especie Metabolitos Acaro Barreto  Pérez  Seriki Ayoola Vedpal Li Chinenye
2013. 2018. et al. et al. et al. etal. et al. et al.
Peru Peru 2011. 2019. 2018. 2016. 2019. 2018.
Peru Nigeria Nigeria India China  Nigeria

Flavonoides

. molliculum +++ ++ e+

. adscendens +++ 4+

. caudatum F++

D
D
D. gangeticum T+
D
D

. velutinum ++

Compuestos
fenolicos

molliculum +++ ++ +++

. adscendens +++ 4+

. gangeticum F++

caudatum N.A

o olojoo

. velutinum ¥

Alcaloides

molliculum +4++ ++ T

adscendens ++ 4+

. gangeticum ++

caudatum F++

SIRSIESIES IR

. velutinum ++

Taninos

. molliculum +++ +4+4+ ++

adscendens ++ 4+

gangeticum F++

caudatum ++

SIRSIESIES IR

velutinum ++

Esteroides

molliculum +++ N.A e+

adscendens ++ N.A.

gangeticum

caudatum F++

SIRSIESIES IR

. velutinum

Saponinas ++

molliculum +4++ ++ T

adscendens ++ 4+

. gangeticum -

caudatum F++

SRS IR

. velutinum ++

Carbohidratos

. molliculum +++ N.A ++

adscendens ++ 4+

. gangeticum F++

. caudatum F++

o olojoo

velutinum T

Azlcares
reductores

. molliculum - N.A. N.A.

. adscendens ++ N.A

. caudatum ++

D
D
D. gangeticum ++
D
D

. velutinum NA

Leyenda: (-) No detectable, (++) Moderado, (+++)Abundante, (N.A) No aplica
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Dado que los metabolitos presentados en la tabla
anterior se relacionan con actividades bioldgicas
especificas es posible orientar investigaciones
posteriores para el aislamiento, purificacion,
identificacion, cuantificacion y elucidacién
estructural de los principios activos involucrados.
Para cumplir con estos objetivos se hacen uso de
técnicas experimentales clasicas y modernas tales
como: Cromatografia de capa fina (TLC),
Cromatografia liquida (LC), Cromatografia liquida de
alta eficiencia (HPLC) analitica y preparativa,
cromatografia de gases (CG), técnicas de
espectrofotometria UV/Vis (UV-VIS), espectroscopia
Infrarroja (IR), espectrometria de masas (MS),
espectroscopia de resonancia magnética nuclear

Vitexina

OH

Genistina

OH

(1H-RMN, 13C-RMN), Absorcion Atémica (AA)
(Sierra et al. 2018).

Estudios fitoquimicos en diferentes especies del
género Desmodium han caracterizado
principalmente metabolitos como flavonoides y
alcaloides, seguidos de esteroides, compuestos
fendlicos, taninos y saponinas. En la especie
Desmodium molliculum se identifica la presencia de
taninos, esteroides triterpenos, (Gordillo et al. 2019)
flavonoides (flavonoles, flavonas (vitexina) o
isoflavonas (genisteina y 5-o-metilgenisteina),
saponinas esteroidales (Lozano et al. 2001, Barreto
2018); compuesto fendlicos, alcaloides vy
carbohidratos, (Acaro-Chuquicafia 2013).

5-0-metil - Genisteina

Genisteina

Figura 2. Estructuras quimicas de metabolitos encontrados en Desmodium molliculum

La vitexina (apigenina-8-C-glucésido) ha mostrado
una amplia gama de efectos farmacolégicos, que
incluyen, entre oftros, efectos antioxidantes,
anticancerigenos, antiinflamatorios,
antihiperalgésicos y neuroprotectores, la vitexina
podria ser implementado como un medicamento
sustitutivo potencial para enfermedades asociadas a
vias de sefalizacion celular (He et al.2016).

Las isoflavonas como la genisteina poseen efectos
reductores de la proliferacion sobre los
queratinocitos, la genisteina evita la "mezcla de
citocinas", asi como la translocacion nuclear NF-kB
inducida por TNF-a, atenua las respuestas
inflamatorias inducidas por TNF-a y LPS al suprimir
la activacion de ROS. Independientemente del tipo
de estimulacién de queratinocitos utilizada, la
reduccion de la produccién de citocinas IL-8, IL-20 y
CCL2 (tanto a nivel de ARN como de proteina) es

visible después del tratamiento con
genisteina(Smolonska et al. 2018)

Recientemente, han sido probadas varias técnicas
para la identificacion de especies vegetales, la
identificacion farmacognostica tradicional y la
identificacion por cromatografia en capa fina fueron
utiles para el estudio preliminar como medios
convencionales de deteccion, sin embargo, los
métodos tienen algunas limitaciones en la
identificacion del material vegetal debido a su fuerte
subjetividad o falta de robustez. Y ahora una de las
técnicas mas importantes es el cédigo de barras de
ADN, que tiene un caracter Unico. Se utilizd esta
tecnologia de cédigos de barras de ADN para
secuenciar un representante, suficientemente
variante, facilmente amplificado, y la region
relativamente corta de ADN para la identificacion de
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especies, la taxonomia y conservacion (Li et al.
2019).

Usos medicinales tradicionales

Los usos tradicionales segun encuestas
etnobotanicas son como especie sedativa, para
aliviar inflamaciones respiratorias, infecciones
persistentes de la piel, micosis y acné. (Aguirre et al.
2019); en la cicatrizacion de heridas y como
antiséptico (Rojas et al. 2003), diarrea, dolor de
estomago, Inflamacion de ovarios y gastritis (Pérez-
Azahuanche et al. 2011, Bussmann ef al. 2016).

los alcaloides, presentes en concentraciones
relativamente altas en las especies del género
Desmodium, son compuestos naturales que
contienen nitrdgeno, con una amplia gama de
actividades farmacoldgicas que incluyen actividades
antipaludicas, antiasmaticas, anticancerigenas,
colinomiméticas, vasodilatadoras, antiarritmicas,
analgésicas, antibacterianas y antihiperglucémicas.
Los alcaloides también poseen actividades
psicotrépicas y estimulantes (Cushnies et al. 2014).
Los estudios han demostrado que las saponinas
pueden reforzar el sistema inmunitario, promover
niveles normales de colesterol y favorecer el
bienestar general (Igbal et al. 2007).

Desmodium molliculum mejora la funcion de los
rifiones, también en la inflamacion renal, como
diurética (Pérez-Azahuanche et al. 2011, Bussmann
et al. 2016), contra enfermedades hepaticas, de las
vias biliares y de las vias urinarias (Garcia-Huaman
et al. 2008) y como depurativo de la sangre (Carraz
et al. 2015) estos efecto podria explicarse debido a
que se ha demostrado que los flavonoides inhiben la
coagulacién, la formacién de trombos o Ila
agregacion plaquetaria, reducen el riesgo de
aterosclerosis, reducen la presion arterial y el riesgo
de hipertensién, reducen el estrés oxidativo y las
vias de sefializacion relacionadas en las células de
los vasos sanguineos, modifican mecanismos
inflamatorios vasculares, mejoran la funcién
endotelial y capilar, modifican los niveles de lipidos
en la sangre, regulan el metabolismo de
carbohidratos y glucosa (Habauzit & Morand 2012,
Aguirre et al. 2019). Por otro lado las saponinas
presentes, son un producto espumoso que permite
unirse con agua, asi como con grasas y aceites; esto
significa que, en el tracto digestivo, las saponinas
producen una emulsién de moléculas solubles en
grasa. Especificamente, las saponinas se unen a los
acidos biliares y ayudan a eliminarlos del cuerpo,
evitando que el colesterol se reabsorba. Por lo tanto,
las saponinas podrian describirse como un
"depurador” de varias toxinas del cuerpo (Igbal et al.
2007).

Se ha reportaddo que los flavonoides y los
polifenoles poseen efecto reductivo en la
concentracion plasmatica de creatinina y urea, lo
que puede causar la disminucion de la
concentracion de creatinina y urea, protegiendo de
esta manera la funcion renal (Yokozawa et al. 2003).

Los flavonoles pueden reducir la inflamacion en las
arterias y también pueden tener efectos positivos
sobre la coagulacién de la sangre, la funcion de las
arterias coronarias y la sensibilidad a la insulina. Los
estudios también han encontrado que los
flavonoides inhiben una variedad de canceres en
animales (Seiriki et al. 2019).

Es comun el uso de Desmodium molliculum como
antiinflamatorio (Rojas et al. 2003), para dolores
musculares, desinflamante del tracto digestivo,
(Garcia-Huaman et al. 2008), usada también en la
inflamacién de ovarios (Perez-Azahuanche et al.
2009, Camasca 2012), estos efectos estarian
asociados a que los flavonoides, ademas de eliminar
los radicales libres, sirve para inhibir las actividades
proinflamatorias de las enzimas involucradas en la
produccion de radicales libres, como la
ciclooxigenasa, la lipoxigenasa o el 6xido nitrico
sintasa inducible (Seiriki et al. 2019).

Se utilizan generalmente las partes aéreas de la
planta (hojas) (Mostacero et al. 2011, Rojas et al.
2003). Puede usarse especialmente como lavativos
y decocciones de uso topico para cicatrizar heridas
y para aliviar dolores musculares de su consumo
puede ser de 4 veces por dia en un mes (Mostacero
et al. 2011, Aguire et al. 2019), en mezclas con
Ambrosia  arborescens  “Altamisa”, Malachra
alceifolia “Malva”, Bidens pilosa “Amor Seco” y
Verbena officinalis (Verbena); Plantago major
“Llatén” y Piper aduncum “Matico y lavar una vez por
dia. (Mostacero et al. 2011, Bussmann et al. 2016,
Castafieda et al. 2017).

Los lactonas  sesquiterpénicas coronopilina vy
damsina, que son los principales metabolitos
secundarios de Ambrosia arborescens “Altamisa’
tienen actividad antiinflamatoria por atenuacion de
la expresion de IL-6 y MCP-1 e inhibicion de NF-kB
en fibroblastos dérmicos humanos (HDFa)
y gueratinocitos humanos (HaCaT). Esto podria
explicar el efecto sinérgico al utilizar una mezcla con
esta planta (Morgado et al. 2015, Svensson et al.
2018). En el caso de Malachra alceifolia “Malva” un
estudio fitoquimico reporté que los metabolitos
secundarios en mayor cantidad son
leucoantocianidinas, flavonoides y triterpenos, que
poseen actividad antibacteriana y antiinflamatoria
(Guerrero et al. 2015).
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Ademas puede ser usada en decoccién por via oral,
como depurativo de rifiones (Mostacero et al. 2011,
Camasca 2012) y bafios para dolores musculares
(Garcia-Huaman et al. 2008, Mostacero et al. 2011).
En su uso tradicional puede ser consumido por nifios
(Carraz et al. 2015). Se preparan las hojas en
infusién (50 g/L de agua) para ser consumida
diariamente; y la decoccion de las hojas y tallos (100
g/L de agua), se pueden aplicar bafios en las partes
afectadas (Camasca 2012, Aguirre et al. 2019).

Actividad farmacolégica

Desmodium molliculum ha exhibido un amplio
espectro de actividades farmacolégicas como
actividades cicatrizantes, antiasmaticas,
antiinflamatorias, hepatoprotectoras,
antibacterianas, anticonceptivas, antioxidantes entre
otras. Una descripcion general de las evaluaciones
farmacoldgicas modernas llevadas a cabo en esta
especie se describe con mayor detalle a
continuacion.

Actividad cicatrizante y antiinflamatoria

Los estudios reportan actividad cicatrizante vy
antiinflamatoria por via oral y tépica en modelo
animal utilizando ratones, La actividad
antiinflamatoria fue documentada por via peroral en
extractos metandlicos sobre inflamacion sub cronica
inducida con proteina albumina, el resultado fue
similar al mostrado por dexamtasona. La actividad
cicatrizante fue pobada por via peroral y por via
tépica sobre lesiones en el lomo de ratones, siendo
mayor el reportado por via tépica. La actividad
antiinflamatoria y cicatrizante evidenciada,
posiblemente se debe a la presencia de grupos
fendlicos y flavonoides presentes en los extractos
vegetales. (Lozano et al. 2001).

Actividad hepatoprotectora

Las transaminasas son indicadores de la funcién
hepética, sobre todo del nivel de necrosis de los
hepatocitos. El nivel normal de la enzima alanino
amino transferasa (ALT) en una rata sana es de 38
U/L. Los niveles de transaminasas se elevan ante la
presencia de un hepatotdxico como el paracetamol
u otros AINES, pues se generan lesiones en los
hepatocitos (Gordillo et al. 2019).

Se realiz6 un estudio en modelo animal de
hepatotoxicidad inducida por naproxeno, se observa
que los niveles de transaminasas hepéticas son
significativamente menores en las ratas tratadas con
manayupa (p<0,01), ademas se documenta mejoria
de las caracteristicas anatomopatoldgicas e
histopatologicas de los grupos tratados con
manayupa comparadas con el control positivo
(Gordillo et al. 2019).

Actividad antiasmatica

Se ha descrito actividad antiasmatica en modelo
murino, ya que logra una mayor disminucion de los
valores séricos de IgE incluso mayor que la de la
Dexametasona. IgE es un mediador fundamental en
la fisiopatologia del asma, los efectos bioldgicos de
IgE son diversos y de gran alcance, y la disminucion
de sus niveles pueden inhibir multiples mecanismos
alergénicos y tener multiples efectos anti-
inflamatorios en el proceso asmatico. (Acero-Carrion
et al. 2012).

Actividad antimicrobiana

Se reporta actividad antibacteriana del extracto
etandlico de Desmodium molliculum frente a S.
aureus con un halo de inhibicion de 8 mm
(Bussmann et al. 2008), actividad antibacteriana
frente a E. coli (Oliveira et al. 2018) y actividad
antimicética de extracto etandlico de Desmodium
molliculum frente a Candida albicans con un halo de
inhibicion de 9 mm (Rojas et al. 2003).

Actividad antiproliferativa

Se ha indicado su consumo en forma de infusién
para el tratamiento de cancer de préstata (Hammond
et al. 1998) sin embargo estudios posteriores en
lineas celulares oncoldgicas hepaticas, Desmodium
mulliculum no mostré efecto antiproliferativo sobre
estas células (Carraz et al. 2015).

Actividad anticonceptiva

Un efecto que podria considerarse controversial es
el reportado por Acaro-Chuquicafia, indica que
Desmodium molliculum posee efecto anticonceptivo,
post-coital (disminuir la implantacién del feto en el
Utero) en ratones debido a la actividad oxitocica de
las saponinas, alcaloides y glicosidos. El efecto
anticonceptivo y poscoital de Desmodium molliculum
probablemente se deba a la accién de los
flavonoides con actividad estrogénicas y no
estrogénicas a nivel uterino. el mecanismo puede
estar relacionado con la interferencia del proceso de
fertilizacion en el oviducto (Pre-implantacion) de los
uteros o un deterioro en la produccion de citoquinas,
factores de crecimiento y distintos tipos de molécula
de adhesion, ya sea por el blastocito en desarrollo o
del epitelio uterino en todo el sitio de implantacion
(Acaro- Chuquicaria 2013).

Actividad antioxidante e inhibidora antialdosa
reductasa

Una investigacion reporta la actividad antioxidante
de la eliminacion de radicales 2,20-difenil-1-
picrylhydrazyl (DPPH); Actividad antioxidante de la
eliminacion de radicales 2,20-azino-bis (acido 3-
etilbenzotiazolina-6-sulfonico) (ABTS) y actividad
inhibidora en ratas de la enzima aldosa reductasa
utilizando como material de estudio la infusion de las
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hojas de Desmodium molliculum, obteniendo valores
23.83, 82.82 + 4.17 ug/mL, 76.63 + 2.34 ug/mL,
12.86 + 0.46% respectivamente (Wang et al. 2017).
En otro estudio realizado con Desmodium
molliculum colectado en México mostré una
actividad inhibidora de radicales libres con an IC50
of 221.30 mg mL" (Gutiérrez et al. 2008)

El efecto inhibitorio de la enzima aldosa reductasa le
confiere a Desmodium molliculum una ligera
capacidad (12.86%) de inhibir esta enzima que en
condiciones de hiperglicemia se encarga de
convertir monosacaridos como la glucosa en
polialcoholes como el sorbitol, estos ultimos son
responsables de complicaciones diabéticas que dan
lugar a dafio microvascular al tejido nervioso vy
también a la retina y al rifion (Wang et al. 2017,
Shukla et al. 2017).

Toxicidad

Las especies del género Desmodium han mostrado
ser relativamente seguras y no toxicas, en un
estudio para Desmodium molliculum, los resultados
del bioensayo de toxicidad en Artemia salina Leach
muestran una concentracion letal media, DL50 de
100,427 ug/mL (Lozano et al. 2001), en otro estudio
se reporta un DL50 de 360 ug/ml en extracto acuoso
y 15,088 ug/ml en extracto etandlico (Bussmann et
al. 2011); en el caso de Desmodium adscendens la
estimacion de letalidad del 50% (DL50) fue de
1.342,32 mg/kg de peso corporal, una indicacion de
que el extracto es relativamente no toxico y seguro
para el consumo teniendo en cuenta el alto valor de
DL50 (Seriki et al. 2019). Otro estudio reporta
toxicidad aguda en el extracto de tallo de D.
adscendens produjo una mortalidad del 28,57% en
ratones a la dosis mas alta de 20 g/kg peso corporal,
mientras que no se observé muerte a dosis mas
bajas (Ayoola et al. 2018)

Para D. gangeticum, D. triflorum y D. triquetrum se
reporté la toxicidad de las tres plantas en modelos
animales (ratones) a diferentes dosis (50-2000 mg)
se documentaron pardmetros como picazén, peso
corporal, reacciébn cutanea, hiperactividad o
convulsiones Se observé sedacion, hipotermia y
mortalidad. No se observé mortalidad después de la
administracion oral de la dosis mas alta (2000
mg/kg) de extracto. Sin embargo, dosis superiores a
1000 mg/kg produjeron heces acuosas profusas,
ptosis (caida de los parpados superiores) y letargo
en los animales (Vedpal et al. 2016).

Conclusiones

Desmodium molliculum es frecuentemente usada en
latinoamérica espcialmente en Pert y Ecuador, para
el tratamiento de procesos inflamatorios, como
depurativo y otras afecciones. La eficacia de esta
planta medicinal como lo afirman la medicina

tradicional aun no es probada en ensayos clinicos,
los extractos acuosos y alcohdlicos en su mayoria
mostraron sus efectos in vitro y en modelos
animales. Los principales efectos estudiados estan
asociados con el grado de contraccion de las células
del musculo liso, que determina la luz en los vasos
sanguineos y las vias respiratorias, asi como la
funcion propulsora del tracto gastrointestinal vy
genitourinario.

Por tanto, desde un punto de \Vvista
etnofarmacolégico, valdria la pena investigar los
mecanismos bioquimicos y fisiolégicos involucrados
en los diferentes efectos biolégicos exhibidos por
esta especie, especialmente las acciones
inmunomoduladoras, relajante del musculo liso y
anticonceptivas de  Desmodium  molliculum.
También es necesario buscar metabolitos
secundarios individuales responsables de estas
acciones y poder estudiar los mecanismos de
accion, la biodisponibilidad, la farmacocinética y las
vias fisiolégicas con suficiente detalle.

Los resultados prometedores de los estudios in vitro
y en modelos animales, se deben corroborar con
ensayos clinicos. También se necesitan esfuerzos
para establecer y validar la evidencia con respecto a
su seguridad. Como ya se estan utilizando en la
medicina tradicional, su identificacion adecuada
también es importante.

Resulta importante el desarrollo de huellas digitales
cromatograficas, marcadores moleculares utilizando
analisis RAPD (analisis de ADN polimoérfico
amplificado al azar) y estudios de toxicidad en
modelos animales, queda mucho por hacer antes de
que esta planta deba integrarse en la practica
medicinal. El enfoque etnobotanico, combinado con
detalles bioquimicos vy fisiolégicos es, por lo tanto,
necesario para explotar cientificamente el potencial
de esta planta utilizada tradicionalmente vy
proporcionar informacion farmacoldgica util.

Declaraciones
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