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RESUMEN

través de los programas de

Farmacovigilancia de las
plantas medicinales y sus derivados se
puede lograr evaluar y generar nuevas
informaciones. El objetivo de la inves-
tigacion fue determinar la frecuencia
y caracteristicas de las sospechas de
reacciones adversas (RA) durante el
uso de plantas medicinales y fitote-
rapicos, en pacientes que consultaron
en hospitales. El disefio fue observa-
cional, analitico de corte transverso,
realizado a través de las fichas de
Fitovigilancia. Los resultados fueron
30 % de sospechas de RA con plantas
medicinales, siendo la mayor frecuen-
cia en mujeres. Las plantas medicina-
les relacionadas con las RA fueron
en mayor frecuencia: koku, moringa,
ajenjo y menta. Las sospechas de RA
mas frecuentes fueron del sistema di-
gestivo y cardiovascular. La sospecha
de RA intrinseca fue del 2%. Se lo-
gré determinar la mayor frecuencia
de sospecha de RA con plantas medi-
cinales y asi establecer una base de
Fitovigilancia para promover un uso
mas seguro de plantas medicinales y
fitoterapicos.

PALABRAS CLAVE: Farmaco-vig-
ilancia, Fitovigilancia, Plantas medic-
inales, Fitoterapicos

ABSTRACT

Through Pharmacovigilance pro-
grams of medicinal plants and their
derivatives 1s achievable evaluate
and generate. The objective of the re-
search was to determine the frequen-
cy and characteristics of suspected

adverse reactions (AR) during the use
of medicinal plants and herbal medi-
cine in patients who consulted in hos-
pitals. The design was observational,
cross-sectional, analytical, Phytovigi-
lance sheets. The results were 30 % of
suspected adverse reaction medicinal
plants being the most often in women.
Medicinal plants related to AR were
more often: koku, moringa, ajenjo and
menta. Suspicions of AR most fre-
quent were digestive and cardiovas-
cular system. A suspicion of intrinsic
AR with medicinal plants and herbal
with medicinal plants was 2%. It was
possible to determine the most fre-
quently suspected AR with medicinal
plants and establish a Phytovigilance
basis to promote safer use of medici-
nal plants and herbal medicines.

KEY WORDS: Pharmacovigilance,
Phytovigilance, Medicinal plants,
Herbal

INTRODUCCION

La Farmacovigilancia nos permite
un conocimiento mas acabado de los
riesgos y beneficios de la terapéutica
con farmacos lo que sin duda se tras-
ladara en una atencion mas efectiva
de los pacientes (VALSECIA, et al.,
1996). En los paises con mayor de-
sarrollo, se ha decidido de llevar con
mayor control la medicina tradicional
y de explorar la posibilidad de utili-
zar en cuidados primarios de salud,
en otros paises las autoridades fueron
obligadas a implementar por el inte-
rés del publico en el uso de plantas
medicinales. La mayor parte de los fi-
toterapicos utilizados actualmente por
automedicacion o por prescripcion no
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tienen un perfil toxico bien definido.
En varios paises de Europa como Rei-
no Unido y Alemania, donde varias
plantas fueron retirados del mercado,
debido a efectos toxicos y de riesgo
para los humanos a través de los pro-
gramas de Farmacovigilancia (FER-
NANDEZ etal., 2008) A través de los
programas de Farmacovigilancia de
las plantas medicinales y sus deriva-
dos se puede lograr evaluar y generar
nuevas informaciones, promoviendo
su uso mas racional (BALBINO Y
DIAS, 2010).

La seguridad de los productos medici-
nales sigue siendo motivo de preocu-
pacion, el potencial de interacciones
entre plantas y farmacos se ha visto
subrayado por el descubrimiento de
que el hipérico (Hypericum Perfora-
tum) interacta con algunos fdrmacos
de prescripcion facultativa como los
inhibidores selectivos de la proteasa
del VIH, los anticonceptivos orales,
los inhibidores selectivos de la recan-
tacion serotonina, la teofilina, la ci-
closporina y la warfarina. Un ejemplo
de los estragos que pueden producirse
por el uso de una planta toxica, bien
por sus propiedades medicinales per-
cibidas o por la sustitucion inadverti-
da o deliberada de una planta medi-
cinal, lo tenemos en las especies de
Aristolochia utilizada en la medicina
tradicional china. En China, Estados
Unidos y Japon se han informado de
los efectos carcinogénicos y nefrotd-
xicos de Aristolochia en seres huma-
nos.

En la préctica el uso de plantas medi-
cinales supone un segmento no con-
trolado de la terapia farmacoldgica
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(WINSLOW Y KROLL, 1998) dada
la posibilidad de efectos terapéuticos,
toxicos o interacciones que pueden
causar los principios activos de las
plantas y porque su utilizacion ha cre-
cido espectacularmente en los paises
desarrollados (ERNST Y HERBAL,
2000)

En Espana, puede hacerse una idea
del consumo de plantas medicinales
a través de los resultados publicados
tras realizar encuestas a pacientes en
el ambito de atencion primaria, donde
el 19,6% de los pacientes reconoce su
consumo (SANFELIX 'Y PALOP et
al, 2001); consultas externas de diges-
tivo, en donde un 34,7% de las perso-
nas encuestadas habia consumido al-
guna vez plantas medicinales (DEVE-
SA, PELLICER, FERRANDO et al,
2004); y en las consultas preanestési-
cas, con un 35,73% de los pacientes
consumiendo algun tipo de planta me-
dicinal (VALENCIA, ORTS, CAS-
TELLS, 2005) . Esto ha sido debido,
en gran parte, a la creencia, en algunos
casos demostrada con estudios clini-
cos, de que algunas plantas como el
ajo o el ginkgo pueden ser beneficio-
sas en el tratamiento de alteraciones
cardiovasculares, el hipérico es efi-
caz en el tratamiento de la depresion
no grave, y a la errénea percepcion
de la inocuidad de estos productos.
Con el reconocimiento de estos bene-
ficios aparece el reconocimiento del
riesgo, cuyo conocimiento se ve di-
ficultado porque las plantas, crudas o
extractadas pueden contener mezclas
complejas de sustancias quimicas or-
ganicas que incluyen: acidos grasos,
esteroles, alcaloides, flavonoides, gli-
cosidos, saponinas, taninos y terpe-
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nos. Cualquiera de los componentes
mencionados puede tener una activi-
dad bioldgica en humanos. Ademas,
el procesamiento de estas plantas uti-
lizando medios fisicos como calenta-
miento o hervido puede alterar la ac-
tividad farmacoldgica de los constitu-
yentes organicos, que también pueden
verse afectados en su concentracion
dependiendo de factores ambientales
de cultivo o localizacién como carac-
teristicas del suelo, humedad y tem-
peratura ambiente, altitud, etc. y de
la parte del vegetal utilizado (hojas,
tallos, flores, raices, semillas).

Por su actividad farmacologica las
plantas medicinales podrian interac-
cionar con farmacos convencionales.
Los mecanismos por los que se produ-
cen son complejos y, a menudo, hay
mas de uno implicado.

Pueden dividirse en farmacocinéticos
o farmacodindmicos, si afectan a pro-
cesos de absorcion, distribucion, meta-
bolismoy excrecion, o siafectanalsitio
de accion o su accion farmacolégica.
La mayoria de las interacciones en-
tre plantas y firmacos que afectan a
la absorcion lo hacen reduciendo los
niveles del farmaco, bien sea por alte-
racion del pH digestivo, afectando la
motilidad o por la formacion de com-
plejos no absorbibles.

El desplazamiento de farmacos uni-
dos a proteinas incrementa los valores
de farmaco libre, afectando a la distri-
bucion en tejidos, siendo de particular
importancia en grupos farmacologi-
cos como antiepilépticos, aunque no
se han notificado casos clinicos. El
metabolismo de fArmacos es el meca-

nismo mas importante de interaccio-
nes y una buena muestra de ello son
los farmacos que ven afectados sus
niveles cuando se administran con-
juntamente con hipérico, un inductor
del citocromo P450.

En la actualidad existe una base cien-
tifica que apoya la eficacia de muchos
productos fitoterapicos para determi-
nadas indicaciones. El lugar que debe
ocupar la fitoterapia en terapéutica
debe ser aquel para el cual ha demos-
trado su utilidad. La eficacia se con-
sigue solo con el uso adecuado de los
preparados fitoterapicos, tanto en lo
que se refiere a las indicaciones como
a la forma de administracion.

Es necesario disponer de medicamen-
tos con calidad, seguridad y eficacia
contrastadas, asi como de herramien-
tas de informacion rigurosa y fiable
para los profesionales sanitarios, ade-
mas de proporcionarles la oportuni-
dad de adquirir una formacion solida
en fitoterapia.

El uso de Planta medicinales son al-
ternativas relevantes para obtener me-
dicamentos innovadores mas seguros
y eficaces para diversas patologias
humanas.

En Paraguay los practicantes de la
medicina tradicional son abundantes
y utilizan  tratamientos basados en
plantas medicinales, si bien lo aspec-
tos como calidad, eficacia y seguridad
requieren de una atencion mas cienti-
fica (FERRO, IBARROLA, DEGEN
et al, 2011) y por lo cual se considera
muy importante a través de la investi-
gacion determinary disponer de una
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base de datos actualizada sobre las
RA a partir de un sistema de notifi-
cacion activa de Fitovigilancia, a fin
de contribuir al sistema de salud del
Paraguay.

Se espera a través de este proyecto de-
terminar la frecuencia y caracteristi-
cas de las Reacciones Adversas (RA)
durante el uso de plantas medicinales
y fitoterapicos en pacientes que con-
sultan en hospitales publicos o priva-
dos, y que esto sirva de base para esta-
blecer un programa de Fitovigilancia
coordinado por la DNVS el Ministerio
de Salud Publica y Bienestar Social a
nivel nacional a fin de lograr promo-
ver un uso mas seguro de las plantas
medicinales y los fitoterapicos.

MATERIALES Y METODOS

Estudio observacional analitico de
corte transverso.

Poblacion enfocada
Pacientes que consultan en servicios
de salud publico y/o privado.

Poblacion en estudio

Pacientes que consultan en los ser-
vicios del Ministerio de Salud, y o
Hospitales/clinicas privadas durante
el periodo de estudio comprendido de
Agosto a noviembre 2012. Fueron los
hospitales seleccionados el Hospital
San Pablo y el Centro Médico Bau-
tista.

Criterios de inclusion

Pacientes: que consultan en los servi-
cios de salud meta, que utilicen plan-
tas medicinales y/ o fitoterapicos con
0 sin prescripcion.
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Criterios de Exclusion

Pacientes que no deseen participar del
estudio, que no utilicen que utilicen
plantas medicinales y/ o fitoterapicos

Plan de Muestreo y reclutamiento

Muestreo: No probabilistico (por
conveniencia)
Fichas de notificacion de RA

La recoleccion de informaciones se
realizara a través de la ficha de Notifi-
cacion de Sospecha de RA y sospecha
de RA para fitovigilancia.

El instrumento de recoleccion de da-
tos fue validado en una poblacion
meta realizada en el servicio del Hos-
pital Bautista.

Fichas de notificacion de RA
Variables

Frecuencia de RA y sexo, Evolucion
de los pacientes, Clasificar las RA en
cuanto a reacciones intrinsecas e ex-
trinsecasSintomas, Plantas medicina-
les y fitoterapicos.

Procesamiento de datos

Los datos fueron analizados utilizan-
do planilla electronica Excel y el pa-
quete estadisticos para ciencias socia-
les SPSS 17.0

RESULTADOS Y DISCUSION

Sospecha de Reaccion Adversa con
plantas medicinales y fitoterapicos

v Se detectaron 18 casos de las 60
fichas de Notificacion recogidas
en los hospitales meta y que co-
rrespondieron al 30 %.
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PACIENTES DE HOSPITAL BAU-

TISTA

v Las plantas medicinales relacio-

nadas con las sospechas de RA
fueron en mayor frecuencia con
moringa y ajenjo. Se utilizaron de
manera concomitante en 2 noti-
ficaciones los siguientes fitotera-
picos: Valeriana y Ginkgo biloba.
Se detecta un caso de una pacien-
te que utilizé corteza de Ceibo, de
efecto toxico si lo usa de forma

v

oral Se detecta dos casos de pa-
cientes con problemas gastricos
por uso de producto de herboriste-
ria (marca registrada) para reduc-
cion de peso.

En una gran mayoria de los pa-
cientes se determina que los mis-
mos realizan una mezcla de plan-
tas medicinales que pudieran dar
sintomas como los mencionados
y los mismos son utilizados a tra-
vés del mate o tereré y en un gran
porcentaje con yerba mate com-

puesta.

Tabla 1: Sospecha de Reaccion Adversa y Planta Medicinal

SOSPECHA DE RA
(Sintoma/s manifestado
por paciente)

FRECUENCIA

PLANTA MEDICINAL
(Nombre popular)
* se incluye a la yerba

Acidez

Moringa + Ajenjo + Jaguarete po +
Yerba mate con Katuaba +
Valeriana comp.(Fitoterapico)

Acidez y dolor estomago

Mezcla de plantas medicinales
(marca registrada) + Yaguarundy +
Ambay

Acidez y nauseas

*Yerba mate

Dolor de estdmago

*Yerba mate + hoja de Aguacate

Dolor de estomago y

Moringa +Achicoria+ Ka'a he e +
Yerba mate Compuesta con sen y

escalofrios cola de caballo
Mezcla de plantas medicinales
(marca registrada)
Te verde + Salvia+ Manzanilla
Palpitaciones 1 Nombres cientificos

Ginkgo biloba cap.(Fitoterapico)
*Yerba mate compuesta con
Katuaba

v" Se determind la utilizacion de las
plantas medicinales con el mate y
tereré y en una mayor frecuencia

conteniendo yerba mate compues-
ta conteniendo con katuaba, seny
cola de caballo.
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Tabla 2 : Uso de Plantas Medicinales y Tipo de Yerba Mate

Yerba Mate Frecuencia COMPOSICION
(nombre popular)

Simple 2 Yerba mate

Compuesta 4 Yerba mate con Katuaba
(2)Yerba mate con Sen y
cola de caballo

PACIENTES DE HOSPITAL SAN PABLO (Ministerio de Salud Publica
y Bienestar Social)

v Las plantas medicinales relacio-
nadas con las sospechas de RA
manifestadas en los pacientes fue-

ron en mayor frecuencia: koku,
moringa y menta

Tabla 3 : Sospecha de reaccion adversa y planta medicinal

SOSPECHA DE RA
(Sintoma/s manifestado
por paciente)

FRECUENCIA

PLANTA MEDICINAL
(nombre popular)
* se incluye a la yerba

Nauseas

Nauseas vy flatulencias

Nauseas y malestar

Nauseas, sedacion y mareo

Ajenjo + Burrito

Agrial + Koku, +Santa
Lucia + Menta + Yerba
mate con menta y boldo
Jatei ka'a + Jaguarete
ka'a

Moringa

Hipotension
Hipotension

Hipotension, debilidad,
sueno, ansiedad

Hipotension, mareo,
languidez

Hipotension, nduseas y
debilidad

Hipotension y coélico

Koku + Yerba mate con
menta y boldo

Koku + Moringa + Yerba
con menta y boldo
Koku,+Nandypa,+ Tilo+
Boldo

Menta 1
Koku + Ceibo corteza +

Yerba mate compuesta
Ajenjo + Apio

Problemas estomacales y
taquicardia

Manzanilla +Boldo+
Menta + Burrito+
Eucalipto +Yerba mate
con menta y limon

v Se determiné la utilizacion de las conteniendo yerba mate compues-
plantas medicinales con el mate y ta con menta, menta y boldo, men-
tereré y en una mayor frecuencia ta'y limon.
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Tabla 4: Uso de plantas medicinales y tipo de yerba matew

Yerba Mate Frecuencia COMPOSICION
Simple 3 Simple
Compuesta 8 Menta
Menta y boldo,(4)
Menta y limén (3)

En 17 de los 18 casos de sospecha de
RA las pacientes manifestaron su re-

Tabla 5: Evolucién del usuario/paciente

cuperacion luego de la suspension del
uso de las plantas medicinales.

SEXO FRECUENCIA RECUPERADO DESCONOCIDA
Femenino 18 17 1
Masculino 0 - -

v Los fitoterapicos utilizados fueron nifestacion de problema gastroin-

valeriana y Ginkgo biloba, otras
revisiones y estudios indican ma-

testinales durante el uso de Gink-
go biloba.

Tabla 6: Fitoterapicos utilizados por pacientes que manifiestan sospecha de
RAM, en forma concomitante con planta medicinal

FITOTERAPICO FRECUENCIA FORMA
UTILIZADO POR FARMACEUTICA
PACIENTE

Valeriana 1 comprimido

Ginkgo biloba 1 capsula

CONCLUSIONES Y RECOMEM-

DACIONES

Las conclusiones de la investigacion
en el area de la Fitovigilancia fueron:

v

v

30 % de sospechas de RA con
plantas medicinales, siendo la ma-
yor frecuencia en mujeres.

Las plantas medicinales relacio-
nadas con las sospecha de RA
fueron en mayor frecuencia con:
koku, moringa, ajenjo y menta, y
en un gran porcentaje los mismos
estaban mezcladas con otras plan-
tas medicinales.

Se determind la utilizacion de yer-
ba mate compuesta para el mate y
el tereré y en una mayor frecuen-
cia conteniendo menta y boldo,
menta y limon, sen y cola de ca-
ballo y katuaba.

Durante la utilizaciéon de un pro-
ducto de herboristeria registrada
de combinacién de plantas medi-
cinales utilizada para la reduccion
de peso se detectaron 2 casos de
sospecha de RA con sintomas si-
milares.

La sospecha de RA intrinseca fue
del 2% detectandose la utilizacion
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de la corteza de ceibo de manera
ocasional que es toxica cuando se
utiliza por via oral.

v" Las sospechas de RA mas frecuen-
tes fueron del sistema digestivo
con: nauseas, acidez y dolor de
estdmago y del sistema cardiovas-
cular produciendo: hipotension.

Considerando que esta investigacion
sobre Fitovigilancia, fue realizado
por primera vez en nuestro pais con
el equipo de investigadores y profe-
sores de la carrera de Farmacia, los
resultados del mismo serdn presenta-
dos a la Direccion de Vigilancia Sa-
nitaria del MSPBYBS de proponer la
implementacion del mismo de manera
efectiva dentro del Sistema Nacional
de Farmacovigilancia que se esta de-
sarrollando en Paraguay.
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