FITOFARMACIA

Salvia

Fitoquimica,
farmacologia
y terapéutica

B TERESA ORTEGA HERNANDEZ-AGERO, M.* EMILIA CARRETERO ACCAME,
ANGEL M.* VILLAR DEL FRESNO ¢ Departamento de Farmacologia. Facultad de Farmacia. UCM.

Este articulo revisa las propiedades
medicinales de la salvia. En él se
describen los caracteres botanicos
de esta planta, su composicion
quimica y las actividades
farmacoldgicas, asi como la
toxicidad y los efectos adversos
asociados a su posologia.

on el nombre de salvias se

conoce una serie de plantas,

pertenecientes al género

botanico Salvia. Este nombre
deriva del latin salvere (ser salvado)
debido a sus cualidades curativas, que
son conocidas desde la antigiiedad y
gozan de la consideraciéon de pana-
cea. La salvia fue empleada por egip-
cios, griegos y romanos en el trata-
miento de ulceraciones. Ya Plinio el
Viejo le adjudicaba un efecto benefi-
cioso para incrementar la memoria y
en forma de deccociones o vinos para
el tratamiento de afecciones de la cavi-
dad bucofaringea.

CARACTERES BOTANICOS

El género de la salvia es muy amplio
(incluye aproximadamente 900 espe-
cies) y pertenece al orden Lamiales, a
la familia Lamiaceae y a la subfamilia
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Lamioideas, distribuida por todo el
mundo.

Se trata de plantas herbdceas con
tallos tetrdgonos, hojas simples, opues-
tas y decusadas carentes de estipulas y
flores en inflorescencias bracteadas,
cimosas o racemosas. Las flores son
zigomorfas y pentameras con céliz bila-
biado persistente con 5 sépalos parcial-
mente soldados en una estructura tubu-
losa. La corola estd constituida por 5
pétalos soldados.

Por lo general, son plantas muy aro-
maticas, muchas de ellas aclimatadas
a los paises mediterraneos. Algunas
especies pertenecientes a este género
tienen interés en jardineria como orna-
mentales.

La especie oficinal (Salvia officinalis
L.) es de origen mediterrdneo, donde
crece de forma espontdnea y se cultiva
principalmente sobre suelos calcéreos.
Es un arbusto perenne cuyas hojas, de
tamafio variable segiin sea su posicién
en el tallo, son lanceoladas, pubescen-
tes, de color gris verdoso y con la super-
ficie rugosa. Las flores, agrupadas en
verticilos, son de color azul-violaceo.

La parte de la planta que se emplea
como droga son las hojas. En numero-
sas farmacopeas figura como droga la
hoja desecada, entera o troceada de la
especie Salvia officinalis L. (foto de
apertura y fig. 1), sin embargo también
en algunas se considera como droga la
Salvia lavandulifolia Vahl (antes subes-
pecie de Salvia officinalis L.) o salvia
de Espafia y Salvia sclarea L. La
monografia de Salvia officinalis L.
publicada por The European Scientific
Cooperative on Phytoteraphy (ESCOP)
en marzo de 1996 indica que las hojas
desecadas de salvia deben contener
como minimo un 1,5% V/m de aceite
esencial.

COMPOSICION QUIMICA

Todas las salvias presentan una compo-
sicién quimica compleja con abundan-
tes metabolitos de naturaleza terpénica:
monoterpenos y sesquiterpenos constitu-
tivos de sus aceites esenciales, diterpe-
nos (carnosol, rosmanol, epirrosmanol,
dcido carnésico) y triterpenos derivados
del ursano y oleanano. Ademas poseen
abundantes compuestos fendlicos: flavo-
noides con sustituyentes sobre el C-6 y
acidos fendlicos, principalmente acido
rosmarinico (fig. 2).

S. officinalis L. contiene: aceite
esencial (0,8-2,5%), taninos condensa-
dos (3-7%, salviatanino), acidos feno-
licos (rosmarinico, cafeico, clorogéni-
co, ferdlico, etc.), flavonoides (1-3%,
luteolina, apigenina, genkwanina, his-
pidulina, cirsimaritina, 5,6,7-4’-tetra-
metoxiflavona [5-O-metilsalvigenina],
nepetina, cirsiliol y sus heterdsidos),

Fig. 1. Salvia officinalis L.

a-D-glucésidos de timol, mentol y
tuyol, diterpenos (carnosol, dcido car-
nésico y rosmanol), triterpenos (Oi-
amirina y [-amirina, betulina y dcidos
ursélico y oleandlico y sus derivados
hidroxilados), fitosteroles (J3-sitoste-
rol, estigmasterol) (Lu y Foo, 2000;
Wang et al, 2000; Miura et al, 2001).
Los componentes mayoritarios del
aceite esencial (tabla I), cuyo conteni-
do minimo no debe ser inferior al
1,5% (V/m), son por lo general ceto-
nas monoterpénicas biciclicas: o-tuyo-
na, y en menor proporcion, B-tuyona

(fig. 3). Ademds contiene alcanfor,
1,8-cineol y borneol libre y esterifica-
do. Sin embargo, la composicién de
este aceite esencial varia considerable-
mente segln el 6rgano vegetal utiliza-
do en la extraccién y la estacién del
afio en que se haya recolectado. Por
ejemplo, en estudios realizados sobre
distintos cultivos de S. officinalis L. se
ha comprobado que entre diciembre y
abril desciende significativamente la
concentracién de monoterpenos oxige-
nados (o-tuyona y alcanfor) y aumenta
el porcentaje de hidrocarburos mono-
terpénicos (oi-pineno y B-pineno y can-
feno) (Santos y Fernandes, 2001).

ACTIVIDADES
FARMACOLOGICAS

A la Salvia officinalis le han sido atri-
buidas numerosas actividades farma-
colégicas en la medicina tradicional;
sin embargo, s6lo algunas han sido
validadas cientificamente.

Segtin la Comisiéon E alemana, las
hojas manifiestan actividad antibacteria-
na, fungistitica y virostatica. Es ademas
astringente e inhibidora de la sudoracién.

Estudios realizados en animales de
experimentacion ({leon de cobaya) han
demostrado la actividad espasmolitica
del aceite esencial. Parece ser que el
efecto es debido a la presencia de
alcanfor y acetato de bornilo. Por otra
parte, el extracto hidroalcohdlico es
capaz de inhibir las contracciones
inducidas por serotonina y acetilcolina,
que se debe al efecto a los compuestos
fendlicos (Newall, 1996).

Relacionado con esta actividad rela-
jante de musculatura lisa intestinal hay
que destacar el trabajo de Todorov et

Tabla I. Composicién quimica del aceite esencial de diversas especies de salvia

% S. officinalis S. lavandulifolia  S. sclarea S. triloba
Ol-tuyona 18-43 1-5
B-tuyona 3-8,5

Alcanfor 4,5-24,5 I11-36

|,8-Cineol 5,5-13 I1-25 60
Humuleno 0-12

ol-pineno 1-6,5 4-11

Canfeno 1,5-7

Limoneno 0,5-3 2-5

Linalol <| 0,5-9 10-20

Acetato de Bornilo  <2,5

Sabineno 0,1-3

Borneol -8

Acetato de Linalilo <5 45-75
Terpinen-4-ol <2

Germacreno trazas

Cariofileno trazas

Fuente: Bruneton, 2001.
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Fig. 2. Componentes quimicos de Salvia officinalis L.
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al, 1984, que demuestra la actividad
hipotensora en gatos del extracto
hidro-alcohdlico de esta planta, ya que
tanto esta especie como Salvia triloba
son capaces de inhibir las contraccio-
nes inducidas por acetilcolina, hista-
mina, serotonina y BaCl,.

También se ha comprobado en ani-
males de experimentacion la actividad

antiinflamatoria. La aplicacion tpica de
los extractos hexdnico y cloroférmico
redujo significativamente el edema
inducido por aceite de croton en oreja
de ratén y resultan inactivos tanto el
extracto metandlico como el aceite
esencial. Esta actividad antiinflamatoria
parece estar relacionada con la presen-
cia en los extractos de componentes tri-

Fig. 3. Componentes quimicos del aceite esencial de Salvia officinalis L.
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terpénicos como el acido ursélico (Bari-
cevic et al, 2001).

La presencia de un elevado nimero
de compuestos terpénicos le confiere
una importante actividad antiséptica.
El aceite esencial posee actividad anti-
microbiana (frente a Escherichia coli,
Shigella sonnei, distintas especies de
Salmonella, Klesbiella, Bacillus subti-
lis) y antifungica (Candida, Torulopsis
y Cryptococcus) (Newall, 1996). Los
diterpenos han mostrado igualmente
actividad antiviral frente al virus de la
estomatitis vesicular (ESCOP).

Los extractos acuosos son igual-
mente antisépticos y ademds poseen
actividad antioxidante debido a los
dcidos fendlicos libres y en forma
heterosidica que contienen (Wang et
al, 1999), especialmente el acido ros-
marinico que ha mostrado una capaci-
dad antioxidante similar al dcido
ascorbico (Zupko et al, 2001). Por otra
parte, también poseen actividad antio-
xidante algunos de sus componentes
diterpénicos.

Existen muy pocos ensayos clinicos
sobre la actividad de esta droga. Sus
efectos sobre la transpiracién se pusie-
ron de manifiesto mediante un ensayo
realizado en Alemania sobre 8 pacien-
tes con hiperhidrosis. El tratamiento
con extracto seco e infusion (equiva-
lentes a 2,5 g y 4,5 g de hoja seca res-
pectivamente) redujeron la sudoracién
de forma significativa (< 50%) (Blu-
menthal et al, 2000).

La salvia ha demostrado también
poseer gran utilidad en el tratamiento
de algunos sintomas de la menopausia,
como son los sofocos o la sudoracion,
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al disminuir estos sintomas. En un
ensayo clinico realizado con 30 muje-
res menopdusicas a las que se adminis-
tré un preparado que contenia extractos
de alfalfa y salvia, se comprobd una
disminucién de los sintomas (sofocos),
a la que parece afiadirse una ligera acti-
vidad antidopaminérgica central (De
Leo et al, 1998).

USOS
Entre los usos se destacan los siguientes:

— Antiséptico y antiinflamatorio de
la cavidad bucofaringea (gingivitis,
estomatitis, faringitis) en forma de gar-
garismos.

— Tratamiento sintomadtico de tras-
tornos digestivos (flatulencia, dispep-
sias) en infusion.

— Antidiaforético (antihidrético), en
la sudoracién nocturna excesiva
(tuberculosos) e hipersudoracién psi-
cosomatica.

La salvia ha demostrado

actuar sobre los sintomas
de la menopausia

Tabla I1. Pautas posolégicas de Salvia officinalis L.

Via oral

Via tépica

Comisién E alemana  4-6 g de hojas/dia

Enjuagues y gargarismos:

0,1-0,3 g aceite esencial/dia 2,5 g hojas o 2-3 gotas aceite

2,5-7,5 de tintura

ESCOP Hiperhidrosis*:

[-1,5 g/150 ml agua
(infusién) 160 mg exto.

esencial/100 ml agua (infusién)

5 g extracto alcoholico/200 ml agua
Externo: Extracto alcohdlico

no diluido

Enjuagues y gargarismos:

3 g/150 ml agua (infusion)

acuoso seco (= 880 mg
de droga)/3 veces al dia

*En la hiperhidrosis se recomienda el tratamiento con una preparacién acuosa, durante dos

a cuatro semanas

Algunas especies (Salvia fruticosa)
se emplean como aromatizantes en per-
fumeria y cosmética. Ademads, ha sido
utilizada desde la antigiiedad como
especia. Sin embargo, su uso en ali-
mentacion estd limitado por la presen-
cia de tuyonas cuyo contenido en los
alimentos no debe ser superior de 0,5
mg/kg.

Existen distintas pautas posolégicas
que se recogen en la tabla II.

TOXICIDAD Y EFECTOS
ADVERSOS

La administracién prolongada del acei-
te esencial y del extracto alcohdlico
puede originar convulsiones epilepti-
formes. El aceite esencial de Salvia
officinalis es neurotéxico y puede pro-
vocar crisis convulsivas precedidas por
vomitos e interrumpidas por episodios
de obnubilizacién, hiporreflexia e
hipotonia. En ratas induce convulsio-
nes a la dosis de 0,5 g/kg por via intra-

peritoneal y llega a ser letal a 3,2 g/kg.
Las DL, estimadas para el aceite esen-
cial son %,6 g/kg por via oral en ratas y
5 g/kg via intradérmica en conejos
(Newall, 1996).

Esta toxicidad, debida principalmente a
la presencia de monoterpenos oxigenados
(tuyonas o en menor medida al alcanfor),
se relaciona con una inhibicién del meta-
bolismo oxidativo de las neuronas y/o
modulador del canal de cloro asociado al
receptor GABA A y presenta una sinto-
matologia similar al antagonista picroto-
xinina (Hold et al, 2000). Por este motivo,
la legislacion comunitaria indica que las
cantidades de estas tuyonas en los ali-
mentos (al emplear aditivos aromatizan-
tes) no deben sobrepasar 0,5 mg/kg en
alimentos y bebidas y 5 mg/kg en bebidas
alcohdlicas.

Como se ha comentado, la composicion
de este aceite esencial varfa estacional-
mente. El porcentaje de alcanfor y tuyo-
nas convulsivantes es mayor en invierno,
por lo que conviene emplear plantas reco-
lectadas durante la primavera.

Esta planta medicinal nunca se debe
utilizar durante periodos largos de tiem-
po y siempre se deben emplear produc-
tos estandarizados con cantidades con-
troladas de principios activos. El aceite
esencial y los extractos alcohdlicos no
deben utilizarse durante el embarazo
ni en madres en periodo de lactancia,
ya que algunos constituyentes del
aceite esencial son potencialmente
téxicos y ademds la salvia es antiga-
lactogena.

ACTIVIDADES
FARMACOLOGICAS Y USOS
DE OTRAS SALVIAS

Las propiedades antibacterianas de
estas plantas, debidas a la presencia de
terpenoides, han sido ampliamente

descritas. Por ello se emplean tradicio-
nalmente en diferentes paises.

Ademais, algunas especies de Salvia
han mostrado actividades farmacoldgi-
cas de interés.

El extracto acuoso de S. africana-
lutea L. presenta actividad analgésica
y antipirética en el ratén (Amabeoku
et al, 2001) y algunos diterpenos naf-
toquindnicos (aetiopinona) identifica-
dos en la raiz de S. aethiopis han mos-
trado actividad antiinflamatoria y
analgésica central y periférica (Her-
ndndez et al, 1995) que parecen estar
relacionadas con una inhibicién de 5-
LO (Benrezzouk et al, 2001).

Algunas especies han mostrado
actividad hipoglucemiante como es el
caso de Salvia fruticosa Mill., reco-
lectada en Chipre, que en forma de
extracto acuoso disminuye la absor-
cion intestinal de glucosa en conejos
(Perfumi et al, 1991), o el caso de
Salvia lavandulifolia Vahl. ssp. oxy-
don que reduce los niveles de glucosa
a través de un mecanismo de accién
complejo en el que interviene una
potenciacion de la liberacién de insuli-
na acompaifiada de hiperplasia de las
células B-pancredticas, un incremento
de la captacién periférica de glucosa y
una inhibicién de su absorcién intesti-
nal (Jiménez et al, 1986; Zarzuelo et
al, 1990).

En los ultimos afios ha adquirido
una notable importancia una especie
de origen chino, Salvia miltiorrhiza
Bunge, denominada Tan Seng, Tanshen
0 Dansen, cuyos 6rganos subterrdneos
(raices y rizomas) son empleados en
medicina para el tratamiento de afec-
ciones coronarias, especialmente angi-
na de pecho e infarto de miocardio, ate-
rosclerosis cerebral, tromboembolismo
y tromboflebitis. El elevado nimero de
investigaciones farmacolégicas y clini-
cas realizadas sobre esta especie mere-
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cerfan una monografia aparte. Sin
embargo, a modo de resumen, se pue-
de decir que en su composicién se han
identificado varias cetonas (benzofura-
nicas) y alcoholes (tansinonas, miltiro-
na, tanshinoles, y salvio) y una pequefia
proporcién de vitamina E. Los efectos
mas importantes se manifiestan sobre el
sistema cardiovascular y la sangre.
Existen diferentes ensayos clinicos que
validan su eficacia como antianginoso
y su efecto protector del dafio provoca-
do por infarto de miocardio, ya que es
capaz de reducir los sintomas isquémi-
cos y estimular la regeneracién del teji-
do miocardico. Ademas, tiene efecto
anticoagulante, fibrinolitico y antiagre-
gante plaquetario y sobre el SNC, ligero
efecto sedante y analgésico. Por otro
lado, también se ha observado que los
extractos de esta raiz reducen los nive-
les plasmaéticos de colesterol y triglicéri-
dos y tienen actividad antiinflamatoria y
antioxidante, por lo que resultan de gran
eficacia en el tratamiento de la ateros-
clerois (Chen et al, 2001).

La salvia también

se emplea como

como sustitutivo de la marihuana en
Estados Unidos y algunos paifses euro-
peos como Suiza. (Valdés, 1994;
Giroud et al, 2000). [

aromatizante en perfumeria

y cosmética

También para otras especies se han
descrito propiedades cardioactivas.
Por ejemplo en las raices de Salvia
amplexicaulis Lam. se han identifica-
do 5 diterpenoides con actividad
hipotensora, probablemente debidas a
un efecto vasodilatador (Kolak et al,
2001).

Por tdltimo se debe mencionar la
especie S. divinorum Epling & Jativa
cuyo diterpeno neocleroddnico salvi-
norina A (también llamado divinorina
A) parece poseer actividad psicotrépi-
ca. Esta especie se ha consumido tra-
dicionalmente en fresco (mascada o en
forma de zumo) por los indios Mazatec
(Oaxaca, México) como remedio tradi-
cional y en ritos de adivinacién. La sal-
vinorina A se transforma en salvinori-
na B, inactiva, a causa de la acidez
gdstrica; por esta causa se mascaba, ya
que puede ser absorbida directamente
por la mucosa oral. Actualmente se
consumen las hojas secas fumadas
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Nota aclaratoria

El articulo «Soja: Aplicaciones mul-
tiples» publicado en esta seccién el
pasado mes de febrero, es obra de
M.? Emilia Carretero Accame y del
Dr. Angel M.* Villar del Fresno,
aunque en el texto sélo se especifi-
caba el nombre de este tltimo autor.
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