AMBITO FARMACEUTICO

Fitoterapia

La una de gato (Uncaria
tomentosa Willd DC.) es una
liana que crece en las selvas

de América del Sur, donde
durante casi 2.000 aiios se ha
utilizado con fines medicinales.
La decoccion de esta planta
medicinal amazoénica se utiliza
ampliamente en medicina
tradicional como
antiinflamatorio, asi como para
el tratamiento de la diabetes,

diversas tumoraciones, cancer,

procesos virales,
irregularidades del ciclo
menstrual, convalecencia

y debilidad general.

Una de gato

Caracteristicas y perfil terapéutico

a Uncaria tomentosa Willd DC. (rubiaceae), co-

munmente conocida como ufa de gato o

también como garabato amarillo, crece en las

selvas con luz abundante de América del Sur,
en paises como Pert, Colombia o Bolivia.

Se trata de una gran liana trepadora o a veces rastrera
de mas de 40 m de longitud y que puede llegar a los 20
m de altura. La corteza presenta fisuras longitudinales y
tiene un color amarillo o verde amarillento. Presenta se-
creciones acuosas de consistencia fluida y sabor astrin-
gente. Las hojas son simples, opuestas, elipticas u ovala-
das, con margen entero, y pueden medir de 7,5 a 17 cm
de longitud y de 4,3 a 12 cm de ancho. En la zona del

envés se observa la presencia de pequenisimos y finos
vellos, llamados tomentos, que se disponen densamente
en toda su extension, caracteristica de la que proviene el
nombre de tomentosa. Las flores, pequefias y bisexuales,
se presentan en inflorescencias de tipo racimo que puede
llegar a medir de 7 hasta 18 cm de largo.

Dentro del género Uncaria hay también otras plantas
como la Uncaria guianensis que es muy parecida a la ufla
de gato, asi como otras especies conocidas por sus pro-
piedades medicinales, como son la Uncaria rhynchophylla
(también cercanamente relacionada a Uncaria tomentosa)
y Uncaria sinensis, una de las plantas medicinales mas
interesantes de Asia.
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Composicion quimica

Principalmente se utilizan las raices y cortezas, aunque
también se pueden usar las hojas y ramas jovenes.

El grupo mas importante de principios activos en la
composicion quimica de esta planta, es el de sus numero-
sos alcaloides, siendo éstos unos compuestos basicos, ni-
trogenados y, que generalmente, estan dotados de activi-
dades marcadas y/o toxicidad. En comparacién con otras
especies de plantas, incluyendo las del género Uncaria, la
ufla de gato los contiene en una abundancia inusual.

Dos grupos de alcaloides destacan en la planta: los al-
caloides indodlicos (gambirtanina, dihidrogambirtanina,
hirsutina) y los alcaloides oxindoles, que se dividen en
tetraciclicos (rinchofilina, isorinchofilina) y pentacicli-
cos (mitrafilina, isomitrafilina, isopteropodina, ptero-
podina, uncarinas).

Un aspecto caracteristico muy importante de la ufa
de gato y otras especies del género Uncaria es una con-
siderable diferenciacion del contenido de los alcaloides
individuales en diferentes partes de la planta, siendo el
mas alto en las raices y la corteza (aunque en vista de
un decrecimiento continuo de la poblacién de la plan-
ta, la exportacion de las raices estd prohibido). Ademas
el contenido de las sustancias activas depende de la es-
tacién del afo y localizacién geografica, por lo que la
ufa de gato debe colectarse en un lugar y tiempo
apropiado y no puede ser cultivada para propositos far-
macéuticos fuera de areas particulares de Sudamérica.

Ademas de alcaloides, en esta planta se han aislado
heterdsidos triterpénicos, derivados del acido quinévi-
co, fitosteroles y compuestos polifendlicos (flavonoides
y taninos catéquicos).

Propiedades farmacologicas

En nuestro pais, Uncaria tomentosa esta clasificada como
planta medicinal antiinflamatoria. Pero en la actualidad,
se han publicado numerosos estudios de interés sobre
sus propiedades farmacoldgicas, demostrandose que
Uncaria tomentosa posee propiedades citostaticas, anti-
mutagenas, antivirales, inmunoestimulantes, antirradi-
calares y, en dosis altas, efecto contraceptivo.

Efecto antiinflamatorio

Por una parte, se ha comprobado su actividad antiinfla-
matoria en estudios tanto in vivo como in vitro. Esta
actividad ha sido atribuida, al menos en parte, a los
glucdsidos del acido quindvico. Pero también se ha vis-
to que este efecto es menor si se utilizan los heterdsi-
dos del acido quindvico aislados que si se emplean ex-
tractos del farmaco, por lo que es muy probable que
esta actividad bioldgica se potencie por otros compues-
tos que actten sinérgicamente. Por ello, es preferible
utilizar el fairmaco completo.
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Efecto antimutageno y citostatico

En este sentido, las evidencias cientificas ain son pocas,
pero apuntan hacia el uso de Uncaria tomentosa en la
prevencién y tratamiento del cancer, ya que revelan
una accién benéfica en las diversas fases de la enferme-
dad.

En algunos de los estudios mas significativos acerca
del efecto citostatico y antimutigeno de la ufa de gato,
se ha demostrado que ésta aumenta la tasa de inmuno-
globulina en pacientes con cancer, asi como que su ex-
tracto acuoso debe algunas de sus propiedades antitu-
morales a un mecanismo de induccién selectiva de la
apoptosis.

Asimismo, se ha demostrado que los extractos del
farmaco exhiben actividad citostatica en tumores ho-
mopoyéticos humanos. Otros estudios evidencian un
efecto inhibitorio en la proliferacién celular anormal
debido a una accidn directa sobre polimerasas ADN.

Por otro lado, en un estudio se investigd el efecto de
seis alcaloides oxindédlicos de Uncaria tomentosa sobre la
proliferacion de células leucémicas HL 60 y U-937.
Cinco de ellos inhibieron significativamente su creci-
miento, y la accidn fue selectiva pues no inhibieron a
células progenitoras extraidas de médula dsea. La ac-
ci6n antitumoral de los alcaloides activos podria expli-
carse por su demostrada activacidon de los macrofagos y
linfocitos T.

De todos modos, no hay que olvidar que entre los
componentes no alcaloides de Uncaria tomentosa hay
compuestos polifendlicos, como la epicatequina y cua-
tro procianidinas, respecto a las que otros autores han
demostrado acciones antineoplasicas.

En algunos de los estudios mas significativos
acerca del efecto citostatico y antimutageno
de la ufia de gato, se ha demostrado que ésta
aumenta la tasa de inmunoglobulina

en pacientes con cancer

Efecto inmunoestimulante

Igualmente se ha demostrado que Uncaria tomentosa po-
see una fuerte actividad inmunoestimulante, y los ex-
tractos totales de la planta son mas eficaces que los
componentes aislados.

Ensayos recientes realizados con extractos del farmaco
con un contenido aproximado de 6 mg/g de oxindoles
totales (cuantificados mediante HPLC), indican que la
Uncaria tomentosa estimula la produccién de interleuci-
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nas 1y 6 (IL-1, IL-6) por parte de los macréfagos alve-
olares en rata, en una relacién dosis-dependiente.

También se ha probado que la ufia de gato aumenta
la actividad fagocitica de los granulocitos neutréfilos y
macréfagos y aumenta el niimero de monocitos en fa-
ses activas de la circulacidén periférica. No hay altera-
cidén en la proliferacion de los linfocitos T en condi-
ciones normales, pero si hay un aumento en presencia
de antigenos.

Los alcaloides oxinddlicos pentaciclicos (sobre todo
isomitrafilina y pteropodina) inducen la liberacion del
factor regulador de la proliferacion de linfocitos en célu-
las endoteliales humanas, propiedad no atribuible a los
alcaloides oxinddlicos tetraciclicos, sino todo lo contra-
rio, pues parecen reducir la actividad de los pentaciclicos
de forma dosis-dependiente en estas células. Parece ser
que los alcaloides oxinddlicos tetraciclicos actian sobre
el sistema nervioso central, mientras que los pentacicli-
cos lo hacen sobre el sistema inmunitario, y que ambos
grupos de compuestos se encuentran en dos quimiotipos
distintos de la planta. En vista de que el mecanismo de
accidn de los alcaloides oxinddlicos tetraciclicos y penta-
ciclicos puede ser antagdnico entre si, es de gran impor-
tancia la determinacién del quimiotipo mediante el ana-
lisis y la adecuada estandarizacion de la planta.

Efecto antiviral

Algunos componentes de la ufla de gato (derivados del
acido quindvivo y heterdsidos triterpenos), son agentes
antivirales, predominantemente con accién contra los
ARN-virus encapsulados, accidon asociada también a
un efecto antiinflamatorio.

Efecto antirradicalar

Se ha comprobado que ciertos extractos de Uncaria to-
mentosa presentan actividad antioxidante in vitro, sien-
do capaz de capturar radicales libres y, por tanto, de
proteger contra el estrés oxidativo.

Toxicidad

En estudios de toxicidad aguda realizada en ratones, se
comprobé que la dosis letal 50 (DL, ) de la ufia de gato
fue superior a 16 g/kg.

En otros estudios de toxicidad crénica durante 4 sema-
nas realizado con ratas a una dosis de 1 g/kg, se compro-
bé que la ufa de gato indujo un incremento ligero y esta-
disticamente significativo en el porcentaje de linfocitos y
un descenso en el porcentaje de neutrdfilos y granuloci-
tos. Se observo ademas un incremento relativo en el peso
de los rifones ligeramente superior al grupo tratado que
en el control, aunque no se aprecid ningan tipo de altera-
cidn histologica. No se observo ninguna alteracion de
importancia en el resto de los pardmetros examinados.
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El farmacéutico

debe saber...

* En Europa occidental, los extractos de
Uncaria tomentosa se utilizan en una dosis
diaria de 20-60 mg de extracto seco.

* Los alcaloides oxindoles pentaciclicos
son poco solubles en agua y bien en aci-
dos o alcoholes, motivo por el que los
extractos de ufa de gato se preparan en
forma de tintura de 50% agua-alcohol.

* A las dosis terapéuticas es un farmaco se-
guro, y no se han descrito reacciones ad-
versas. Sin embargo, a altas dosis, en tra-
tamientos crénicos o en individuos espe-
cialmente sensibles, se podrian producir
reacciones adversas de tipo digestivo (co-
mo gastralgias, gastritis o estrefiimiento)
y/o reacciones adversas de tipo endocri-
no (disminucién de los niveles de estra-
diol y progesterona).

El uso de ufia de gato esta contraindica-
do en caso de tlcera péptica y gastritis,
ya que debido al efecto ulcerogénico de
los taninos que contiene, se podria pro-
ducir un empeoramiento en ambos ca-
$0S.

La ufia de gato no debe usarse durante el
embarazo ni la lactancia debido a la falta
de ensayos clinicos que avalen su seguri-
dad en estos casos. B

Algunos componentes de la ufa de gato

(derivados del acido quinévivo y heterésidos
triterpenos), son agentes antivirales,
predominantemente con accién contra

los ARN-virus encapsulados, accién asociada

también a un efecto antiinflamatorio
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Por otro lado, en otros ensayos llevados a cabo en vo-
luntarios saludables, el extracto acuoso de Uncaria tor-
mentosa administrado durante 6 semanas en una dosis
de 5 mg/Kg no causé sintomas de toxicidad, inducien-
do al mismo tiempo un aumento significativamente
estadistico de leucocitosis.

En vista de lo anterior, se considera que la ufa de
gato carece de toxicidad a las dosis que se utilizan en
terapéutica. De todos modos, el firmaco no se debe
usar en niflos menores de tres aflos debido a que no
hay pruebas clinicas realizadas en este grupo de edad.
Asimismo, es probable que teniendo en cuenta las pro-
piedades inmunomoduladoras que posee, no debe re-
comendarse a pacientes después de trasplantes asi como
en enfermedades autoinmunes, esclerosis multiple ni
tuberculosis.

Respecto al embarazo, se han realizado estudios so-
bre animales, utilizando dosis varias veces superiores a
las humanas, y se han registrado efectos embriotoxicos
y/o0 teratdgenos en una o varias de las especies estudia-
das. Sin embargo, no se han realizado ensayos clinicos
en seres humanos, por lo que el uso de la unia de gato
solo se acepta en caso de ausencia de alternativas tera-
péuticas mas seguras.

Por otro lado, se ignora si los componentes de la ufia
de gato son excretados en cantidades significativas con
la leche materna, y si ello pudiese afectar al lactante.
Por tanto, se recomienda suspender la lactancia mater-
na o evitar la administraciéon de la ufla de gato.

Indicaciones terapéuticas

Actualmente, la Comision E del Ministerio de Sanidad
aleman no ha aprobado ninguna indicacién para la ufla
de gato. Sin embargo, tradicionalmente se utiliza como
antiinflamatorio en procesos reumaticos, artriticos, etc.
También se emplea en problemas gastrointestinales, en
diabetes, cirrosis y tumores malignos. Asimismo, esta
indicada en procesos virales.

Posologia y forma de administracion

En nuestro pais, la una de gato se usa en forma de far-
maco pulverizado, infusiones y decocciones, recomen-
dandose administrarla después de las comidas. Las do-
sis diarias recomendadas del farmaco pulverizado son
de 250-1.000 mg cada 24 h. Si se utiliza en forma de
decoccidn se ponen 30 g de farmaco en 500 ml de
agua, administrandose, después, 60 ml de la decocciéon

cada 24 h.

Interacciones con otros
medicamentos

Se ha comprobado que los antihistaminicos H2, los an-
tidcidos y los inhibidores de la bomba de protones dis-
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El extracto de alcohol de Uncaria tomentosa

causa una potente inhibicién de la actividad
in vitro del citocromo P450, lo que sugiere
la necesidad de estudios referentes

a la interaccién de estos extractos

con el metabolismo de medicamentos

minuyen la absorcién de los alcaloides de la ufia de ga-
to, por lo que reducen su accién farmacologica.

Por otro lado, también se ha comprobado que el ex-
tracto de alcohol de Uncaria tomentosa causa una poten-
te inhibicién de la actividad in vitro del citocromo
P450, lo que sugiere la necesidad de estudios referentes
a la interaccidén de estos extractos con el metabolismo
de medicamentos. B
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