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1. RESUMEN

Las infecciones vaginales se encuentran entre los problemas que con més frecuencia
se presentan en ginecologia. La vaginosis por Gardnerella vaginalis es la mas comuin
presentandose aproximadamente en el 40% de mujeres con afecciones vaginales. El
tratamiento para las pacientes con vaginosis por G. vaginalis es con metronidazol, el cual es
un farmaco que puede causar efectos secundarios. Por tal motivo es importante encontrar
nuevas alternativas de tratamiento, por lo que en el presente estudio se plantéa como
objetivo general validar experimentalmente la accion famacologica de siete plantas
medicinales de uso popular en el nororiente de Guatemala (Baccharis trinervis, Cornutia
pyramidata, Quercus crispifolia, Stachytarpheta cayennensis, Sterculia apetala, Tabebuia
rosea y Neurolaena lobata) a las cuales se les atribuyen propiedades curativas de
infecciones vaginales y asi proveer a la poblacion de nuevas opciones farmacoldgicas
efectivas y a costos accesibles.

Las plantas identificadas, fueron secadas y luego se procedié a molerlas y pesarlas.
Se prepararon extractos etanolicos por precolacion utilizando alcohol al 95% y evaporacion
al vacio. A estos extractos etanolicos se les determino su actividad contra dos cepas de G.
vaginalis, las cuales se obtuvieron a través de un muestreo realizado en pacientes con
infecciones vaginales que asistian a la Ginecologia del Hospital San Juan de Dios y del
IGSS. La determinacion de la actividad de las plantas se realizd preparando una mezcla de
agar-extracto en cajas de petri, obteniendo una concentracioén de extracto de 1 mg/ml. Las
cajas con agar-extracto fueron inoculadas con las cepas de G. vaginalis, obteniéndose como
resultado una inhibicion en el crecimiento de la bacteria en cuatro de los siete extractos:
Baccharis trinervis, Stachytarpheta cayennensis, Sterculia apetala y Tabebuia rosea. A los
extractos positivos se les determiné la Concentracién Inhibitoria Minima (CIM),
presentando actividad a una concentracion de 1 mg/ml el extracto de Sterculia apetala, y a
una concentracion de 0.5 mg/ml los extractos de Baccharis trinervis, Stachytarpheta
cayennensis y Tabebuia rosea.

Esta investigacion demostrd la actividad contra G. vaginalis de cuatro plantas

medicinales utilizadas en el Nororiente de Guatemala para el tratamiento de vaginitis.



2. INTRODUCCION

La mayoria de vaginitis y secreciones vaginales sintomadticas son causadas por
bacterias, como Gardnerella vaginalis que provoca una vaginosis, por la levadura Candida
albicans y el protozoo Trichomonas vaginalis, que provocan una vaginitis. El término
vaginosis difiere de vaginitis, por que en la primera hay un incremento en la descarga de
flujo, sin inflamacion significativa y asociada a la ausencia relativa de polimorfonucleares,
mientras que en la segunda, ademds existe una marcada inflamacion y presencia de
polimorfonucleares.

La vaginosis por G. vaginalis es la mas comutn, presentandose en un 40 a 50% de
mujeres con afecciones vaginales. Los sintomas reportados con mds frecuencia son el
incremento de la descarga vaginal, puede haber irritacion y prurito, pero la presencia de
sintomas no corresponde exactamente a un diagndstico clinico. El diagnoéstico es realizado
a través del examen del flujo vaginal, detectando la presencia de tres de las cuatro
caracteristicas siguientes: flujo vaginal, homogéneo, de color blanco-grisaceo y de olor
desagradable; pH del fluido vaginal mayor a 4.5; prueba de produccion de aminas positiva;
y presencia de células guia (células clave) en el montaje en fresco.

Este proceso, tiene mayor prevalencia en mujeres embarazadas y en aquellas que
usan dispositivos intrauterinos o anticonceptivos orales. También es un factor de riesgo
para desarrollar otras patologias mds graves como: enfermedad pélvica inflamatoria,
neoplasia intraepitelial del cervix, aborto, parto prematuro, endometritis € incremento en la
adquisicion de infeccion por Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) (4-7).

Para el tratamiento de vaginosis por G. vaginalis, las drogas de eleccion son los
derivados de los imidazoles, siendo el metronidazol el mas usado el cual puede causar
efectos secundarios como cefalea, nausea, regusto metalico y diarrea, entre otros. En
Guatemala la medicina natural ha sido utilizada desde generaciones antiguas,
principalmente en el area rural, en la cual la mayoria de pacientes recurren al uso de plantas
a las que se les atribuyen propiedades curativas, sin existir una base cientifica que confirme

su verdadera accion farmacolégica. Por esa razon, el presente estudio evalud la actividad



contra G. vaginalis de algunos extractos de plantas de uso popular en el tratamiento de
afecciones vaginales (7, 8).

Existen varios estudios que demuestran la actividad de diversas plantas,
comprobandoseles actividad antibacteriana, antifungica, antiprotozoaria y antihelmintica.
En Guatemala se han realizado pocos estudios sobre la actividad contra G. vaginalis in
vitro de las plantas medicinales utilizadas por la poblacion en tratamientos de vaginitis,
pudiéndose mencionar a Montes quien en 1993 estudio la actividad antibacteriana in vitro
contra G. vaginalis de seis plantas de la flora Guatemalteca, de las cuales cinco presentaron
actividad antibacteriana (6).

En el proyecto se evaluo la actividad contra G. vaginalis de sicte plantas utilizadas
para tratamiento de vaginitis en el nororiente del pais, de las cuales atin se desconocia su
efectividad en la actividad atribuida, las plantas seleccionadas fueron: Baccharis trinervis
(barba fina), Cornutia pyramidata (flor lila), Quercus crispifolia (roble), Stachytarpheta
cayennensis (verbena), Sterculia apetala (castafio), y Tabebuia rosea (roble blanco). Se

utilizd como control positivo un estdndar de metronidazol, que es el firmaco de eleccion.



3. ANTECEDENTES

3.1 Vaginitis

Se puede definir como el conjunto de enfermedades infecciosas y otros trastornos
inflamatorios que afectan la mucosa vaginal y a menudo secundariamente la vulva, es
frecuente que se produzca secrecion vaginal (1).

Como la histologia de la vagina varia con la edad, no es raro que algunas infecciones
sean caracteristicas de determinadas épocas de la vida. Las recién nacidas pueden presentar
una secrecion mucoide estéril que es secundaria al efecto estrogeno materno y que
desaparece en menos de dos semanas. En la infancia no es infrecuente la irritacion vaginal,
que puede ser producida por alergias de contacto, oxiuros, cuerpos extrafios y, raras veces,
por gonococos; la inmadurez anatomica y la mala higiene contribuyen a la infeccion. Al
inicio de la pubertad puede producirse una vaginitis irritativa por la aparicion del flujo
fisiologico estrogénico. En la senectud, la vaginitis se debe a la atrofia de la mucosa
vaginal y se exacerba con el coito, cursa con prurito y escozor intensos y secreciones a
veces serohematicas, en ocasiones hay una sobreinfeccion (2, 3).

La mayoria de la vaginitis y secreciones vaginales sintomdticas son causadas por
bacterias, en general G. vaginalis, en combinacion con diversos anaerobios; otras bacterias
encontradas con menos frecuencia son Neisseria gonorrhoeae, Chlamydia, Mycoplasma,
Escherichia coli, estreptococos y estafilococos. El protozoo T. vaginalis causa 1/3 de
todos los casos de vaginitis. La infeccion por C. albicans es frecuente en mujeres
embarazadas y diabéticas y en ocasiones los anticonceptivos ¢ inmunomoduladores orales
aumentan la susceptibilidad. Otra causa importante es el virus del papiloma humano (VPH),
que tiene varios tipos, siendo el tipo 6 el que se asocia con mayor frecuencia a la infeccion
vaginal. La vaginitis alérgica es una de las causas mas frecuentes de prurito vulvar,
cualquier sustancia quimica puede desencadenarlo sobre todo si se mantiene en estrecho
contacto con la vulva, por lo que es favorecido con el uso de pantalones y ropa interior
ajustada poco absorbente. Los desodorantes en aerosol, los jabones de lavar, los

suavizantes y los aditivos para el agua causan a menudo irritacion vulvar (1, 3).



Los sintomas vulvovaginales llevan a muchas mujeres a la consulta médica. Las
pacientes refieren con mayor frecuencia secrecion vaginal, con irritacion vulvar o sin ella.
La secrecion es anormal cuando el olor es intenso, hay prurito, irritacion o dolor y se
presenta en abundancia. La visita inicial debe incluir una exploracion fisica completa y una
historia clinica, con detalles sobre el tipo de secrecion, ya que esta puede sugerir la causa de
la infeccion. Después de la exploracion fisica general se examina la vulva en busca de
enrojecimiento, edema, excoriacion y lesiones anormales. La vaginitis bacteriana es la
causa mas frecuente de los sintomas en casi todas las situaciones clinicas, la siguiente en

orden de frecuencia es la candidiasis y luego la tricomoniasis (1, 4).

3.2 Vaginosis por G. vaginalis

En condiciones normales el tracto urogenital es un ambiente bastante hostil para la
mayoria de los parasitos debido a su acidez y a barreras mecanicas como el moco y los
cilios. Sin embargo, cuando el medio ambiente normal resulta alterado, por ejemplo con un
aumento del pH, los microorganismos pueden reproducirse y prosperar, produciendo a
menudo vaginosis sintomatica. El microorganismo mas comtinmente asociado a este tipo

de vaginosis es G. vaginalis (4, 5).

3.2.1 Agente etiologico

La ubicacion taxonomica de G. vaginalis permanecio sin resolverse durante cierto
tiempo. En 1955, Gardner y Dukes asociaron un diminuto bacilo gram negativo
pleomorfico con vaginitis inespecifica, al cual denominaron Haemophilus vaginalis. En
1963, Zinneman y Turner determinaron que el H. vaginalis no requeria factor X o V para
crecer ni reducia los nitratos por lo que fue excluida del genero Haemophilus y la
clasificaron como Corynebacterium vaginalis sobre la base de su tincion de gram variable y
otras caracteristicas bioquimicas. Mas tarde Greenwood y Pickett determinaron que los
estudios de hibridizacion de ADN no tienen una estrecha relacion con los géneros
Haemophilus y Corynebacterium y propusieron la creacion de un género separado,
Gardnerella, en honor de H.L. Gardner (Anexo 13.1). En la actualidad solamente se conoce

una especie de este género, G. vaginalis. (5-8).



Desde el punto de vista morfologico tiene el aspecto de un bacilo pleomorfico de
aproximadamente 0.3 a 0.5 um de didmetro y 1.5 a 2.5 um de longitud. Es gram negativo o
gram variable y la retencion de la tincion de gram es mas pronunciada en los cultivos
jovenes de 8 a 12 horas de incubacion. A menudo se observan formas en palo de golf y
granulos metacromaticos. El microorganismo es inmovil, no produce esporas ni es
encapsulado y la mayor parte de las cepas del género Gardnerella son anaerobias
facultativas y fermentativas con gran producciéon de acido acético como uno de los
productos finales, y es exigente en cuanto a sus requerimientos nutricionales. (5, 9-11).

Este microorganismo da resultados negativos para las pruebas de catalasa, oxidasa,
reduccion de nitratos, indol y ureasa. Produce f hemolisis en agar sangre humana y da
positiva la prueba de hidrélisis de hipurato (Anexo 13.2). Las pruebas de identificacion,
especialmente las de fermentacién, deben efectuarse bajo condiciones rigurosamente
controladas (12, 13).

Se han identificado siete grupos serologicos de G. vaginalis, los cuales comparten
por lo menos un antigeno que puede ser detectado por inmunodifusion y técnicas de
fluorescencia indirecta. También se encontraron 17 biotipos basdndose en la deteccion de
hidrélisis de hipurato, B-galactosidasa, lipasa y la fermentacion de arabinosa, galactosa y

xilosa (12, 13).

3.2.2 Patologia

G. vaginalis forma parte de la flora vaginal normal del 20-40% de las mujeres sanas,
encontrandose en un bajo nimero (menos de 10 unidades formadoras de colonias por ml de
fluido vaginal). Aunque se aisla frecuentemente de exudados vaginales de mujeres
asintomaticas, se considera a este microorganimos el causante de la mayoria de vaginosis,
encontrandose en grandes cantidades en el 95% de las pacientes. La cura se correlaciona
con la significativa reduccion de G. vaginalis y anaerobios de la vagina, mientras que la
recurrencia de flujo anormal después de la terapia se liga a la reaparicion o incremento del
microorganismo (5, 9, 12).

El analisis del flujo vaginal en pacientes con vaginosis bacteriana demuestra la

presencia de acido succinico, butirico y acético, elaborados por bacterias anaerobias, y es



pobre en acido lactico, metabolito normal de Lactobacillus y Streptococcus. Ademas se
encuentran presentes varias aminas como metilamina, isobutilamina, fenetilamina,
histamina, tiramina, siendo las més abundantes la putrescina y cadaverina. Estas aminas
son irritantes y pueden contribuir a la descamacion de células epiteliales causando el mal
olor caracteristico. Estas se encuentran en bajas concentraciones o no se encuentran en las
secreciones vaginales normales. Puede existir una relacion simbidtica entre G. vaginalis y
otros microorganismos anaerobios facultativos presentes en la vagina, que producen aminas
a partir de aminoécidos, elevando el pH de las secreciones vaginales a un nivel que
favorece el crecimiento de G. vaginalis (7, 12, 13).

G. vaginalis se adhiere rapidamente a las células del epitelio vaginal, no tiene
caracter invasivo y las inflamacion local es limitada como lo demuestra el bajo nimero de
leucocitos presentes en las secreciones vaginales, y por la histopatologia de las biopsias
vaginales. Aparentemente no hay inmunidad protectora (12, 13).

Por medio de microscopia electronica se ha determinado que G. vaginalis posee
“pilis, asi como actividad de hemaglutinaciéon y se ha demostrado la adherencia a las
células McCoy. Este organismo juega un papel importante en la patogénesis de la vaginitis
e infecciones del tracto urinario, debido a su gran capacidad de adherencia a la vagina y a

las células epiteliales del tracto urinario (10).

3.2.3 Manifestaciones clinicas

La vaginosis por G. vaginalis es una de las condiciones mas comunes que afectan
aproximadamente un tercio de las mujeres en edad reproductiva y es una de las causas mas
frecuentes de consulta. Los signos y sintomas son variables y muchas veces son
desapercibidos (10)

Clinicamente se caracteriza por un aumento en la secrecion vaginal, la cual es de
color blanco-grisaceo, es homogénea, con tendencia a adherirse a la pared vaginal, y
presenta un olor desagradable fétido o a pescado que aumenta cuando la secrecion se
vuelve alcalina. Puede haber prurito o irritacion vulvar, pero no suele haber enrojecimiento

ni edemas importantes de la vulva (1, 12).



El pH del fluido vaginal se eleva por arriba del rango normal (4-4.5), encontrandose
entre 5-5.5. En algunos casos se presenta dolor abdominal, dispareunia, disuria, incremento
de sangrado menstrual y menstruaciones prolongadas. Por colposcopia no se observa
dilataciéon anormal de los vasos ni incremento de su densidad en la pared vaginal. El

examen cervical es normal (7, 13).

3.2.4 Epidemiologia

La vaginosis por G. vaginalis representa el 40 a 50% de los casos de vaginosis
reportados. Estudios realizados en Guatemala, Coyoy revelé que el 20% de las mujeres
estudiadas presentaban G. vaginalis y de estas solamente el 55% present6 flujo vaginal con
mal olor. Rivera determind que de 220 pacientes evaluadas con vaginitis el 69% fueron
diagnosticadas como vaginosis bacteriana. Otro estudio realizado por Acevedo reveld que
el 64% de los casos de vaginosis con causados por G. vaginalis. En mujeres embarazadas,
se detectd un 10% de cultivos positivos usando agar Columbia (10, 14-16).

G. vaginalis raramente se ha aislado de nifias premenstruales. En mujeres
posmenopdusicas se ha detectado en un 50% de los casos de vaginosis. Tiene mayor
prevalencia entre mujeres de raza negra, y se ha asociado a promiscuidad sexual, a previo
embarazo, a dispositivos intrauterinos, anticonceptivos orales y a enfermedades de
transmision sexual. Es importante conocer el metodo anticonceptivo utilizado por la
paciente, ya que se han aislado en mayor proporcion candida, tricomonas y G. vaginalis de
mujeres que usan anticonceptivos orales o dispositivos intrauterinos, que en mujeres que
utilizan métodos de barrera (12, 13).

La transmision sexual como factor predisponente ha sido muy discutida. Por un lado
algunos investigadores no han encontrado diferencia significativa en la prevalencia de
vaginosis bacteriana entre grupos sexualmente activos y grupos no sexualmente activos, por
lo que sugieren que ésta no debe ser considerada una enfermedad exclusivamente de
transmision sexual. Por otro lado, una alta prevalencia entre los compafieros sexuales de las
mujeres infectadas también ha sido reportada, llevando a algunos investigadores a postular

que G. vaginalis es transmitida sexualmente (17, 18).



10

Algunos estudios han mostrado una relacion entre vaginosis por G. vaginalis y una
mayor adquisicion de infeccion por Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH),
presumiblemente por una mayor susceptibilidad a infeccion por VIH en presencia de
alteraciones significativas de la microbiota vaginal. Ademds se ha informado una
asociacion entre vaginosis e infeccion por Virus de Papiloma Humano en asociacion con
neoplasia intraepitelial del cervix, presumiblemente por factores de comportamiento

sexual (10).

3.2.5 Infecciones extravaginales

El elevado incremento de la concentracion bacteriana intravaginal junto con el
cambio a una flora microbiana mads virulenta, pueden predisponer a ciertas complicaciones
obstétricas como infeccion del fluido amnidtico, parto prematuro, ruptura prematura de
membranas, endometritis postcesarea e infeccion puerperal. Cerca de 1989 se descubrio
que la produccion de fosfolipasa A, puede iniciar la cascada de la Prostaglandina lo que
conduce al parto, G. vaginalis a sido asociada a la produccion de fosfolipasa A,
(10, 12, 13).

En mujeres no embarazadas puede predisponer a infecciones polimicrobianas del
tracto genital superior (endometritis, salpingitis e infecciones pélvicas) y a sindrome de
shock toxico (12, 13, 19).

Se ha relacionado a la vaginosis por G. vaginalis con el desarrollo de cancer
cervical. Esta relacion se basa en que la microflora anormal es capaz de producir
nitrosaminas que son convertidas por el metabolismo celular en derivados cancerigenos que
interactiian con el ADN (20).

En el hombre suele aislarse del prepucio y la uretra, pero las uretritis masculinas son
excepcionales. G. vaginalis se ha aislado de orina de mujeres embarazadas con cistitis, en
sujetos con transplante renal y enfermos con disuria y polaquiuria, por lo que el papel que
esta bacteria desempefia en infecciones urinarias es de gran importancia. Ademas también

se ha asociado a bacteriemias posparto, endometritis y abscesos vaginales (7, 9).
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3.2.6 Diagnostico
Los sintomas aislados no son confiables para un diagnostico de vaginosis por G.
vaginalis, por los que éste se basa principalmente en los siguientes signos:
- Caracteristicas del flujo vaginal, homogéneo, de color blanco-grisaceo y de
olor desagradable.
- pH del fluido vaginal es mayor a 4.5
- Prueba de produccion de aminas positiva (se mezclan volumenes iguales de
flujo vaginal y KOH al 10 por ciento, la percepcion de un olor a pescado es un
resultado positivo)

- Presencia de células guia (células clave) en el montaje en fresco

Amsel y colaboradores, propusieron que el diagnostico clinico requiere la presencia
de tres de los cuatro criterios anteriores. Actualmente esté es el patron aceptado como
criterio para el diagnostico de vaginosis bacteriana, es 100% sensible, 98% especifico, con
un valor predictivo positivo del 91% y un valor predictivo negativo del 100% (10).

El montaje en fresco de la secrecion vaginal muestra pocos o ningun leucocito,
numerosas células epiteliales y grupos de pequeios cocobacilos. La presencia de
granulacion fina en las células epiteliales vaginales, cubiertas con cocobacilos (células
clave) es casi patognomonico de vaginosis asociada a G. vaginalis, los cual es un criterio
diagnostico que demuestra una sensibilidad del 90% y una especificidad del 95 al 100%.
Cuando esta prueba se combina con la prueba de produccioén de aminas se obtiene un valor
predictivo de un 99% (6, 10, 21).

La tincion de Gram es una prueba bastante Util y practica en la que podemos
observar la presencia de abundantes células clave y bacilos gram-negativo de pequefio
tamafio con respuesta variable a la tincidn, asi como la escasez o total ausencia de bacilos
gram-positivo (lactobacilos) los cuales se encuentran presentan como flora normal. Aqui
también se comprobara la ausencia de cocos gram-negativo para descartar una gonorrea y
la ausencia de levaduras (7, 9, 21).

Para una confirmacion del diagnoéstico debe realizarse el aislamiento de G.

vaginalis a través de un cultivo adecuado. Esta bacteria no crece en agar comun ni en la
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mayoria de los medios usuales de laboratorio. Se recomienda la siembra del flujo vaginal
en agar chocolate, agar-peptona-almidon-glucosa, en agar-vaginalis, pero se han obtenido
mejores resultados con la utilizacion del agar Columbia con colistina, acido nalidixico y
anfotericina B (CNA). Greenwood y col. sugieren que los ingredientes esenciales incluyen
sangre humana O positivo, ya que la G. vaginalis produce B-hemolisis en sangre humana
pero no en la de carnero, conejo o caballo. Ahora se aconseja el agar bicapa para la mejor
recuperacion de la bacteria del flujo vaginal, este consiste en una capa de agar CNA como
base y una sobre capa del mismo medio con 5% de sangre humana (6, 7).

Bioquimicamente, G. vaginalis es oxidasa y catalasa negativa, urea positiva, no
crece en agar MacConkey y es sensible a 5 mg de trimetroprim en el medio de cultivo, lo
que permite la diferenciacion con otros géneros afines (Anexo 13.2) (7, 11).

La utilizacion de la tincion de Papanicolau para el diagnostico de vaginosis
bacteriana no es una prueba confiable, ya que en estudios realizados en Guatemala por
Alfaro en 1987 y por Acevedo en el 2001 , se revel6 una especificidad del 90 al 98% y una
sensibilidad muy baja del 65%, concluyendo que esta tincion no es confiable para la
deteccion de vaginosis por G. vaginalis (10, 19, 22).

Un nuevo método bioquimico para diagnosticar vaginosis bacteriana detecta un
incremento en la actividad de la prolina-aminopeptidasa en las secreciones vaginales. La
prueba usa prolina-B-naftilamina como sustrato para detectar la actividad de la enzima, la
cual reacciona con el sustrato para formar un complejo rojo-naranja. El indicador es capaz
de detectar hasta 1 pug de B-naftilamina. Las secreciones normales tienen tan poca actividad
de la enzima que no llegan a generar esa cantidad, pero en vaginitis bacteriana la actividad

se incrementa hasta cien veces mas (12).

3.2.7 Tratamiento
3.2.7.1 Quimico

Las drogas de eleccion son los derivados de los imidazoles, como el tinidazol, el
ornidazol y el metronidazol, que deben administrarse simultdneamente a la pareja para
evitar reinfeccion. In vitro, G. vaginalis también es susceptible a las penicilinas, pero éstas

tienen poca eficacia en el tratamiento ya que los lactobacilos también son susceptibles y no
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pueden repoblar. Asi mismo, in vitro la eritromicina es altamente activa, pero se ha
comprobado que por via oral no es efectiva, esto debido posiblemente a su escasa actividad
en medio acido (23).

El metronidazol es el farmaco de eleccion, por su alta actividad contra G. vaginalis.
Jirovec cita a Durel y col. como los primeros autores en informar sobre la efectividad de la
terapia oral con metronidazol en un 90 a 100%. La dosis usual para mujeres no
embarazadas es de 400 a 500 mg dos veces al dia por siete dias con efectividad del 80 al
90%, sin embargo en estudios recientes se ha demostrado que la dosis tnica de 2,000 mg es
igualmente efectiva y conlleva ventajas simultdneas de reduccion de costos en un 60%
aproximadamente asociado a la simplicidad de la administraciéon. En mujeres embarazadas
se recomienda metronidazol 250 mg tres veces al dia por siete dias (2, 10, 24).

El metronidazol es conocido con el nombre quimico de 1-(B-hidroxietil)-2-metil-5-
nitroimidazol (Anexo 13.3). Fue utilizado por primera vez en Francia e introducido a los
Estados Unidos en 1960. Este ejerce dos efectos deteriorantes sobre bacterias anaerobias y
protozoos, demostrados a través de su mecanismos de accion, el cual se da bajo condiciones
anaerobicas en las que el metronidazol es activado por una enzima bacteriana que reduce el
grupo NO; lo que da como consecuencia dos procesos importantes. Primero, la reduccion
convierte a la droga en un radical libre altamente reactivo cargado negativamente, que
causa diversos dafios a materiales celulares como proteinas y acidos nucleicos alterando la
funciéon normal de la célula, este proceso es irreversible. Segundo, esta reaccion compite
con la reduccién de NAD" a NADH la cual es necesaria para la fermentacion anaerébica
(2, 23, 24) (Anexo 13.4).

Aunque el tratamiento con metronidazol es altamente efectivo, este presenta varios
aspectos negativos. Uno ellos es la gran cantidad de efectos colaterales que causa en el
paciente, los mas comunes son cefalea, ndusea, xerostomia y un regusto metalico, a veces
surgen vomitos, diarrea y molestias abdominales. Durante la terapéutica pueden observarse
lengua saburral, glositis (inflamacion de la lengua) y estomatitis, las que se acompafian de
una repentina candidiasis. Entre los efectos neurotdxicos que obligan a interrumpir el
consumo de metronidazol estdn: mareos, vértigo, encefalopatia, convulsiones,

incoordinacién, ataxia y otros efectos menos comunes. Es mejor interrumpir la
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administracion del compuesto si surge insensibilidad o parestesias de las extremidades.
También se han sefialado casos de urticaria, hiperemia facial, prurito, disuria, cistitis y una
sensacion de presion pélvica. El metronidazol ha de usarse con cautela en personas con
enfermedades del Sistema Nervioso Central, por su toxicidad en dicho sistema, la dosis se
debe de disminuir en sujetos con hepatopatia obstructiva grave, cirrosis alcoholica o
disfuncion renal profunda. A dosis altas y por largo tiempo es carcindgeno; en roedores y
bacterias también es mutageno. Ademas estudios experimentales han sugerido transmision
a la circulacion fetal, por lo que su administracion durante el embarazo se evita, asi como
también en la época de lactancia (23, 25).

Koch y col. estudiaron la actividad carcinogénica de dos metabolitos del
metronidazol: el &cido-N-2(hidroxietil)hexdmico y su acetamida, en ratas, los cuales
también fueron detectados en pequefias cantidades en orina de pacientes que ingieren el
farmaco. Krause y Ellis detectaron un incremento en la incidencia de cancer en grupos de
pacientes bajo tratamiento. Estos resultados aunque no comprueban en un cien por ciento
el riesgo humano de contraer cancer por el uso de metronidazol, si demuestran que existe la
posibilidad, por lo que se aconseja el uso cuidadoso y restringido, sobre todo en pacientes
embarazadas. Esto ha motivado a los investigadores a buscar nuevos compuestos con buena
actividad contra G. vaginalis, pero que no presenten los aspectos negativos del
metronidazol (26, 27).

La colonizacion uretral con G. vaginalis de las parejas sexuales de las mujeres
infectadas, puede favorecer la reinfeccion, lo cual indica la necesidad de tratamiento de
estas parejas como prevencion de recurrencias. Un estudio determind que el tratamiento
para las parejas masculinas es de una tnica dosis de 2 g de metronidazol, lo cual mejora la

curacion inicial en las mujeres (10).

3.2.7.2 Vegetal

Desde los tiempos més antiguos las plantas han proporcionado al hombre medios
reales para curar enfermedades, se sabe que desde la época precolombina se tienen
conocimientos de la utilizacion de plantas medicinales de gran aceptacion popular. Sin

exceptuar a las comunidades indigenas de Guatemala, que también cuentan con una rica
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tradicion sobre conocimientos populares de medicina vegetal. Todos los conocimientos han
sido transmitidos a través de generaciones sin una verdadera base cientifica que especifique
su uso (2, 28).

En Guatemala se han realizado algunos estudios que demuestran la utilidad y
efectividad farmacolédgica de diversas plantas medicinales relacionadas con el tratamiento
de vaginitis. Entre ellos podemos mencionar: Girdn en 1,983 investigd la inhibicion de
C. albicans in vitro por preparaciones de plantas usadas en la medicina popular,
encontrando tres plantas con resultados satisfactorios (A. sativum, E. cariophyllata y S.
nigrescens); basandose en estos datos Aguilar en 1,985 comprob¢ la actividad farmacologia
in vivo del extracto de S. nigrescens; Barahona en 1,985 evalud la actividad contra T.
vaginalis in vitro de extractos de cinco plantas medicinales de amplia distribucion y uso, de
las cuales todas proporcionaron resultados negativos para la inhibicién; Morales en 1,990
determiné la inhibicion in vitro de T. vaginalis por extractos acuosos vegetales de uso
popular, comprobando que cuatro de los diez extractos utilizados presentan actividad
tricomonicida in vitro; Montes en 1,993 estudio la actividad antibacteriana in vitro contra
G. vaginalis de seis plantas de la flora Guatemalteca, de las cuales cinco presentaron un
efecto antibacteriano (2, 12, 29-31).

En Guatemala existe un inventario nacional con alrededor de 1,700 plantas
medicinales reportadas. La informacion fue recabada mediante encuestas etnobotanicas en
la mayor parte de los departamentos del pais. Las instituciones participantes fueron el
Instituto Indigenista Nacional (IIN), el Centro Mesoamericano de Estudios sobre
Tecnologia Apropiada (CEMAT), el Instituto de Ciencias y Tecnologia Agricola (ICTA), la
Facultad de Agronomia de la Universidad de San Carlos de Guatemala y el Centro de
estudios Conservacionistas (CECON). Algunas Instituciones realizan estudios
etnofarmacoldgicos en Guatemala, entre ellas podemos mencionar: el 1IN que recopila
informacion sobre el uso popular de plantas medicinales; el CEMAT que realiza encuestas
etnomédicas y agrondmicas en el altiplano central y occidental; la Facultad de Ciencias
Quimicas y Farmacia de la Universidad de San Carlos que realiza estudios de tamizaje

microbioldgico, farmacologico y fitoquimico de plantas medicinales de Guatemala; el
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Laboratorio y Drogueria FARMAYA que realiza estudios de bioactividad en plantas
nativas (28).

3.3 Plantas medicinales de uso popular en Guatemala para el tratamiento de vaginitis
De las plantas de uso popular en el nororiente de Guatemala para el tratamiento de
vaginitis bacteriana, se seleccionaron siete de acuerdo con su accesibilidad y su frecuencia

de uso. Estas se describen a continuacion:

3.3.1 Baccharis trinervis (Lam.) Persoon.
Familia: Asteraceae (Compositae)
Sinoénimos: B. rhexioides HBT., B. trichoclada A. DC., Coniza trinervis Lam.
Nombres comunes: Santo Domingo (Huehuetenango); barba fina en Izabal; crucito

en Jalapa; bisib, bisik’am, t’isib (Quecchi) en Alta Verapaz

3.3.1.1 Descripcion botanica

Usualmente es un arbusto denso de aproximadamente 3 m de alto, erecto y con
frecuencia presenta ramas arqueadas. El tronco es estriado y angulado, pegajoso y
usualmente glabrado, algunas veces sérdido o tomentuloso especialmente cuando es joven.
La corteza es verde claro y tomentosa, por dentro es de color crema. Las hojas son
subsésiles de menos de 1 cm de largo, la mayoria de oblongas a elipticas, y lustrosas en la
superficie, los margenes son enteros. Tienen un area de florescencia dmplia. La flor es
resistente de color crema de no mas de 4 mm de alto. El caliz es verde claro y pubescente,
la corola crema verdoso, estambres, anteras y pistilo de color crema verdoso. Son muy

aromaticas. Florece principalmente en enero (32, 33).

3.3.1.2 Distribucion geografica y habitat

Crece como maleza en lugares humedos o muy humedos, frecuentemente en
bosques de encino y pino, desde el nivel del mar hasta los 2,200 m de altura. Distribuida en
el Sur de México y en Centro América. En Guatemala es encontrada en los Departamentos

de Alta Verapaz, Baja Verapaz, Guatemala, [zabal, Jalapa, Jutiapa, Petén y Zacapa (32).
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3.3.1.3 Usos populares
La coccidn de las hojas es utilizada para el tratamiento de infecciones vaginales y

en lesiones ulcerosas (33, 34).

3.3.1.4 Actividad farmacologica y toxicidad
De acuerdo a la revision en la base de datos NAPRALERT no se reporta

informacion.

3.3.2 Cornutia pyramidata L.
Familia: Verbenaceae
Sinonimos: C. grandifolia var. intermedia Moldenke, C. latifolia Moldenke, C.
lilacina Moldenke, C. pyramidata var. isthmica Moldenke, Hosta latifolia HBK.,
H. pyramidata A.
Nombres comunes: Flor lila, hoja de zope y lat-che en Guatemala; bwa kasav en

Republica Dominicana; tzultesnuk y matasanos en Honduras

3.3.2.1 Descripcion botanica

Arbusto o arbol de 12 m de alto, algunas veces de 15 cm de didmetro, ramas y
ramitos erguidos, hojas pubescentes, aovada o elipticas, verde grisiceo en el haz, con
vellosidades finas y blanquecinas en el envés de 4-20 cm de largo, 4-14 cm de ancho, base
y apice agudas o acuminadas usualmente atenuadas en la base y decurrentes, margen
entero; inflorescencia terminal o subterminal, paniculada, 10-40 cm de largo, 5-10 cm de
ancho, pedicelos y pedunculos densamente pubescentes o puberulentos, caliz cupuliforme
de 1-3 mm de largo, truncado; corola azul o purpura, tubo cilindrico encurvado, de 7-11
mm de largo, 1-2.2 mm de ancho, ovario pubescente, fruto subgloboso, puberulento o

pubescente, 3-6 mm de largo (35).

3.3.2.2 Distribucion geografica y habitat
Crece como maleza en bosques densos a 150 — 1,300 msnm. Distribuida en la

Cuenca del Caribe, México, Honduras, El Salvador, Nicaragua y Guatemala. En Guatemala
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se encuentra en Alta Verapaz, Chimaltenango, Chiquimula, El Progreso, Izabal, Petén,

Santa Rosa, Zacapa (35).

3.3.2.3 Usos Populares
Se utiliza la decoccion de la raiz en crisis de nervios (36). La decoccion de las hojas

se utiliza para dolores de cuerpo, inflacion del bazo, diabetes, flujos vaginales. (37,38).

3.3.2.4 Actividad Bioldgica

Administrado a ratones a la dosis maxima oral de 25 g/kg de materia prima seca, el
cocimiento de raiz produjo un efecto depresor general, especialmente en las areas de
conciencia, actividad motora, posicidon, coordinacion motora, tono muscular y en menor
proporcion en reflejos y sistema nervioso auténomo. La depresion fue de larga duracion

(24 horas), produjo una marcada hipotermia (39).

3.3.2.5 Composicion quimica
Seleccion fitoquimica preliminar de hoja y tallo mostraron la presencia de

alcaloides (40).

3.3.2.6 Toxicidad

Ensayado el extracto acuoso de raiz en el ratén, la DLs, para la via oral se encuentra
por encima de la dosis muy elevada de 25 g/kg de raiz seca; mientras que para la via
intraperitoneal es de 13.677 g/kg. No se evidenciaron signos de toxicidad subaguda,

administrado por via oral durante 30-60 dias (41).

3.3.3 Quercus crispifolia Trealese
Familia: Fagaceae
Sinonimos: Q. amphioxis Trealese, Q. incrassata Trealese.

Nombres comunes: Encino, roble, roble amarillo
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3.3.3.1 Descripcion botanica

Es un arbol de tamafio grande o mediano con ramitas de 1-3 mm de grosor,
laxamente tomentoso fulvoso-estrellado al principio, luego es glabra y pardo-rojizo o
grisaceo, con prominentes o incospicuas lentecelas; brotes de 5-6 mm de largo, oblongos-
fusiformes, agudos, de color pardo claro, glabros; hojas angostas pero duras pueden ser
coriaceas, de 10 a usualmente 20 o raramente 25 cm de largo, 3-5 cm en ocasiones 7.5 cm
de ancho, oval-linear lanceoladas, acuminadas a atenuadas o flageladas, de base cuneiforme
a estrechamente redondeada, o sucordada, entera, el haz un poco lustroso, glabro o con
tricomas estrellados en la base del nervio principal, el envés similar, usualmente un poco
mas conspicua la pubescencia estrellada a lo largo de la base del nervio principal, los
nervios laterales de 15-20 en cada lado, peciolos de 5 o raramente 10 mm de largo; rojo
oscuro en la base, laxamente tomentoso fuvuloso casi glabro; frutos bienales, bellota ovoide
de 25-30 mm de largo y 22-26 mm de ancho, parda, puberulenta, incluida s6lo en la base

(42 - 44).

3.3.3.2 Distribucion geografica y habitat
Se encuentra en bosques montafiosos mixtos humedos o secos a 1,300 — 2,700
msnm. Distribuido en Chiapas, El Salvador y Guatemala. En Guatemala se ha descrito en

Alta Verapaz, Jalapa, San Marcos (42).

3.3.3.3 Usos populares

Se emplea el cocimiento de las hojas y la corteza para tratar las afecciones
gastrointestinales como diarreas cronicas, disenteria, gastritis y voOmitos. También es
indicado en las hemorragias de la nariz, menstruaciones excesivas, mal de orin, flujos
vaginales, anemia y resfriés. Se usa tdpicamente para desinfectar heridas, fistulas, ulceras,
para detener sangrado de heridas y hemorroides sangrantes; en lavados vaginales elimina la

leucorrea y contra el sudor de los pies. Excelente astringente (44, 45)
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3.3.3.4 Composicién quimica

La corteza es rica en taninos. Los frutos contienen fécula como azlcares, grasas,
taninos y acidos organicos. Las hojas contienen aceite esencial (0.5-1.0%) compuesto por
ciiielo, a - y B- pinenos, timol y sesquiterpenos; taninos (3.5%), alcaloides (7%), resina (6-

14%), goma (13.5%) y proteinas (15%) (45).

3.3.3.5 Toxicidad
A altas dosis puede ser purgante. La decoccion de corteza administrada por via oral
en ratones en dosis de 1 a 5 g/kg no demostréd toxicidad aguda; aunque la ceniza parece

presentar cierta toxicidad (45).

3.3.4 Stachytarpheta cayennensis L. Rich
Familia: Verbenaceae
Sinonimos: S. guatemalensis Moldenke, S. tabascana Moldenke, Verbena
cayennensis L. Rich.
Nombres comunes: San Diego verbena y verbena en Guatemala; té brasilefio y

gervao en Brasil.

3.3.4.1 Descripcion botanica

Es una planta erecta y rigida de aproximadamente un metro de alto. El tronco
pubescente o glabrado. Las hojas ovaladas o elipticas de 3-10 cm de largo, redondeadas en
el apice, atenuadas en la base, los margenes crenados, usualmente por debajo son glabradas,
la mayoria inflorescentes de 10-40 cm de largo Tiene las flores purpuras, rojizas y son

indigenas a la mayoria de las partes de América tropical (46).

3.3.4.2 Distribucion geografica y habitat

Crece en lugares humedos, en matorrales, bosques y pantanos, algunas veces en
bosques de pino, desde el nivel del mar hasta los 1,500 m. Distribuido en México, Antillas,
América de Sur, de Honduras a Panama y Guatemala. En Guatemala se encuentra en Alta

Verapaz, Chimaltenango, [zabal y Petén (46, 47).
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3.3.4.3 Usos populares

En Meéxico y Centro América es utilizada para tratar la amenorrea, alteraciones
nerviosas, sudoraciones, enfermedades venéreas, la fiebre amarilla. En la medicina de
hierbas brasilefia un té caliente se prepara con las hojas o partes enteras para un toénico de
estomago, para estimular la funcion del trecho gastrointestinal, para la dispepsia, para
fiebre y para promover sudor, asi como también para problemas cronicos de higado. Se usa
también en Brasil para la hepatitis, como antiinflamatorio, en afecciones urinarias, y para el
estrefiimiento. En las India Occidentales es ampliamente utilizada como un antihelmintico y
vermifugo, para aumentar el suministro de leche en la madre, en inflamaciones reumaticas

y en ulceras purulenta (47, 48).

3.3.4.4 Actividad bioldgica

En 1962, varios investigadores demostraron la actividad anti-espasmddica en varios
estudios con animales pequefios. Recientemente, otros investigadores demostraron las
propiedades antihelminticas en un pequeno estudio in vitro realizado en 1990. En 1998, el
efecto antiinflamatorio y el alivio del dolor fueron demostrados cuando se administraron
extractos activos por via oral a ratas con afecciones inflamatorias, concluyendo que las
propiedades anti-inflamatorias parecen ser debido, por lo menos en parte, a la inhibicién de
la histamina. Otro grupo de investigacion estudio los efectos de un extracto en las Ulceras,
confirmando la eficacia de la planta como antidcido y laxante. Los datos del estudio
farmacologico indican que la actividad de antitlcera de S. cayennensis esta relacionado a

una inhibicion especifica de la secrecion de acido gastrico (47).

3.3.4.5 Composicidon quimica

Estudios fitoquimicos realizados en varios especimenes de S. cayennensis mostraron
la presencia de 6-hidroxiluteolol-7-glucuronido, apigenol-7-glucuronido, espinasterol alfa,
acido butirico, acido clorogénico, dopamina, dotriacontanen, friedelina, hentriacontano,
hispidulina,  ipolamida, luteolol-7-glucuronido, = nonacosaneno, pentriacontano,
escutelareina, espinasterol, stachytarphina, estigmasterol, tarpetalina, tetratriancontano,

triacontaneno, tritriacontano, acido ursolico (47).
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3.3.4.6 Toxicidad
El extracto acuoso secado de la planta entera administrado en roedores hasta la

dosis de 2 kg por via oral, no produjo signos de toxicidad (47).

3.3.5 Sterculia apetala (Jacq.) Karst.
Familia: Esterculiceae
Sinénimos: Helicteres apetala Jacq., S. carthaginensis Cav.
Nombres comunes: Castafio en América Central; anacagiiitas en Cuba y Puerto
Rico; bellota y castafias en México; camajon duro y cajajurt en Colombia; coco de

monte en Ecuador; exixa en Brasil.

3.3.5.1 Descripcion botanica

Arbol de 12-15 m de altura, con las ramas extendidas y la corteza gris, casi lisa.
Hojas casi orbiculares, peltadas, largamente pecioladas, 5 lobadas, de 15-30 cm de ancho o
mas grandes, profundamente acorazonadas en la base, lampifias en el haz, estelado-
tormentosas en el envés cuando son jovenes, pero a menudo lampifias con los afios; los
l6bulos de redondeados hasta agudos en el apice, enteros. Flores purpurescentes, apétalas,
en grandes paniculas terminales, éstas mas largas o mas cortas que los peciolos, multifloras.
Caliz ampliamente campanulado, de 2.5-3 cm de ancho amarillo moteado de purpura.
Carpelos de fruto de 10 cm de largo, tomentulosos, hispidos en la parte interior; semillas
ovales, como de 2 cm de largo, color castafio. El fruto consistente en 5 grandes foliculos

coriaceos (49, 50).

3.3.5.2 Distribucion geografica y habitat

Crece en bosques humedos o secos principalmente a 300 msnm. Es un arbol
originario de Colombia y cultivado en Cuba como ornamental y para sombra. Crece
ademds en México, Antillas, Centro América y Sur América. En Guatemala se encuentra

en Petén, Alta Verapaz, El Progreso, Zacapa (49, 51).
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3.3.5.3. Usos populares

Se utilizan las flores como pectoral, antiasmatico y para afecciones catarrales, a las
hojas se les atribuye propiedades antirreumaticas. Segin Grosourdy el liquido que sale de
las heridas o incisiones hechas en la corteza del arbol es muy mucilaginoso y tiene
propiedades emolientes. En Guatemala la decoccion de la raiz y las hojas es un remedio

para la malaria, y es utilizada para lavados vaginales (52, 53).

3.3.5.4 Actividad farmacologica y toxicidad
De acuerdo a la revision en la base de datos NAPRALERT no se reporta

informacion.

3.3.6 Tabebuia rosea (Bertol.) DC.
Familia: Bignoniaceae
Sinonimos: Couralia rosea Donn. Sm., Sparattosperma rosea Miers., T. mexicana
Hemsl., T. pentaphylla Hemsl, Tecoma evenia Donn. Sm., Tecoma rosea Bertol.
Nombres comunes: Matilisguate, roble blanco y yaxte en Guatemala; macuelizo y
matilisguate en Honduras; chicald, flor morada, guayacan, ocobo, palo colorado,
polvillo y roble de rio en Colombia; roble de sabana y roble blanco en Costa Rica;

roble y encina en Panamad; apamate y roble en Venezuela.

3.3.6.1 Descripcidn botanica

Arbol de hasta 25-30 m de alto, la corteza angosta y verticalmente agrietada con
margenes suberificados, gris oscuro hasta negruzcas; madera superficialmente similar a la
del roble, de densidad media, de color marron-grisdceo claro. Hojas palmadamente 5
foliados, con frecuencia anisofilas; las hojuelas elipticas hasta eliptico-oblongas, agudas
hasta acuminadas, basalmente redondeadas hasta cuneadas, la hojuela terminal 8-35 cm de
largo, 3-18 cm de ancho, el par intermedio 6-34 cm de largo, 3-17 cm de ancho, el par
lateral 3.5-25 cm de largo, 1.4-12 cm de ancho, enteras subcoridceas hasta cartaceas,
lepidotas en ambas caras, gris-verde cuando estan secas; inflorescencia una panicula

terminal con un par de bracteas subuladas abrazando cada dicotomia, las ramas densamente
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lepidotas. Flores con un aroma ligeramente dulce; caliz cupular, bilabiado, 11-21 cm de
largo, 6-12 cm de ancho, densamente lepidoto; corola blanca hasta rosada o purpura,
estambres didinamos. Fruto, una cépsula linear-cilindrica, atenuada en los extremos, 22-38

cm de largo, con semillas aladas, conspicuamente demarcadas del cuerpo de la semilla (54).

3.3.6.2 Distribucion geografica y habitat

Se distribuye desde México y las Antillas hasta Ecuador y Venezuela. Encontrada
en los bosques secos y humedos tropicales, extensivamente cultivada como ornamental y
por su madera (55). Introducida y cultivada en muchas regiones tropicales del mundo,
nativa desde Yucatdn, Guatemala, Venezuela y Ecuador con una elevacion de hasta 1,200
msnm. Tiene una amplia distribucion en Guatemala encontrandose en Petén, Alta Verapaz,

Baja Verapaz, El Progreso, Izabal, Zacapa, Guatemala, Solola (53, 54, 56).

3.3.6.3 Usos populares

La corteza se usa en México para enfermedades protozoarias, malaria y cancer
uterino, mientras que la hoja se emplea para contusiones. En Bolivia la corteza también
tiene uso anticancer. En Guatemala, la decoccidon de la corteza es utilizada como remedio
para la anemia, el constipado, flujos vaginales, toda la planta es utilizada en decoccion
interna y externamente como antidoto para las mordeduras de serpientes. A la decoccion
de hojas, flores y raices se le atribuye propiedades febrifugas, analgésicas y
sudorificas (53). En Honduras se usa para tratar el paludismo, fortalecer la sangre, dolor
menstrual y de estomago, gastritis, acelerar el parto y expulsar placenta. En Brasil la
decoccion de la corteza se emplea como diurético y drenador hepatico, mientras que en
Panamé para combatir amigdalitis, micosis, ulceras externas, flujos vaginales, diarrea y

disenteria (55, 56).

3.3.6.4 Actividad bioldgica
El extracto posee B-lapachona que es activa contra B. subtilis, S. typhi y C. albicans.
El lapachol es antitumoral. El extracto metanolico de la corteza tiene actividad moluscicida

e inhibidora de germinacién vegetal, mientras que el extracto etandlico de las flores



25

presenta actividad contra S. aureus. La corteza presenta actividad antibiodtica y estimula el
sistema nervioso central. El extracto metandlico de la hojas y tallos tiene actividad
inhibitoria de la enzima transcriptasa inversa del HIV. La corteza presenta actividad
antibidtica y estimula el sistema nervioso central. El lapachol es inactivo frente a levaduras
y hongos mientras que un compuesto relacionado xiloidina demuestra actividad contra
Brucella y Candida. Se ha notado un efecto antiinflamatorio en ratas, en extractos acuosos
de esta planta, en adicion a la actividad antiulcerogénica. En dosis de 0.01 a 1 mg/ml, el
lapacho causé un efecto citotoxico o inmunosupresor sobre granulocitos y linfocitos

humanos (53, 57, 58).

3.3.6.5 Composicion quimica

Diferentes partes del arbol contienen dacidos cafeico, p-hidroxicumadrico, p-
cumarico, oleanolico, fertlico y gentisico; cianidina-3-O-f-D-rutindsido; hentriacontan-1-
ol, n-hentriacontano, n-hexacosano; lapachol, a-isodeshidrolapachona, lupenona, nafto-
(2,3-B-)furano  4,9-diona,2-(1-hidro-xietil);  sitosterona, [-sitosterol, especiosido,
tecomaquinona I, IT y III y deshidrotectol, iridoide 6-O-(p-coumaroil)-catalpol (specidsido)

y taninos (59-61).

3.3.6.6 Toxicidad

Clinicamente el lapacho caus6 nausea, vomito y efectos anticoagulantes (53).

3.3.7 Neurolaena lobata (L.) R. Br.
Familia: Asteraceae (Compositae)
Sinénimos: Conyza lobata L., Neurolaena lobata var. indisiva Donn.Sm.
Nombres comunes: Tres puntas, mano de lagarto, tabaquillo y quina en Guatemala;
mano de tigre, retama, romerillo y hierba del cancer en Colombia; capitana y
gavilana en Costa Rica; contragavilana y gavilana en Panama; sepi en Puerto

Rico.
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3.3.7.1 Descripcion botanica

Hierba erecta de 1-4 m de altura, usualmente muy poco ramificada; tallos estriados,
surcados, densamente pubescentes cuando jovenes. Hojas corto-pecioladas o casi sésiles,
alternas, acuminadas, agudas o cuneadas en la base, con tres 16bulos, las inferiores son de
hasta 30 cm de largo, a menudo contractactadas y decurrentes en el peciolo, los margenes
dentados o aserrados, escabroso-hirsutulosas en el haz, densamente corto-pilosas en el
envés y a menudo velutinoso. Inflorescencias corimboso-paniculadas con cerca de 20
flores de color amarillo o amarillo-naranja, las cabezuelas numerosas, pediceladas,
discoides; involucro de 5-6 mm de tamafio; filarios de alrededor de 4 seriados, oblongos,
redondeados al apice, con 1-3 nervaduras, mds o menos puberulentos, palidos, obtusos, 4-5
mm de largo. Aquenios negros, esencialmente glabros de 1-2 mm de largo con 30 o mas
cerdas de color blanco amarillento de aproximadamente 4 mm de largo; pappus uniseriado,

cerdas de 30 6 mas, blanco amarillentos (45, 62).

3.3.7.2 Distribucion geografica y habitat

Nativa de América, se distribuye desde el sur de México hasta el norte de Colombia
y Venezuela, incluyendo las islas del Caribe, desde el nivel del mar hasta 1,450 m de altura
(62). Crece en matorrales o bosques de encino humedos o muy humedos, cominmente
como maleza en plantaciones, lugares escarpados, a orillas de rios, laderas y bordes de
caminos. Requiere temperaturas de 20-36°C y una precipitacion pluvial de 2,000-3,000
mm/afio.  No tiene riesgo de extinguirse, ya que cada afio produce una gran cantidad de
semilla que asegura su repoblacion. En Guatemala se ha descrito en Alta Verapaz,
Chiquimula, Escuintla, Izabal, El Petén, El Progreso, Quetzaltenango, Retalhuleu, San

Marcos, Santa Rosa, Suchitepéquez (45, 63, 64).

3.3.7.3 Usos populares

Popularmente se le atribuye propiedad antibidtica, antimalarica, antiofidica,
aperitiva, carminativa, diurética, espasmolitica, febrifuga, hipoglicémica, hipotensora y
tonica. Las hojas han sido utilizadas para calmar dolores estomacales. La infusion amarga

de hojas es administrada por via oral para el tratamiento de afecciones gastrointestinales,
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diabetes, y otros procesos febriles, gonorrea e inflamaciones. Las hojas frescas machacadas
se aplican topicamente en picazones; el jugo es sobado en la piel como repelente de

garrapatas; la infusion se aplica para sanar diversos tipos de heridas, lesiones y tulceras

(45, 52).

3.3.7.4 Actividad biolédgica

Un extracto de las hojas administrado a ratones normo e hiperglicémicos demuestra
un efecto hipoglicemiante. En ratones normoglicémicos un efecto estadisticamente
significativo se observo a 1.2 y 4 horas después de la administracion del extracto 500
mg/kg peso. En ratones hiperglicémicos una dosis de 250 mg/kg del extracto produjo una
disminucion estadisticamente significativa a las 4 horas (65). Un germacranolido aislado
de N. lobata fue inactivo frente a sarcoma 180 en ratas. De donde se deduce que es
inactivo como agente antitumoral (66).

Estudios antimicrobianos demuestran que la tintura de hojas es activa contra
bacterias como E. coli, Pseudomonas aeruginosa, S. aureus, Streptococcus pyogenes,
Salmonella typhi; es inactiva contra Shigella flexneri, hongos levaduriformes y
filamentosos. En el estudio realizado por Berger y col. se demostré la actividad
antiprotozoaria de N. lobata, la cual inhibi6 significativamente el crecimiento de

Leishmania mexicana, Trypanosoma cruzi y T. vaginalis (45, 67).

3.3.7.5 Composicioén quimica

Estudios fitoquimicos preliminares realizados en varios especimenes de la familia
Compositae entre los que se encontraba N. lobata, mostraron lactonas sesquiterpénicas
(68). De las hojas y tallos se han aislado tres germacrandlidos, uno de los cuales
corresponde a neurolenina B, mientras que los otros eran compuestos nuevos los cuales
fueron elucidados por métodos espectroscopicos denomindndoseles lobatina A (I) y
lobatina B (II) (69). Contiene ademés un nuevo flavonoide y once flavonoides ya
conocidos; cinco de estos flavonoides son derivados de la quercetagenina, cuatro

kamferoles y dos luteolinas. También se han aislado derivados del timol (70, 71).
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3.3.7.6 Toxicidad

El extracto acuoso administrado a ratones por via oral no presentd ningun signo de
toxicidad en dosis de 3 g/kg. El extracto de hojas y tallo ha mostrado cierta toxicidad y
actividad insecticida. En la India y Panama la planta ha sido empleada como veneno para

pescados (45, 53).
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4. JUSTIFICACION

La vaginosis producida por G. vaginalis presenta una alta incidencia en la poblacion
guatemalteca, siendo la causa mas frecuente de infecciones vaginales en mujeres entre 25 a
50 afios sin discriminacion de raza. Ha ido adquiriendo mayor importancia ya que se le ha
relacionado con el desarrollo de otras patologias como: enfermedad pélvica inflamatoria,
neoplasia intraepitelial del cervix, aborto, parto prematuro y el incremento en la
susceptibilidad de adquirir infeccion por VIH.

El tratamiento de la infeccion a través de productos sintéticos resulta para muchas
personas poco accesible, ya que la mayoria no tienen los recursos econdémicos necesarios
para comprar estos medicamentos, y ademas se les ha relacionado con una gran variedad de
efectos colaterales perjudiciales al paciente.

En Guatemala, principalmente en el area rural, existe cierta preferencia por la
medicina natural, por lo que los pacientes recurren al uso de plantas a las que se les
atribuyen propiedades curativas sin existir suficientes estudios que validen su uso. Por
otro lado es de esperarse que el uso de medicamentos naturales sea mas barato y accesible.

Considerando dichos problemas, tomando en cuenta la admirable diversidad de flora
y conocimiento etnobotdnico con la que cuenta Guatemala, es de particular importancia el
establecimiento de la acciéon de las plantas de uso medicinal para generar terapias
accesibles que permitan el control de la vaginosis bacteriana, contribuyendo asi a mejorar
la salud de la comunidad guatemalteca, ya que los productos naturales tiene menos efectos
secundarios, proporcionan salud integral y se producen localmente, lo cual los hace ser

mas accesible para la poblacion.
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5. OBJETIVOS

5.1 Objetivo general
Validar experimentalmente la accion farmacologica de siete plantas medicinales de

uso popular en el nororiente de Guatemala a las cuales se les atribuyen propiedades

curativas de infecciones vaginales.

5.2 Objetivos especificos
5.2.1 Establecer un cultivo de G. vaginalis y estandarizar un bioensayo para
determinar su actividad.

5.2.2 Determinar la actividad de siete extractos vegetales del nororiente de

Guatemala contra dos cepas de G. vaginalis.
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6. HIPOTESIS

Por lo menos una de las siete plantas medicinales utilizadas en el nororiente de

Guatemala para el tratamiento de vaginitis tiene actividad contra G. vaginalis.
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Plantas medicinales utilizadas en el nororiente de Guatemala en el tratamiento de

infecciones vaginales.

7.1.1 Muestra

Siete plantas utilizadas para el tratamiento de vaginitis en el nororiente de

Guatemala.

Materiales

Reactivos

Estandar de metronidazol

Medio de transporte (Stuart)

Caldo tripticasa soya

Agar Muller-Hinton

Agar Columbia-Acido Nalidixico (CNA)
Sangre humana O Rh positivo
Suplemento antibidtico

Solucioén salina

Agua destilada

Etanol

Equipo

Tubos de ensayo con tapon de rosca
Hisopos

Filtros de esterilizacion Millipore
Jeringas

Erlenmeyer

Probetas

Micropipeteador
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- Pipetas volumétricas
- Varillas de vidrio

- Cajas de petri

- Vasos de precipitar
- Microscopio

- Estufa

- Balanza analitica

- Autoclave

- Refrigeradora

- Congelador

- Campana de flujo laminar
- Incubadora

- Rotavapor

- Percolador

- Desecadora

7.2.3 Materiales
- Materia seca vegetal (< 10% de humedad), molida o picada.
- Cepas de G. vaginalis, obtenidas de pacientes de Ginecologia del Hospital

General San Juan de Dios y del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social

(IGSS).

7.3 Metodos
7.3.1 Seleccion de las plantas en estudio

Las plantas se seleccionaron mediante la recopilacion de la informacién obtenida
por CEMAT, a través de encuestas dirigidas a personas que conocen y utilizan plantas
medicinales para el tratamiento de infecciones vaginales. Se obtuvieron un total de 100
plantas, de las cuales se seleccionaron 7, de acuerdo a su accesibilidad, frecuencia de uso y

que no hayan sido sometidas a estudios previos. Se efectué una revision bibliografica de las
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plantas y se obtuvo el material vegetal que fue proporcionado por el Laboratorio de

Productos Fitofarmacéuticos FARMAYA, S.A.

7.3.2 Obtencion de extracto vegetal por percolacion

7.3.2.1 Preparacion de la materia vegetal seca (MVS)

Al obtener las plantas a estudiar se identificaron debidamente y se pusieron a secar

para luego molerlas. Ya molidas se pesaron 400 g si era densa (corteza, rizoma, semilla), o

se pesaron 100 g si eran hojas.

7.3.2.2 Llenado del percolador

Colocar en la punta del percolador un pedazo de algodéon no muy grande, de
manera que sirva de filtro.

Cortar un pedazo de papel filtro de forma circular y colocarlo cubriendo el fondo
del percolador.

Tapar la punta del percolador con un tapén pléstico.

Ya preparado el equipo se agrega la tercera parte de la cantidad pesada de MVS y
cubrir con etanol al 80 por ciento. Chequear que no queden burbujas, y si las hay,
hacer presion con una espatula para destruirlas.

Agregar el resto de MSV y cubrirla nuevamente con etanol al 80 por ciento,
verificar que no queden burbujas. Se debe rotular el percolador con nombre
cientifico de la planta, nombre comun, fecha y peso, y se deja reposar por 12-24
horas para que reacciones.

Pasado ese tiempo, se retira el tapon plastico y se deja gotear hasta que salga todo
el disolvente, y este se vuelve agregar en el percolador, esta operacion se repite
cinco veces antes de comenzar a concentrar en rotavapor.

Pasar el disolvente recogido al balon del rotavapor para concentrar.

7.3.2.3 Concentracion en Rotavapor

Encender el banio Maria y llevar la temperatura a 40°C
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Engrasar todas las bocas esmeriladas y armar el rotavapor segin instructivo
especifico

Succionar la solucion obtenida del percolador (alcohol + planta)

Conectar la bomba de vacio y el rotador e iniciar la destilacion del extracto hasta
llevar a consistencia semisolida

Verter el extracto concentrado en una caja de petri de vidrio debidamente tarada y
rotulada

Colocar en una desecadora durante 7-15 dias

Cuando el extracto tenga consistencia solida, pasar a viales debidamente tarados y
rotulados

Calcular el rendimiento del extracto y guardar en viales o recipientes herméticos a

4°C (65).

Obtencion de las cepas de G. vaginalis

Para la obtencion de las cepas nativas de Guatemala, se consiguid la autorizacion

del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social y del Hospital General San Juan de Dios

para realizar un muestreo de las pacientes que asisten por infecciones vaginales.

El muestreo se realiz6 de la siguiente manera:

Primero se verifico que la sintomatologia y aspecto del flujo vaginal de la paciente

indicaran que la causa de la infeccion posiblemente fuera G. vaginalis. Luego se procedio a

la toma de muestra, siguiendo las siguientes indicaciones:

La paciente debe llegar al laboratorio sin haberse bafiado y sin haberse colocado

ningiin medicamento, polvos, crema en la vagina o estructuras externas del genital.

Ademas debe tener por lo menos 3 dias sin tomar antibidtico o antimicotico.

- Es muy importante preguntar a la paciente si ha tenido relaciones sexuales. Si la

paciente aun no ha tenido relaciones sexuales o si se trata de una nifia, jamas utilizar

un espéculo para la toma de muestra.

- Pedir a la paciente que se quite su ropa interior y zapatos, que se suba a la camilla, que

se acueste con los gluteos en la orilla y que suba las piernas a los estribos.
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- Localizar la vagina e introducir lentamente el espéculo hasta el fondo, abrir el espéculo
e iluminar la vagina con una luz.

- Con un hisopo estéril tomar la muestra del cuello del utero o de la vagina, dependiendo
de donde provenga el flujo. El hisopo debe frotarse firmemente en el area escogida.

- Colocar el hisopo en el medio de transporte y luego de haberse recolectado todas las
muestras del dia, se llevaban lo antes posible al Departamento de Citohistologia de la
Facultad de Ciencias Quimicas y Farmacia para realizarles las pruebas de
identificacion

- Primero se realiz6 la siembra de las muestras en el medio de cultivo CNA en doble
capa (Anexo 13.5), colocando el inoculo con el hisopo y luego estriando con un asa en
argolla, las cajas sembradas se colocaron en una jarra con candela y se incubaron a
36°C durante 24 horas.

- Pasado el tiempo se observo el crecimiento obtenido en las cajas y se seleccionaron las
colonias pequefias que presentaban B-hemolisis, estas se resembraron para purificar la

cepa y se les realizaron las prueba de identificacion de G. vaginalis (Anexo 13.2).

7.3.4 Evaluacion de la actividad de los distintos extractos ante G. vaginalis
7.3.4.1 Preparacion de cajas con agar-extracto

- Primero, se prepar6 una solucion de cada extracto con una concentracion de
10 mg/ml, disolviendo 0.04 g de extracto en 4 ml de etanol al 50 por ciento.

- Esta solucion se esterilizo por filtrado con Millipore (0.2 um), y se le efectué una
prueba de esterilidad en agar Muller-Hinton.

- Luego se preparo el agar CNA con sangre humana y se procedié a colocar en cajas
de petri 1 ml de la solucion de extracto disuelto y 9 ml del agar, obteniendo una
concentracion final de extracto de 1 mg/ml.

- Se dejaron solidificar las cajas y se incubarén a 36°C durante 24 horas para

comprobar su esterilidad.
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7.3.4.2 Preparacion del inoculo

Ya purificadas e identificadas las cepas, se inoculé una asada de cada cultivo puro
en un tubo con 5.0 ml de caldo tripticasa soya y se incubaron a 36°C durante
48 horas.

Luego se realiz6 una dilucion 1:100, diluyendo 0.05 ml de la suspension anterior en

4.95 ml de solucion salina estéril, obteniendo el indculo a utilizar.

7.3.4.3 Determinacion de la actividad ante G. vaginalis

Se inocul6 en las cajas con agar-extracto una asada de cada cepa, haciendo cuatro
repeticiones por cepa.

Se dejaron reposar durante 5 a 10 minutos y se incubaron en anaerobiosis a 36°C
durante 24 horas.

Como control negativo se utiliz6 una caja con 9 ml de Agar CNA con sangre
humana y 1 ml de etanol al 50 por ciento.

Como control positivo se utiliz6 una caja con 9 ml de Agar CNA con sangre

humana y 1 ml de estaindar de metronidazol

7.3.4.4 Interpretacion de resultados

Si hubo crecimiento homogéneo a lo largo del indculo, se interpreto como
ACTIVIDAD NEGATIVA.

Si no hubo crecimiento homogéneo a lo largo del indculo, se interpreto como
ACTIVIDAD POSITIVA

Si hubo presencia de microorganismos fuera del indculo, se interpreto como
CONTAMINACION

A los extractos que presentaron actividad positiva se les determino Ia

Concentracion Minima Inhibitoria

7.3.4.5 Determinacion de la Concentracion Inhibitoria Minima (CIM)

Se prepararon cajas de petri cuadriplate con las siguientes diluciones de los

extractos:
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3.6 ml de agar CNA + 0.4 ml de solucidn de extracto = 1.0 mg/ml
3.8 ml de agar CNA + 0.2 ml de solucidn de extracto = 0.5 mg/ml
3.9 ml de agar CNA + 0.1 ml de solucién de extracto = 0.25 mg/ml

Un cuadrante con 4.0 ml de agar CNA como control negativo

- En cada uno de los cuadrantes se inocularon tres estrias de la cepa y se incubaron

en anaerobiosis a 36°C durante 24 horas.

- La interpretacion de los resultados se realizd siguiendo los mismos criterios

presentados en el inciso anterior.

7.3.5 Disefio experimental

7.3.5.1 Tipo de estudio: Experimental
7.3.5.2 Variables de interés:

Variable independiente: Plantas utilizadas para el tratamiento de vaginitis en el

nororiente de Guatemala.

Variable dependiente: La actividad contra G. vaginalis de los extractos

etanolicos de las plantas seleccionadas.

7.3.5.3 Interpretacion de resultados:

a) Demostracion del tamizaje:

Si habia crecimiento homogéneo a lo largo del inoculo: Actividad Negativa.

Si no habia crecimiento homogéneo a lo largo del indculo: Actividad Positiva.
Si habia presencia de microorganismos fuera del in6culo: Contaminacion.

Se realizo6 para cada ensayo, cuatro repeticiones, lo cual constituye un
porcentaje de error menor de 10 (a = 10), si se obtuvo el efecto deseado en las

cuatro repeticiones

b) Determinacion de la Concentracion Minima Inhibitoria (CIM)

A los extractos que presentaron actividad positiva se les determino la

Concentracion Minima Inhibitoria (CIM) preparando diluciones de cada extracto en

agar de 1 mg/ml, 0.5 mg/ml y 0.25 mg/ml. Los resultados se reportaron igual que

en el tamizaje.
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8. RESULTADOS

Seleccion de las plantas
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Se seleccionaron siete plantas utilizadas en el nororiente de Guatemala para el

tratamiento de vaginitis, de acuerdo a su accesibilidad, a su frecuencias de uso y que no

habian sido sometidas a estudios previos. Los nombre comunes, cientificos y los usos que

se les dan a estas plantas se describen en la tabla No.1.

Tabla 1

Descripcion de las plantas seleccionadas

NOMBRE
CIENTIFICO

NOMBRE
COMUN

LUGAR DE
ORIGEN

USOS
ATRIBUIDOS

Baccharis trinervis
(Lam.)Persoon

Cornutia pyramidata L.

Neurolaena lobata
(L)R.Br.

Quercus crispifolia
Trealese

Stachytarpheta
cayennensis L.Rich

Sterculia apetala Karst.

Tabebuia rosea
(Bertol.)DC.

Barba fina, Santo
Domingo, crucito

Flor lila, hoja de

zope

Tres puntas, mano
de lagarto,
tabaquillo

Encino, roble,
roble amarillo

Verbena, San
Diego verbena

Castano, bellota

Matilisguate, roble
blanco, yaxte

Alta Verapaz, Baja
Verapaz, [zabal, Petén

Alta Verapaz, Izabal,
Chiquimula, Jutiapa, El
Progreso

Alta Verapaz, Petén,
Chiquimula, Izabal,
Quetzaltenango,
Suchitepéquez

San Marcos, Jalapa, Alta

Verapaz

Alta Verapaz, Izabal,
Chimaltenango, Petén

Alta Verapaz, Zacapa, El
Progreso, Petén

Alta Verapaz, Petén, El
Progreso, Zacapa

Lesiones ulcerosas,
infecciones vaginales

Dolor de cuerpo,
diabetes, flujos vaginales

Infecciones intestinales,
diabetes, procesos
fébriles, leucorreas,
diurético, malaria.

Diarreas, anemia, mal de
orin, flujos vaginales,
resfrid

Fiebre amarilla,
alteraciones nerviosas,
enfermedades venéreas

Antiasmatico, resfrio,
antirreumatico, flujos
vaginales

Malaria, diarrea, anemia,
infecciones vaginales.
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8.2  Obtencion de extractos

Se prepararon extractos etandlicos de siete plantas de uso medicinal, recolectadas en
los departamentos del nororiente de Guatemala, obteniéndose el porcentaje de rendimiento
del extracto etanolico de cada una basdndose en la relacion del peso inicial de la materia

vegetal seca y el peso final del extracto tal como se aprecia en la tabla No.2.

Tabla 2

Rendimiento del proceso de extraccion de las plantas

NOMBRE PARTE No. PESO EXTRACTO PORCENTAIJE DE

DELA DE LA DE INICIAL ETANOLICO RENDIMIENTO
PLANTA PLANTA  HERBARIO® () () (%)

UTILIZADA

B. trinervis Tallo 643 160 55.21 34.50
C. pyramidata Hoja 724 440 68.83 15.60
N. lobata Hoja 458 250 59.00 23.60
Q. crispifolia. Tallo 754 150 8.41 5.60
S. cayennensis Hierba 501 180 30.33 16.85
S. apetala Hoja 280 250 25.55 10.22
T. rosea Hoja 343 240 24.40 10.10

* Herbario del Laboratorio de Productos Fitofarmacéuticos FARMAYA, S. A.

8.3  Actividad contra G. vaginalis

En el tamizaje preliminar se observé que a una concentracion de 1mg/ml, los
extractos etanolicos de C. pyramidata, Q. crispifolia y N. lobata no presentaron actividad
contra G. vaginalis. Mientras que los otros extractos, B. trinervis, S. cayennensis, S.
apetala y T. rosea si presentaron actividad contra G. vaginalis. Estos resultados se observan

en la tabla No.3.
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Tabla 3
Tamizaje de la actividad de los extractos etandlicos contra G. vaginalis (1 mg/ml)

EXTRACTO ETANOLICO ACTIVIDAD CONTRA G. vaginalis

B. trinervis +
C. pyramidata -
N. lobata -
Q. crispifolia. -
S. cayennensis

S. apetala

+ o+ o+

T. rosea

A los extractos etanodlicos que en el tamizaje demostraron tener actividad positiva
contra G. vaginalis, se les determindé la Concentracion Inhibitoria Minima (CIM)
obteniéndose como resultado que S. apetala demuestra actividad a una concentracion de
Img/ml, B. trinervis, S. cayennensis y T. rosea presentaron actividad a una concentracion

de 0.5mg/ml. Estos resultados se observan en la tabla No.4.

Tabla 4
Concentracion Minima Inhibitoria (CIM) de la actividad contra G. vaginalis de los
extractos etandlicos (mg/ml)

EXTRACTO ETANOLICO  CONCENTRACION MINIMA INHIBITORIA (mg/ml)

B. trinervis 0.5
S. cayennensis 0.5
S. apetala 1

T. rosea 0.5
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9. DISCUSION DE RESULTADOS

En la Tabla 1 se puede observar que las siete plantas seleccionadas para el estudio
cumplen con los requerimientos necesarios ya que son utilizadas por la poblacion del
nororiente de Guatemala para tratar diversos tipos de problemas vaginales como leucorreas,
infecciones, flujos vaginales y enfermedades venéreas.

En la Tabla 3 se presentan los resultados obtenidos del tamizaje realizado con los
extractos etandlicos contra G. vaginalis, encontrandose que de los siete extractos tres no
presentan actividad, C. pyramidata, Q. crispifolia y N. lobata, a pesar de que en esta region
del pais se utilizan para tratar infecciones vaginales. La inactividad de Neurolaena lobata
fue inesperadas, ya que esta planta ha sido sometida a varios estudios en los cuales se le ha
comprobado actividad contra bacterias como E. coli, P. aeruginosa, S. aureus, S. pyogenes,
Salmonella typhi, y también ha presentado actividad contra protozoos como Leishmania
mexicana, Trypanosoma cruzi y T. vaginalis. Al tener conocimiento de las grandes
propiedades de esta planta se esperaba obtener un resultado positivo contra G. vaginalis.

Por otro lado, cuatro de los siete extractos etandlicos presentaron actividad
moderada, B. trinervis, S. cayennensis, S. apetala y T. rosea. Al confirmar la actividad de
estos cuatro extractos contra G. vaginalis, se les determin6 la CIM (Tabla 4), observandose
que B. trinervis, S. cayennensis y T. rosea presentan una CIM de 0.5 mg/ml.

Comparando estos resultados con los porcentajes de rendimiento obtenidos por estas
plantas (Tabla 2), se puede decir que B. trinervis es la planta mas importante ya que su
porcentaje de rendimiento es el mayor de las siete plantas y presenta actividad contra
G. vaginalis a una concentracion de 0.5 mg/ml, lo que la hace la planta mas efectiva del
estudio realizado.

Los extractos de B. trinervis, S. cayennensis y T. rosea presentan una actividad
moderada contra G. vaginalis, inhibiendo su crecimiento a una CIM de 0.5 mg/ml, por lo
que solamente puede validarse su uso comunitario en preparaciones casera, no para
preparaciones farmacéuticas, debido a que su concentracion inhibitoria no alcanza los

valores aceptados para la elaboracion de medicamentos.
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La obtencion de estos resultados confirma la hipdtesis planteada y dan pie para
continuar realizando estudios sobre la actividad farmacologica que presenta la variedad de
flora existente en nuestro pais, no solo para tratar infecciones vaginales sino también para
otros tipos de patologias y asi seguir validando su uso proporcionando a la poblacion
nuevas opciones de tratamientos confiables y accesibles.

Esta investigacion aportd datos importantes confirmando la actividad de cuatro
plantas utilizadas por la poblacion del nororiente de Guatemala para el tratamiento de

vaginitis, validando su uso comunitario.
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10. CONCLUSIONES

De los siete extractos etandlicos estudiados en el tamizaje, tres no presentaron
actividad contra G. vaginalis a una concentracion de 1 mg/ml, siendo estos los de

C. pyramidata, Q. crispifoliay N. lobata.

Los extractos etandlicos de B. trinervis, S. cayennensis, S. apetala y T. rosea, si
presentaron actividad contra G. vaginalis a una concentracion de 1 mg/ml, en el

tamizaje realizado.

Los extractos etanolicos de B. trinervis, S. cayennensis y T. rosea, poseen actividad

contra G. vaginalis a una CIM de 0.5 mg/ml.

En la determinaciéon de la CIM, el extracto etandlico de S. apetala presentd

actividad contra G. vaginalis a una CIM de 1 mg/ml.

La actividad contra G. vaginalis presentada por B. trinervis, S. cayennensis y T.
rosea, fue moderada por lo que se valida su uso popular, lo que justifica su
aplicacion a nivel comunitario, pero no es promisoria para un nuevo medicamento o

para explotacion farmacéutica.
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11. RECOMENDACIONES

Investigar la actividad de los extractos etanolicos contra otros agentes causales de

infecciones vaginales.

Someter a los extractos etanolicos con actividad, contra diferentes cepas de G.
vaginalis, para proporcionar alternativas de tratamiento en cepas resistentes a los

antibioticos rutinarios.

Realizar estudios que permitan determinar la preparacion popular més aceptada y
efectiva de las plantas con actividad positiva, propiciando que estas sean utilizadas

de una forma mas eficiente y eficaz.

Continuar con las investigaciones sobre los usos medicinales atribuidos a la gran
diversidad de flora Guatemalteca, y asi poder seguir validando su uso
farmacoldgico, no solo para infecciones vaginales sino también para cualquier otra

enfermedad.

Divulgar a través de los medios adecuados los resultados de la presente

investigacion, para darlos a conocer a la poblacion del area estudiada.
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13. ANEXOS
13.1 Diferencias entre los géneros Haemophilus, Gardnerella y otros afines.
PROPIEDAD  Gardnerella Haemophilus Lactobacillus Actinobacillus Cardiobacterium

Tincién de Gram
Reduccion de
nitratos

Indol

Ureasa

Catalasa

Oxidasa

Glucosa

B hemdlisis agar-
sangre humana
Sensibilidad a
Trimetroprim

G + C del DNA

v

42-44

- +

+ -

V -

v

V -

v

V -
38-44 34-53

40-43

59-60

V= variable entre las especies

13.2

Caracteristicas para la identificacion de Gardnerella vaginalis

PRUEBA RESULTADO %
B hemolisis en agar CNA con
sangre humana + 99
Hidrolisis de hipurato + 90
Hidrolisis del almidon + 100
Oxidasa - 100
Catalasa - 100
Urea NR
Indol 90
Crecimiento en MacConkey - 100
Trimetroprim 5 mg S 100
Metronidazol 50 pg S 100
Sulfonamida 1 mg R NR

NR= No registrado
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13.3  Caracteristicas quimicas del metronidazol

H—C—N
| ™\ C—CH; 1-(B-hidroxietil)-2-metil-5-nitroimidazol
OzN—C—N / C6H9N3O
|
CH,CH,OH

Se presenta en forma de cristales de color crema.

Su punto de fusion es de 158 - 160 °C

Su peso molecular es de 171.16

Solubilidad: En agua 1%, en etanol, éter, cloroformo aproximadamente 0.5%
Es soluble en acido diluido

13.4  Diagrama del Mecanismo de accion del metronidazol

H—C—N
™~ C—CH; Metronidazol
OzN—C—N /
|
CH,CH,0OH

Membrana celular

Glicolisis

A
l NAD+

R-NO2 ) \ /e‘v

Reduccidn a radical libre l,
NADH

R-NO2™

l Fermentacion
Dafio Quimico Anaerobia
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13.5  Medio de cultivo CNA (Columbia -colistina-acido nalidixico) en bicapa

En un erlenmeyer se disuelven 20 gramos de agar CNA en medio litro de agua destilada y
en otro erlenmeyer se disuelven otros 20gramos de agar CNA en medio litro de agua destilada,
ambos se calientan sin llegar a ebullicion. Se esterilizan en autoclave a 120 °C durante 20 minutos.

Ya esterilizados se espera que lleguen a una temperatura de 45 °C y a un erlenmeyer se le
agrega una solucidn antibidtica con gentamicina y anfotericina B y al otro erlenmeyer se le agrega
la solucion antibidtica y 5% de sangre humana (G. vaginalis hemoliza sangre humana pero no de
carnero, conejo o caballo).

En cajas de petri estériles se agrega una fina capa del agar sin sangre humana y cuando se
solidifica se le agrega encima una capa de agar con sangre humana. Se dejan solidificar y se
refrigeran hasta su uso.
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