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Toxicidad sub-crénica y prueba de irritabilidad ocular del extracto acuoso
de las hojas de Plantago major (Plantaginaceae)
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Abstract: For the sub-chronic toxicity an aqueous preparation of Plantago major leaves was tested in 20 male
NGP mice, with an average weight of 20.15 g and separated in two groups of ten individuals each. The dose used
was 2000 mg/kg and the control group received 0.5 ml of distilled water. The extract administration was done
daily during five days at week for a total period of 40 days. Signs of sub-chronic toxicity were observed in the
days two and 12 of treatment. No significant change in corporal weight was observed. The ocular irritation was
tested in five New Zeland male rabbits, with an average weight of 3.640 kg. The dose used was a 200 ul the
preparation (100 mg/ml) of Plantago major leaves, instill into the right eye and the control was used the left eye
instill 200 pl of distilled water. The administration was done daily during five days. The extract shows no sig-

nificant irritation during the observation period.
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Una de las plantas utilizadas en la medici-
na popular en Costa Rica es Plantago major,
conocida como “llantén”. Esta planta pertenece
a la familia Plantaginaceae y se caracteriza por
tener una baja altura, de 10 a 60 cm, con rizo-
ma corto, grueso y fibroso. Las hojas son gla-
bras, de color verde, basales, con siete
nervaduras y dispuestas en roseta. Del medio
de ésta, surgen varios escapos floreales simples
y erectos, cada uno de los cuales lleva una es-
piga verde-amarillenta y se conocen cerca de
260 especies en el género (Alonso 1998).

Plantago major es oriunda de Europa,
Asia y norte de Africa, ampliamente distribui-
da en todo el mundo (Anénimo 1998), es una
de las pocas especies del género que ocurre en
las tierras bajas del trépico huimedo (Gupta et
al. 1995). En Costa Rica crece principalmen-
te en la Meseta Central, como Alajuela, San
José y Cartago, aunque se ha observado culti-

vada en la regién Atlantica (Ocampo y Maf-
fioli 1987).

Fue una planta muy utilizada desde la an-
tigiiedad, junto al llantén menor. La denomina-
cién de psyllum a las semillas, proviene de la
palabra griega psylla que significa pulga, en
alusién a la forma y tamafio de las mismas, en
la antigiiedad se utiliz6 sobre todo en casos de
tos, diarreas y heridas (Alonso 1998).

Los principales componentes quimicos y
principios activos presentes en las hojas son
los mucilagos (arabinogalactana, ramno-galac-
turonana y glucomanana); flavonoides (apige-
nol y luteoldsido); cumarinas (esculetinalos);
pectina, taninos, acidos fenolcarboxilicos (clo-
rogénico, neoclorogéncio, gentisico, protoca-
téquico), sales minerales (Si, Zn, K);
(Anénimo 1998) alcaloides (indicaina, planta-
gonina); manitol, sorbitol, emulsina, invertina
y saponinas (Alonso 1998).
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La decoccién de la hoja ha demostrado
poseer efecto diurético suave en animales de
laboratorio (Caceres et al. 1987). A la hoja y
la raiz se le atribuye actividad antiespasmédica
sobre el {leon aislado de cobayo y propiedad
analgésica en el modelo de dolor inducido por
inyeccion de carragenina (Quiroz y Reis 1989)
y los extractos acuoso y metandlico de las ho-
jas mostraron actividad antiulcerogénica en el
modelo de ulcera inducida por estrés de inmer-
sion en ratas (Yesilada er al. 1993).

En entrevistas etnobotdnicas realizadas en
el Valle Central de Costa Rica, se menciona el
uso de las hojas en cocimiento o restregadas en
agua fria para aliviar afecciones hepatica, dia-
rrea y vomito. En gargarismo para dolor de
garganta. El jugo de las hojas dentro del ojo se
utiliza como colirio, en las cataratas y las nu-
bes de los 0jos, como también en conjuntivitis
(Ocampo y Maffioli 1987). El zumo de la hoja
o su infusion tiene un uso significativo en pai-
ses del Caribe para la conjuntivitis (Robineau
1995).

En el presente estudio se informan y dis-
cuten los resultados obtenidos a partir de la ad-
ministracion via oral, del extracto acuoso de
las hojas de P. major en ratones albinos y su
efecto al ser instilado en el ojo de conejos.

MATERIALES Y METODOS

Recoleccion del material botanico: El
material botanico fue recolectado por el Insti-
tuto Nacional de Biodiversidad (INBio) en no-
viembre de 1995, en las siguientes
coordinadas: 9°54°45”” N — 84°05°55” W, alti-
tud 1100-1200 m.s.n.m. Del material recolec-
tado se deposit6 una muestra del material en el
Herbario del INBio bajo el numero testigo
402 VR.

Preparacion del extracto: Se recibid
1.039 kg de hojas frescas congeladas, se licua-
ron en 1.3 L de agua destilada, se llev6 a 80°C
por espacio de 30 min, se filtré a través de ga-
sa y se obtuvo 20.93 g de liofilizado de color
ceniza claro. Se prepard una solucién de 10 g
de liofilizado disuelto en 50 ml de agua desti-

lada para un preparado con una concentracién
de 200 mg/ml.

Preparacion de los animales

Prueba de toxicidad subcrénica por via
oral: Se utilizaron 20 ratones albinos, machos,
de la cepa NGP. Los animales fueron distribui-
dos en dos grupos de diez ratones, el promedio
de peso corporal fue de 20.15 + 0.059 g para el
grupo que recibio6 el tratamiento de 2000 mg/kg
de peso y de 21.62 + 0.03 g para el grupo que
recibié 0.5 ml de agua destilada como control,
ambas administraciones por via oral.

Los tratamientos fueron suministrados
diariamente por 5 dias consecutivos por sema-
na durante un periodo total de 40 dias. Las ob-
servaciones de los pardmetros utilizados
fueron realizadas utilizando el esquema polidi-
mensional de Irwin (Anénimo 1995).

Prueba de irritabilidad ocular: Se utili-
zaron 5 conejos de la cepa New Zeland, ma-
chos con peso promedio de 3640 + 167.33 g.
Se instilé el ojo derecho con 200 ul del prepa-
rado acuoso filtrado y el ojo izquierdo con
200 pl de agua destilada. La instilacion se rea-
liz6 diariamente por un periodo de 5 dias con-
secutivos y las observaciones se realizan
diariamente.

RESULTADOS

Prueba de toxicidad sub-crénica por
via oral: No se presenté mortalidad con la
dosis administrada de 2000 mg/kg del liofili-
zado del extracto acuso de las hojas de P. ma-
Jjor, sin embargo, a partir del segundo dia de
la administracion del tratamiento, los anima-
les presentaron disminucidn del reflejo de en-
derezamiento, a partir del dia 12 disminucién
en la reacciéon de alarma y de la actividad
prensil anterior y posterior, manteniéndose
estos efectos hasta el final del ensayo. Al fi-
nal del tratamiento (40 dias) el peso prome-
dio del grupo que recibid el tratamiento fue
de 31.19 £ 4.74 gy de 31.14 £ 4.37 g para el
grupo control.
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Prueba de irritabilidad ocular: No se
observo irritabilidad ocular en ninguna de las 5
administraciones del extracto acuoso obtenido
por decoccién e instilado sobre el ojo de cone-
jos albinos.

DISCUSION

Los resultados obtenidos por la adminis-
tracion via oral del extracto acuoso de las ho-
jas de P. major en ratones, presentd una leve
actividad depresora sobre el sistema nervioso
central, manifestandose a través de una dismi-
nucioén del reflejo de enderezamiento, de la ac-
tividad prensil anterior y posterior y de la
reaccion de alarma, sin manifestarse cambios
en el peso corporal de los animales, mds que
los esperados de aumento de peso.

Estos resultados coinciden con otros estu-
dios que han demostrado, que el extracto acuo-
so de esta planta produce efectos centrales en
ratas, manifestdndose a través de la pérdida del
reflejo auricular, pasividad, bradipnea y enof-
talmos, ademds de hipotensién arterial (Rosa-
Pinto y Varahona 1986).

Otros trabajos han sefialado el efecto hipo-
tensor de ésta planta, tal es el caso del extracto
acuoso de hojas de llantén, que administrado
en dosis acumulativas (80, 160, 320 y
640 mg/kg) por via intragdstrica en ratas Wis-
tar produjo un ligero descenso de la presion ar-
terial, mientras que por via intravenosa (10, 20,
40 y 80 mg/kg) mostré hipotension arterial,
efecto que fue bloqueado por difenhidramina.
(Cambar et al. 1983). Este efecto hipotensor
puede estar relacionado con las manifestacio-
nes depresoras del sistema nervioso central en-
contradas en el presente estudio durante la
administracién sub-crénica.

Es importante mencionar que el uso oral
de las partes aéreas de llantén, no provocé
efecto nefrotéxico en el ratén infante (Berge-
ron 'y Goulet 1980), ni el extracto hidroalcohé-
lico crudo de las hojas posee actividad
hipoglicémica, efecto demostrado en ratas nor-
moglicémicas (Caceres et al. 1987), estos da-

tos son relevantes, al considerarse el aspecto
toxicoldgico y de posibles efectos secundarios,
respectivamente, en el uso de algunas plantas
medicinales.

La DL, obtenida a partir de extractos to-
tales de “llantén”, administrados a ratas por via
intraperitoneal fue de 1 g/kg y administrado
por via oral mayor a 4 g/kg En todos los casos,
el resultado fue un indicador de muy baja toxi-
cidad (Marcov et al. 1980). El “Food and Drug
Administration” (FDA) ha clasificado esta es-
pecie como una hierba de seguridad no defini-
da (Duke 1985).

La ausencia de irritabilidad ocular, con la
administracién del preparado acuoso sobre el
ojo de conejos albinos, sugiere que este prepa-
rado es relativamente seguro para su aplica-
cién como colirio.

RESUMEN

Se utilizaron 20 ratones albinos de la cepa NGP, ma-
chos, distribuidos en dos grupos de diez ratones cada uno
con peso promedio de 20.15 +0.059 g los animales que re-
cibieron el tratamiento (2000 mg/kg) y de 21.62 £ 0.03 g
los animales que recibieron el control (0.5 ml de agua de-
sionizada). Todos los tratamientos fueron administrados
diariamente durante 5 dias consecutivos por semana du-
rante un periodo total de 40 dias. No se presentd mortali-
dad con la dosis administrada por via oral, sin embargo los
animales presentaron disminucién del reflejo de endereza-
miento, de la actividad prensil anterior y posterior y de la
reaccion de alarma. Para la prueba de irritabilidad ocular
se utilizaron 5 conejos de la cepa New Zeland, machos
con peso promedio de 3.640 Kg. Se inoculé el ojo derecho
con 200 pl del preparado acuoso (100 mg/ml) y el ojo iz-
quierdo se instil6 con 200 pl de agua destilada. La inocu-
lacion se realizé diariamente por un periodo de 5 dias
consecutivos, no se observo ninguna manifestacién de irri-
tabilidad ocular en el ojo de los conejos.
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