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RESUMEN

La mayor parte de las afecciones respiratorias son causadas por agentes infecciosos, por ello, las plantas
medicinales y los productos naturales obtenidos de las mismas que poseen actividad antiséptica, son
especialmente eficaces en su tratamiento y en la prevencion de complicaciones. Esto cobra especial
interés teniendo en cuenta el considerable aumento de aparicion de resistencias de los microorganismos
frente a los antibidticos, lo que supone un auténtico problema de salud en la poblacion. De todas estas
plantas, las mds empleadas son las que contienen aceites esenciales y productos resinosos. Hace unos
meses se publico en esta seccion un articulo sobre los tomillos como especies expectorantes y para tratar
otras enfermedades del tracto respiratorio. En este articulo vamos a presentar el eucalipto, una especie
de gran importancia por la amplia utilizacion de sus hojas y del aceite esencial producto de las mismas.

Con el nombre de eucalipto, también eucaliptus, se
e Hlaiche 1 conoce a un gran numero de especies arboreas
: \ pertenecientes al género Eucalyptus L’'Heritier de la
familia Mirtaceas (alrededor de 900 especies, de las
cuales mas de 300 contienen en sus hojas aceite
esencial). En su mayor parte son de origen australiano
y de Tasmania, en la actualidad introducidas en
numerosas partes del mundo de clima subtropical o
mediterrdneo, para su utilizacién industrial como
fuente para la obtencién de madera, papel y diferentes
compuestos quimicos, asi como por su valor
ornamental. Uno de los principales paises productores
de Eucalyptus globulus es Espafia. El origen de su
cultivo en nuestro pais parece ser debido a un
misionero que procedente de Australia introdujo en
Galicia en el siglo XIX semillas de estas especies.

Son arboles dioicos de porte muy elevado, con corteza
lisa de color grisaceo facilmente exfoliable en [dminas.
Las hojas, perennes, de color verde grisaceo,

[ teucatyptus gobutuws.  Bucalyptus globulus, Labil. presentan dimorfismo foliar muy claro. Las situadas en
‘B, Eucalyplus robuste.  Euecalyplus robusta Smith. L, . L.
i ramas jovenes o en injertos de ramas viejas son
opuestas, sésiles, con limbo horizontal oval y delgado,
recubiertas por una capa cerosa. Las situadas en ramas viejas son alternas, con peciolo retorcido y

arrugado (2-3 cm), enteras, coridceas, glabras, con limbo de forma eliptica o ligeramente falciforme,
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relativamente grueso (de hasta 25 cm de longitud y 5 cm de ancho), que cuelga verticalmente. El nervio
central es de color verde-amarillento, los laterales son mas finos y se anastomosan en el borde
formando una linea continua. Tanto en el haz como en el envés se observan pequefias manchas de color
pardo oscuro distribuidas irregularmente y gldndulas secretoras con el aceite esencial. Posee flores
solitarias, cortamente pedunculadas, con sépalos ausentes y pétalos soldados formando una estructura
semiesférica que al desprenderse deja a la vista numerosos estambres largos curvados hacia el interior.
Como frutos presenta capsulas globosas con cuatro costillas, mas agudas en la base.

En farmacia se utilizan las hojas desecadas procedentes de ramas viejas. En la 52 edicién de la RFE
figuran dos monografias relacionadas con el eucalipto, una dedicada a las hojas (Eucalypti folium) y otra
al aceite esencial extraido de las mismas (Eucalypti aetheroleum).

Las hojas, segun la farmacopea son las “Hojas desecadas, enteras o cortadas, de las ramas mas viejas de
Eucalyptus globulus Labill.” definiendo que deben contener “como minimo 20 mL/kg de aceite esencial
para la droga entera (droga anhidra) y como minimo 15 mL/kg de aceite esencial para la droga cortada
(droga anhidra)”. Este aceite presenta un olor fuerte, balsamico, aromatico y sabor ligeramente amargo
que deja sensacion de frescor en la boca.

|II

Por su parte el aceite esencial es el “obtenido por destilacidn en corriente de vapor y posterior
rectificacion a partir de hojas frescas o ramitas terminales frescas de varias especies de Eucalyptus ricas
en 1,8-cineol. Las especies utilizadas principalmente son Eucalyptus globulus Labill., Eucalyptus
polybractea R.T. Baker y Eucalyptus smithii R.T. Baker.” Es un liquido incoloro o de color amarillo palido
que se oscurece con la luz o tras un almacenamiento prolongado. Igual que las hojas, desprende un olor
aromatico intenso a 1,8 cineol. El sabor es acre, picante, algo amargo seguido de una sensacién de
frescor. Las hojas son recolectadas durante todo el afio, preferentemente entre los meses de abril y

septiembre.

CH3 En cuanto a su composicion quimica, las hojas poseen como principal
responsable de su actividad un aceite esencial (1-3,5%) mayoritariamente
constituido por 1,8-cineol o eucaliptol (70-85%). Ademas contiene terpineol,
hidrocarburos monoterpénicos (a y 3-pineno, p-cimeno, limoneno, etc.),

O aldehidos (mirtenal) y cetonas (carvona) y pequefias cantidades de
sesquiterpenos. Unas 20 especies del género Eucalyptus contienen mas de
un 70% de cineol. Se han identificado también en las hojas taninos (>11%),
flavonoides (derivados del quercetol, del kenferol, etc.), acidos fendlicos
(caféico, ferulico, galico), triterpenos y derivados del floroglucinol

H3C CH3 (euglobales y macrocarpales).

Las hojas del eucalipto se han empleado popularmente tanto por via oral como inhalatoria, para tratar
afecciones respiratorias como resfriados, dolor de garganta, faringitis, gripe, bronquitis, sinusitis, asma,
neumonia, etc. y también para disminuir la fiebre y en casos de dolores o rigidez muscular, neuralgias,
etc. Topicamente se ha utilizado en heridas, Ulceras, etc. Estas propiedades se atribuyen a su aceite
esencial, especialmente a la presencia de cineol, y en menor medida de o y 3-pineno, y limoneno. El
aceite esencial se elimina por via pulmonar ejerciendo asi su accién antiséptica y expectorante, es
también antitusivo.

En medicina tradicional las hojas de eucalipto se utilizan ademds en el tratamiento de la diabetes en
América del Sur, Africay en Iran.



A pesar de ser una droga vegetal muy conocida y empleada tradicionalmente desde la antigliedad en
diversos paises (incluido Espafia), principalmente para afecciones del aparato respiratorio, los ensayos in
vitro e in vivo realizados para evaluar esta actividad no son muy numerosos. La mayoria se dedican al
estudio de su actividad antioxidante y antimicrobiana.

Respecto a los ensayos clinicos publicados hasta el momento, son muy pocos. Los que existen se
refieren a las propiedades antisépticas del aceite esencial y de sus componentes, principalmente en la
cavidad bucofaringea, justificando su presencia como componente en dentifricos, y a la eficacia clinica
de algunos de sus principios activos sobre patologias respiratorias.

Los trabajos que se comentan a continuacion se refieren Unicamente a E. globulus ya que es la droga
oficinal.

La actividad antimicrobiana se ha estudiado tanto con diversos extractos de las hojas, como con el
aceite esencial obtenido por hidrodestilacién de las mismas y con algunos componentes aislados. Todos
han demostrado poseer actividad antibacteriana y antifiingica, asi como acaricida e insecticida.

Se estudid la actividad antibacteriana de un extracto metanélico de hojas de eucalipto sobre bacterias
patogenas aisladas de 200 pacientes de entre 15y 62 afios, afectados de faringitis y otras infecciones
respiratorias, hospitalizados en dos hospitales de Iran. Se aislaron 56 cepas de Staphylococcus aureus,
25 de Streptococcus pyogenes, 12 de Streptococcus pneumoniae y 7 de Haemophilus influenzae. Los
resultados permiten observar una evidente actividad antibacteriana con una inhibicién del crecimiento
en el 50% de las muestras, pero los autores de este estudio recomiendan realizar mas ensayos con
extractos de hojas en infecciones respiratorias.

Posteriormente, se ha estudiado la actividad antibacteriana y antiviral de un preparado comercial de E.
globulus (sin indicacién de la concentracidn de aceite esencial en el envase) frente a 120 cepas de
Streptococcus pyogenes, 20 de S. pneumoniae, 40 de S. agalactiae, 20 de Staphylococcus aureus, 40 de
Haemophilus influenzae, 30 de H. parainfluenzae, 10 de Klebsiella pneumoniae, 10 de
Stenotrophomonas maltophilia y dos virus (adenovirus y virus de la parotiditis). Todas las muestras
fueron obtenidas de pacientes con infecciones respiratorias. Las bacterias mas sensibles de las
estudiadas fueron H. influenzae, H. parainfluenzae y Stenotrophomonas maltophilia seguidas por
Streptococcus pneumoniae y S. agalactiae. No se observo actividad sobre K. pneumoniae. Sin embargo,
la eficacia frente a los virus fue muy baja, solo una leve actividad sobre uno de los virus estudiados.

El aceite esencial de E. globulus, inhibe el crecimiento tanto de bacterias Gram positivas como Gram
negativas, como por ejemplo, Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis, Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa, P. fluorescens o Salmonella typhi. Por regla general, las bacterias Gram positivas se han
mostrado mas sensibles al aceite esencial que las Gram negativas.

También se ha demostrado la eficacia del aceite esencial frente a cepas de Staphylococcus aureus
resistentes a meticilina. En un ensayo publicado en 2015 en el que se comparé la eficacia antimicrobiana
del aceite esencial de eucalipto con la de xilitol y papaina, utilizando como control positivo clorhexidina
al 0,5%, se ha observado una actividad del aceite superior al control frente a Staphylococcus aureus
(Gram positiva) y actividad semejante al control frente a Escherichia coli y Proteus vulgaris (Gram
negativas) y frente al hongo Candida albicans. No se detectd ninguna actividad de xilitol y papaina a las
concentraciones ensayadas sobre ninguna de las bacterias y solo una ligera actividad de la papaina
sobre el hongo.

En otro ensayo igualmente in vitro se comprobd la actividad antifingica, principalmente frente a
Candida albicans, siendo el aceite esencial mas eficaz que la nistatina utilizada como antifingico de
referencia.



También in vivo se ha demostrado que la administracién de hojas de eucalipto, junto con la dieta, en
ratas con diabetes inducida experimentalmente e infectadas con Candida albicans (los animales
diabéticos son mas susceptibles a las infecciones), ademas de mejorar la diabetes, inhiben el
crecimiento del hongo en higado y rifiones. Este efecto es muy marcado y se relaciona con los principios
activos antioxidantes y antimicrobianos del eucalipto, es decir, no solo los monoterpenos sino también
fenoles y taninos parecen estar implicados en el efecto antifungico.

Como ya se ha comentado, se considera que el cineol es el principal responsable de estas actividades,
pero otros componentes del aceite esencial y de las hojas también son activos y podrian actuar de
forma sinérgica. En otras partes de la planta también se han encontrado compuestos con actividad. Por
ejemplo, de una fraccion en acetato de etilo obtenida a partir de la corteza de pequefas ramitas de
Eucalyptus globulus, se aislé un derivado floroglucinico, eucaliptona G, que ha demostrado actividad
antibacteriana frente a Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus y Escherichia coli. Eucaliptona, otro
derivado del floroglucinol, ya habia sido aislado con anterioridad de un extracto etandlico de las hojas
de eucalipto, habiéndose comprobado su actividad frente a bacterias cariogénicas.

El aceite esencial de eucalipto posee actividad mucolitica actuando directamente sobre el epitelio
bronquial. Dicho aceite esencial y el cineol aislado han mostrado poseer actividad analgésica y
antiinflamatoria potente. El cineol inhibe la ciclooxigenasa y por ello, la sintesis de PGs. Un extracto de
E. globulus inhibié significativamente la produccion de NO inducida por LPS e IFN-gamma de manera
dosis-dependiente, no reduciendo la viabilidad celular a las dosis ensayadas.

También se ha observado que las hojas de eucalipto poseen actividad broncoespasmolitica y son
capaces de inhibir la liberacion de histamina en modelos de mastocitos, lo que podria ser util en el
tratamiento del asma y/o enfermedades alérgicas.

La actividad antidiabética de las hojas se ha comprobado en modelos animales con diabetes inducida
por administracién de estreptozotocina.

Entre los ensayos clinicos publicados relacionados con el aparato respiratorio, son de destacar cuatro
realizados por el mismo grupo de investigacidon en Alemania, en los que se empleé el componente
principal del aceite esencial de la hoja de eucalipto: 1,8-cineol, administrado en diferentes dosis,
durante distintos periodos de tiempo y para diversas afecciones respiratorias.

En el primero de ellos, ensayo prospectivo, aleatorizado, doble ciego y controlado frente a placebo,
publicado en el afio 2001, se evalud la eficacia antiinflamatoria de este compuesto en enfermos con
asma bronquial. Participaron 32 pacientes con asma severa pero estable de al menos 4 semanas previas
al estudio, sometidos a tratamiento corticoide de mantenimiento (prednisolona 5-24 mg/dia) y, algunos
de ellos, con tratamientos broncodilatadores concomitantes. A la mitad de los pacientes se les
administré 1,8-cineol a una dosis de 200 mg, 3 veces al dia, 20 minutos antes de las comidas, durante 12
semanas. A la otra mitad, grupo placebo, un preparado con idéntica forma farmacéutica pero sin cineol.
Los sintomas del asma fueron validados mediante escalas normalizadas (intensidad y frecuencia de
disnea, severidad de la tos). Los resultados mostraron que la administracién de 1,8-cineol conseguia
reducir significativamente la dosis de corticoesteroide necesaria para mantener estable la enfermedad,
en comparacién al grupo placebo. Ademas, el tratamiento fue muy bien tolerado pues solo se refirieron
como efectos adversos atribuibles a 1,8-cineol, acidez y gastritis en muy pocos pacientes.

En otro ensayo de similares caracteristicas, prospectivo, aleatorizado, doble ciego y controlado frente a
placebo, publicado en el afio 2004, se evalud la eficacia y seguridad de el mismo compuesto en 150
enfermos (75 verum y 75 placebo) con rinosinusitis aguda no purulenta. En este caso se administraron
100 mg de 1,8-cineol, tres veces al dia, antes de las comidas, durante 7 dias. Los resultados mostraron
una reduccion de la sintomatologia (dolor de cabeza por inclinacion, cefalea frontal, sensibilidad por



presion del nervio trigémino, deterioro del estado general, congestién u obstruccion nasal que provoca
dificultad para respirar por la nariz, rinorrea y cantidad y viscosidad del moco) significativamente
inferior, casi a la mitad, en el grupo tratado con el compuesto cuatro dias después del inicio del
tratamiento, y a la tercera parte después de siete dias, evitando de esta forma tener que recurrir a
tratamiento antibidtico. Solo dos pacientes del grupo verum mostré efectos adversos relacionados con
el principio activo como son acidez y exantema.

Los autores relacionan esta eficacia con las propiedades antiinflamatorias, antimicrobianas y mucoliticas
del aceite esencial de eucalipto, principalmente debidas a 1,8-cineol.

El tercer ensayo, multicéntrico, aleatorizado, doble ciego, controlado frente a placebo, publicado en el
afo 2009, evalué la capacidad del cineol para reducir exacerbaciones en pacientes con enfermedad
pulmonar obstructiva crénica (EPOC). En esta ocasidn participaron 242 pacientes con EPOC estable. A la
mitad se les administré de forma concomitante a su tratamiento habitual 200 mg de 1,8-cineol, 3 veces
al dia, o placebo, durante 6 meses de periodo invernal. Los resultados mostraron que la frecuencia,
severidad y duracion de las exacerbaciones disminuian significativamente en el grupo tratado,
mejorando ademas la disnea, la funcién pulmonar y la calidad de vida de los pacientes a los que se
administro el principio activo del eucalipto. Los efectos adversos, leves, fueron similares en ambos
grupos.

Los autores relacionan la eficacia del 1,8-cineol con su capacidad para acelerar el movimiento ciliar de
las células epiteliales de las mucosas respiratorias y con sus propiedades antiinflamatorias,
sobradamente probadas en ensayos in vitro.

Por ultimo, ese mismo grupo de investigadores, evalud la eficacia del 1,8-cineol en la mejoria de
bronquitis aguda a través de un ensayo muy similar al anterior (multicéntrico, aleatorizado, doble ciego
y controlado frente a placebo). Se incluyeron 242 participantes con diagndstico de bronquitis aguda a
los que se administré 200 mg de 1,8-cineol o placebo, tres veces al dia, durante 10 dias. Para la
valoracidn de los sintomas se aplicé una escala normalizada BSS (Bronchitis-Sum-Score) que incluye:
intensidad de disnea, cantidad de secrecidn, frecuencia de tos, dolor tordcico al toser, hallazgos
anormales en la auscultacion y disminucion de la funcién pulmonar. No obstante, segun los autores del
trabajo, de todos los sintomas valorados, el que parece mas relevante para definir la bronquitis aguda es
el que se refiere al nimero de ataques de tos. Tras cuatro dias de tratamiento con 1,8-cineol se observd
una disminucion significativa de los sintomas frente al grupo placebo, sin advertir efectos adversos de
relevancia (solo un paciente refiri6 molestias gastricas leves) superiores al grupo placebo.

La eficacia del 1,8-cineol para bronquitis aguda parece estar relacionada igualmente con su capacidad
para incrementar el aclaramiento mucociliar y su actividad antiinflamatoria.

Estos resultados tienen una especial significancia si se tiene en cuenta la elevada incidencia de
bronquitis aguda en la poblacién. Aproximadamente un 5% de adultos sufre bronquitis aguda
anualmente, teniendo que recurrir muchos de ellos a tratamiento antibidtico.

La Agencia Europea del Medicamento indica el empleo tradicional de las hojas de eucalipto y de su
aceite esencial, para el alivio de la tos asociada a resfriados y afiade para el aceite esencial el uso tépico
en dolores musculares localizados. Por otra parte, ESCOP indica la utilizacién del aceite esencial como
coadyuvante en afecciones respiratorias obstructivas como bronquitis y asma bronquial, y en catarros
de vias altas. Por via tdpica en trastornos reumaticos.

EMA aprueba la siguiente posologia para adolescentes, adultos y ancianos:



Por via oral,

¢ Infusion: 1,5-3 g de hojas pulverizadas en 150 ml de agua, hasta 4 veces/dia.
e Tintura (1:5, etanol 68-80%): 2,5 g, hasta 4 veces/dia (solo adultos y ancianos).
*  Aceite esencial: 100-200 mg, 2-5 veces/dia.

Por via inhalatoria,

¢ Infusion: 3 g de hojas pulverizadas en agua, hasta 3 veces/dia.

¢ Aceite esencial: 3-8 gotas en 250 ml de agua hirviendo, 3 veces/dia.

e Aceite esencial: 2-4 gotas en 250 ml de agua hirviendo, 3 veces/dia (nifios de 4 a
e 12 aiios)

Estd contraindicada su administracién a menores de 30 meses de edad y no se recomienda a menores
de 12 afos, ni a menores de 18 afios (en el caso de la tintura), ni a nifios entre 2,5 y 4 afios si se trata del
aceite esencial por via inhalatoria.

Por via tépica (a partir de los 4 afios),

*  Aceite esencial: unas gotas en el pecho o en la espalda, 2-3 veces/dia.
¢ Aceite esencial al 10% (preparaciones semisoélidas): aplicar una capa fina del producto en el
pecho o espalda, 2-3 veces/dia.

Como aditivo en el bafio (temperatura del bafio 35-382C durante 10-20 minutos),

¢ Aceite esencial: 1,5-6 g en 100 | de agua, 3-4 veces/semana (a partir de 12 afios).
¢ Aceite esencial: 0,5-3 g en 100 | de agua, 3-4 veces/semana (nifios entre 4 y 12 afios).

Por via tépica también esta contraindicado en menores de 30 meses de edad y no se recomienda en
nifios de entre 2,5y 4 afios.

Esta droga se tolera bastante bien a las dosis aconsejadas, pero ocasionalmente puede producir nauseas
o diarreas. También puede originar reacciones de hipersensibilidad. Si se administra a dosis muy
elevadas pueden aparecer reacciones neuroldgicas. Como se ha indicado, tanto la hoja como el aceite
esencial estan contraindicados en menores de 30 meses, ello es debido al riesgo de sufrir
laringoespasmos. No se recomienda en nifios que hayan sufrido convulsiones de cualquier tipo. En el
caso del empleo de bafios a los que se adiciona el aceite esencial, esta contraindicado su uso si existen
lesiones graves en la piel o heridas abiertas, si hay infecciones severas, fiebre elevada, trastornos
circulatorios graves o insuficiencia cardiaca.

No se aconseja su empleo durante el embarazo y lactancia ya que no se dispone de datos suficientes de
seguridad. Lo mismo ocurre en nifos de entre 2,5 y 4 afios de edad.

Debe tenerse la precaucion de no tocarse los ojos con las manos que han tocado el aceite esencial ya
que puede producir irritacion. Precaucién también en caso de ingestidn oral en pacientes con
inflamacion o Ulceras gastrointestinales. No debe aplicarse en nifios pequefios en la cara, especialmente
en la nariz.

El cineol se utiliza en diversas industrias como la industria farmacéutica o la cosmética. Desde el punto
de vista comercial, el aceite esencial de eucalipto ocupa el primer lugar en el mundo. Y en concreto, el
mayor volumen comercial procede de E. citriodora, muy rico en citronelal, con gran interés en la
industria perfumera.
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