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Averrhoa carambola es una especie vegetal perteneciente a la familia Oxalidaceae, que se conoce con el
nombre de “Fruto estrella” y mis comtinmente como “Carambola” (Figura 1). Es una fruta popular en paises
y gu pop p

tropicales y subtropicales y nativa de Filipinas, Indonesia, Malasia, India, Bangladesh y Sri Lankal. Su fruta

es altamente consumida en Asia, Centroamérica, Africa Tropical2 y Brasil®.
En la medicina tradicional de diferentes paises se ha reportado el uso de A. carambola en dolencia
como: artralgia, dolor de cabeza crénico, resfriados, tos, espermatorrea, fiebre, intoxicacion alimentaria,

gastroenteritis, malaria, paludismo, edema posparto, dolor de gargantal, inquietudz, diurético, problemas
de vejiga, tlceras de la boca, dolor de muelas, vémitos, indigestion, antioxidante®, antidiabético,

hipoglucemiante4, entre otros.
El andlisis fitoquimico de los frutos de A. carambola indica la presencia de polifenoloxidasa,
protoantocianidinas, epicatequina, vitamina C, aminoacidos, icido tartarico, dcido a-cetoglutérico, 4cido
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oxalico®, etc.Este fruto es una de las fuentes naturales que contienen mayor concentracién de 4cido oxélico:
100 gramos de fruta fresca contienen 50 000 ppm — 95 000 ppm de 4cido oxélico (Figura 2)".

El 4cido oxdlico y sus sales solubles son potencialmente dafinos para los humanos y los animales, al
contrario de las sales insolubles de calcio y magnesios’é. Cuando las personas ingieren acido oxdlico libre,
este se une al calcio o magnesio en el tracto gastrointestinal para formar complejos insolubles que no puede
ser reabsorbidos. El oxalato libre reabsorbido se une al calcio circulante y precipita en los tibulos renales,

causando aguda obstruccién y lesién tubular”.

El consumo de esta fruta tropical se ha asociado en multiples ocasiones con el desarrollo de efectos

5678 complicaciones en pacientes urémicos™” y el desarrollo de insuficiencia renal o

1,2,3,7,8,9,11,12

neurotdxicos

complicaciones en la misma
Se cree que la nefrotoxicidad se debe a los niveles altos de oxalatos que presenta esta especie vegetal en sus

frutos®. Estudios experimentales en ratas han sugerido que los cristales de oxalato pueden provocar lesiones
agudas de rindén por induccidn de apoptosis en las células epiteliales renales'>'4,

Por otro lado, los efectos neurotdxicos son atribuidos a la caramboxina (Figura 3). Las personas sin
problemas renales pueden expulsar sin problemas este metabolito nitrogenado. En aquellos con enfermedad
renal, la toxina se acumula con el tiempo y puede eventualmente ingresar al cerebro. La caramboxina es una
sustancia similar a la fenilalanina y un fuerte agonista de glutamato que puede producir hiper excitabilidad
cerebral, ademds de otros sintomas como vémitos, debilidad, confusién mental y agitacién psicomotora e
inusualmente largos ataques epilépticos, comay muerte! *1H2I3I4D

Elvolumen méximo de consumo recomendado del jugo de “Carambola” o de consumo de su fruta todavia
no se ha determinado. Sin embargo, la literatura cientifica reporta casos de ayunos donde el individuo

desarrollo nefropatia después de consumir 300 mL de jugo concentrado de A. carambola. La cantidad de fruto
ingerido que puede causar toxicidad, puede ser tan bajo como aproximadamente 25 mL o la mitad del fruto'l.

Sin embargo, en individuos que han consumido jugo de “Carambola” es raro observar lesion renal agudas.
Abeysekera y col. presentaron dos casos singulares de nefrotoxicidad por consumo de este fruto, en el que
uno de los casos la paciente tenfa una funcién renal normal previa al desarrollo de la lesién renal aguda. La
paciente de 56 anos de edad, con un control de diabetes por 12 anos y sin historial de nefropatia diabética,
presentd una debilidad generalizada y un periodo de letargo de 12 dias de duracién. La paciente consumid,
12 dias antes de presentarse, 200 mL de jugo concentrado de seis frutos como un remedio natural para tratar
la diabetes mellitus’.

El segundo paciente (60 afios de edad con una diabetes controlada por cinco afios) se considera el primer
caso de enfermedad renal crénica por el consumo prolongado de “Carambola” (cuatro frutos durante cuatro
dias)’.

Los factores de riesgo donde se puede producir intoxicacion por ingesta de Carambola es por consumo de
esta fruta en periodos de ayunos, la deshidratacién, el consumo de una gran cantidad de jugo y una pobre

funcién renal®’.
Calea urticifolia "Juanislama"

Calea urticifolia es conocida en nuestro pais como “Juanislama”, “Amargén”, “Hoja de empacho”, entre otras,
y es un arbusto erecto de 0,6 — 3,5 metros de altura, de hojas simples, opuestas, de borde aserrado o crenado,
dsperas o escamosas en el haz, flores amarillas reunidas en capitulos (Figura 4 )'¢".

Esta especie vegetal es ampliamente utilizada en la medicina tradicional salvadorefia para una gran variedad

de padecimientos, entre los que se encuentran: artritis, fiebre, cancer, diabetes, dolor de estémago, célicos y

aunque también se ha reportado como una planta toxica®?,

68



MARVIN J. NONEZ, ET AL. PLANTAS MEDICINALES QUE PRODUCEN NEFROTOXICIDAD: AVERRHOA CARAMBOLA Y CALE...

La familia de las asterdceas se caracteriza por la presencia de sesquiterpenlactonas, una clase de terpenos
que posee 15 dtomos de carbono. Asi, de C. urticifolia se han aislado nueve sesquiterpenlactonas de la serie
del germacrandlido, conocidas como Juanislamina, 2,3-epoxijuanislamina, Caleina D, 2,3-epoxicaleina D,
Calealactona A-C, 3-epoxi-calealactona A y Arucanélido (Figura 5)!*2%*122,

Entre las actividades biolégicas que presentan las sesquiterpenlactonas destacan la citotdxica,
antitumoral, analgésica, antiinflamatoria, antimalarica, antiviral, antimicrobiana y antifiingica®. Ademas,

son responsables de efectos toxicos neuroldgicos, cardiacos y renales?®,
En 2013, se realizé el estudio fitoquimico, toxicoldgico y el ensayo de la actividad analgésico en

ratones del extracto cloroférmico de las hojas de C. urticz'folmzs. Asi, del extracto cloroférmico se aislaron
cuatro sesquiterpenlactonas: juanislamina, 2,3-epoxi-juanislamina, caleina D y 2,3-epoxicalina D (Figura 5),
conocidas en la literatura quimica™?.

Sin embargo, en el estudio toxicoldgico subagudo y subcrénico se observaron disminuciones de peso en los
ratones tratados y disminucién del peso de 6rganos tales como: corazén, rindn, bazo e intestino y alterados
los niveles de creatinina, lo que presume un dano renal®.

Esto estd en concordancia con lo reportado por Barbosa y col., donde se aislaron y cuantificaron

sesquiterpenlactonas en los extractos orgdnicos y acuosos de las hojas de Smallanthus sonchifolius

“Yacon” (Asteraceae), especie utilizada en Brasil para la diabetes™”. En los ensayos de toxicidad subcrénica
confirmé que las dosis repetidas de los extractos orgénicos y acuosos de las hojas de Yacédn mostraron dafo
renal grave, caracterizado por la degeneracién de los glomérulos y material amorfo depositado en la parte
interior de los tabulos renales.

En 2014, se aislaron sesquiterpenlactonas del extracto n-hexanico y acuso de las hojas de C. wrticifolia

y se evalu6 la toxicidad subcrénica a 300 mg/Kg arrojando signos de toxicidad en los animales de

experimentacién%.

Las observaciones clinicas diarias de los animales tratados con los extractos de C. urticifolia mostraron
alteraciones en algunos de los pardmetros toxicoldgicos evaluados, como deshidratacién, piloereccion,
vasoconstriccion periférica, disminucion de la temperatura corporal y la actividad motora, encorvamiento
de la espalda y en algunos casos dificultad en la respiracién; hallazgos que son indicadores del deterioro de la
condicién general de salud de los animales experimentales®.

En los ratones tratados con el extracto z-hexdnico se observé el encorvamiento de la espalda, lo que puede
ser debe ser atribuido a dolor abdominal, que muy bien puede estar relacionado con la naturaleza irritante

de las sesquiterpenlactona sobre la mucosa intestinal®’.
Ademis, el efecto toxico inhibitorio de la contractilidad del musculo liso intestinal de las

sesquiterpenlactonas™ podria explicar la acumulacién de gases y la caida del peso corporal en grupos de
animales tratados con los extractos de C. urticifolia, por una inhibicién de la absorcién de nutrientes a través
de este tejido, lo que concuerda con los hallazgos histopatoldgico en este drgano.

Después de la revision de diferentes fuentes bibliograficas y estudios experimentales, en animales de
laboratorio, se puede concluir de estos estudios la presencia de sesquiterpenlactonas en los extractos orgénicos
y acuoso, lo que demuestra que la receta folclérica elaborada a base de decoccidn, utilizando agua como
solvente extractor, posee sesquiterpenlactonas.

Ademas, se validé el uso como analgésico de esta especie vegetal a través del ensayo de las contorsiones
abdominales. Sin embargo, la administracién subcrénica de los extractos acuoso y orginicos de Calea
urticifolia debe ser considerada con una toxicidad moderada, por lo que se recomienda precaucion en el uso
popular de esta especie vegetal.

En el caso de Averrhoa carambola, 1a literatura describe enfermedad renal aguda por oxalatos y afecciones
neuroldgicas. En personas con funcién renal normal y en personas con diabetes mellitus, no es recomendable
el consumo de esta fruta con el estémago vacio, en ayuno, deshidratacién y enfermedades que alteran la
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funcién del rindn, como el caso de personas con diabetes.Se validé el uso popular como analgésico de esta
especie vegetal, donde el extracto cloroférmico presenté actividad analgésica en el ensayo de contorsiones
abdominales en ratones a una dosis de 100 mg/Kg, similar al analgésico control, Indometacina.

FIGURA 1
Detalle del fruto de Averrboa carambola, “Carambola”, Familia Oxalidaceae
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FIGURA 2
Estructura quimica del 4cido oxalico
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FIGURA 3
Estructura de caramboxina aislada de Averrboa carambola

FIGURA 4
Arbusto de Calea urticifolia y detalles de sus hojas, tallo, flores y fruto
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Calealactona C Araucanolido

FIGURA 5
Sesquiterpenlactonas aisladas de Calea urticifolia
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