Acta Farm. Bonaerense 18 (2): 115-120 (1999)
Recibido el 4 de febrero de 1999
Aceptado el 27 de marzo de 1999

Trabajos originales

Analisis Farmacogndstico de Centella asiatica (L.) Urban: Aspectos
Botanicos, Fisico-Quimicos y Enfoque Quimico Preliminar

Marcia Edilaine LOPES CONSOLARO 2, Luis Carlos MARQUES !
y Jodo Carlos PALAZZO DE MELLO* !

! Departamento de Farmdcia e Farmacologia,
2 Departamento de Andlises Clinicas, Universidade Estadual de Maringd;
Avenida Colombo, 5790. BR-87020.900 Maringd. PR. Brasil

RESUMEN. Centella asiatica (L.) Urban, Umbelliferae, es empleada en la medicina tradicional de la India
y Paquistan en casos de ulceraciones de la piel. En el Brasil se presenta espontineamente en el litoral de Ia
region Sur, siendo indicada principalmente como anticelulitica. Debido a los datos farmacogndsticos insu-
ficientes y a su semejanza con especies de Hydrocotyle, en el presente trabajo se propuso estudiar los aspec-
tos botdnicos, fisico-quimicos y fitoquimicos de la droga vegetal. El material fue identificado por los pro-
pios autores y especialistas con la manipulacidn de exsiccata. Estudios de dispersion fueron hechos a través
de visitas a los herbarios, por consultas a registros ya realizados y por viajes regionales. La macroscopia
fue realizada con el auxilio de microscopio estereoscopico y la microscopia por la confeccién y observacién
de cortes histologicos de las diversas partes del vegetal. Después del proceso de secado y trituracién, se
procedi6 a la extraccién por turbélisis, empleandose agua y mezcla hidroalcohoélica. Los ensayos fisico-qui-
mico y quimico preliminares fueron realizados segin las metodologias indicadas en las farmacopeas y en
otras referencias bibliograficas. Los datos fisico-quimicos de residuo seco, cenizas totales Yy cenizas insolu-
bles en acido fueron importantes en la determinacion de la mejor mezcla de disolventes para la extraccién
y la verificacion de la calidad y pureza de la materia prima.

SUMMARY. “Pharmacognostic Analysis of Centella asiatica (L.) Urban: Botanical, Physico-Chemical and
Preliminary Chemical Evaluation”. Centella asiatica (L.), Umbelliferae, a folk plant of occurrence in south
Brazil, is populary used in several cases of ulcerations of skin. Owed to insufficient pharmacognostic data about
the species and its likeness with Hydrocotyle species, the purpose of the present work is to establish botanical,
physico-chemical and chemical preliminary analysis parameters. The vegetable drug was identified and its
voucher specimen was deposited at Maring4 University Herbarium and Museum Herbarium of Curitiba. The mi-
croscopic and macroscopic analysis were carried out with the aerial parts of the plant material. For the physico-
chemical (pharmacopoeial tests) and chemical preliminary analysis aqueous and hidroalcoholic extracts at 20%
(w/V) were prepared. The results for dried residue, total ash and acid-insoluble ash demonstrated that the best
hydroalcoholic mixture was at 50% (V/V). The other tests was used to determine the purity of the drug.

INTRODUCCION

Aunque originaria de Asia tropical !, Centella
asiatica (L) es un miembro cosmopolita de la
familia Umbelliferae, subfamilia Hydrocotyloi-
deae 2, con predominancia en el hemisferio Sur.
En el Brasil puede ser encontrada principalmen-
te en la region Sur, donde es considerada una
maleza 1.

Esta especie posee un gran potencial medici-
nal por contener un heterésido, el asiaticésido,
que ha sido ampliamente empleado en la medi-
cina tradicional de paises como India y Paquis-

tin en el tratamiento de insuficiencias venosas,
Ulceras varicosas, sifiliticas y leprosas, de que-
maduras y de enfermedades da la piel 39.

Con poca tradicién de uso en el Brasil, fue
introducida hace unos 15 afios en el mercado
farmacéutico nacional, siendo actualmente co-
mercializada como droga vegetal, producto fito-
terdpico y cosméltico, teniendo como principal
indicacién una accion anticelulitica.

La amplia utilizaciéon de esta droga vegetal
en el Brasil y su insuficiente conocimiento far-
macognostico, su semejanza con especies de Hi-
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drocotyle y 1a constatacion de que la gran mayo-
ria de esta materia prima es importada, fueron
hechos que motivaron el presente trabajo, en el
que se determind su distribucion, sus aspectos
botinicos, fisico-quimicos y fitoquimicos, pu-
diendo asi subsidiar la elaboracién de una mo-
nografia farmacopeica.

MATERIAL Y METODOS
Material Vegetal

El material vegetal fue recolectado en la ciu-
dad de Curitiba, Pr, Brasil, en el barrio “Capio
do Imbuia”, en el mes de enero de 1991. Esta
recoleccién fue realizada cerca de campos, re-
serva forestal, orillas de rio y caminos.

Identificacion botdnica

A partir del material colectado se elaboraron
algunas exsiccatas segin la metodologia habi-
tual 10, Estas fueron identificadas por los propios
autores, siendo utilizada la clave propuesta por
Matthias et al. 11, consultindose ademais a los es-
pecialistas y habiendo incorporado los ejempla-
res a dos herbarios de la Provincia del Parani.

Distribucion

Fue establecida la dispersion de esta especie
en la Provincia del Parani a través de visitas a
dos herbarios: “Museu Botanico Municipal de
Curitiba (MBM)” vy “Herbdrio da Universidade
Federal do Parani (UPCB)”, con manipulacion
de las exsiccata alli depositadas, ademis de con-
sultas, estudio de registros ya publicados y via-
jes de campania.

Macroscopia y microscopia

La caracterizacion macroscopica fue realiza-
da por medio de anilisis del material sin equi-
pamiento y después con microscopio estereos-
coOpico. La caracterizacidn microscopica siguid la
metodologia convencional utilizada en microtéc-
nica vegetal 12, complementada por el sistema
de coloracion safranina-azul de astra 13. Los di-
bujos de las estructuras fueron hechos a partir
de fotos de las mismas.

Secado y almacenamiento

El secado fue hecho en estufa de aire circu-
lar con temperatura controlada (40 °C por cua-
tro dias) siendo posteriormente colocada en ci-
lindros de carton, protegiéndose asi de la hume-
dad, insectos, luz y suciedades en general.

Proceso de extraccion
Fueron preparados extractos acuoso e hi-
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droetanolico por turbélisis a 10.000 rpm (Siem-
sen, LSV-04) durante 15 minutos, estableciéndo-
se la proporcion entre la droga vegetal y el li-
quido extractor al 20% 4. El aceite esencial fue
obtenido y cuantificado por arrastre con vapor
de agua (aparato de Clevenger) 13.

Enfoque quimico preliminar

Para el desarollo del anilisis quimico preli-
minar fueron realizados ensayos segin las meto-
dologias propuestas por Matos 15 y Harborne 16.
Todas las experiencias fueron acompanadas por
ensayos positivos para auxiliar la interpretacion
de los resultados.

Evaluacion fisico-quimica

El residuo seco fue establecido a partir del
extracto acuoso e hidroetandlico a 50 y 70%,
por la media de 3 determinaciones 1314, Cenizas,
cenizas insolubles en dcido e indice de espuma
fueron determinados segiin la farmacopea brasi-
lena 13,

RESULTADOS
Distribucion, Identificacion Botdnica y Her-
borizacion

Fue verificado que la especie Centella
asidtica (L) Urban se encuentra en todo el Sur
de Brasil, desde la Provincia del Parani hasta la
Provincia de Rio Grande do Sul, de acuerdo a
las exsiccata depositadas en los herbarios con-
sultados. Con relacién a la fenologia se conclu-
y6 que la especie florece entre los meses de oc-
tubre y marzo.

La identificacidon del material fue realizada
por los propios autores y confirmada por el res-
ponsable curador del “Museu Botinico Munici-
pal de Curitiba (MBM)”, tratdindose sin duda de
Centella asiatica. El material vegetal fue incor-
porado al herbario de la “Universidade Estadual
de Maringd” (HUM) con el nimero 1825 y al
MBM con el nimero 144.782.

Descripcion macroscopica

Es una planta herbicea de hasta 30 cm, ho-
jas de color pardo rojizo, obtusas a reniformes;
de 1,0-6,0 cm de longitud desde el punto de in-
sercidon del peciolo hasta el 4pice; de 1,5-7,0 cm
de ancho desde el punto mds ancho; margen
crenado-denticulado. Las nervaduras principales
parten del punto de insercién del peciolo, en
nimero de siete, con ramificaciones principal-
mente en las extremidades del borde, saliente-
mente reticulados en la porcidén inferior. Los pe-
ciolos son estrechos y achatados, midiendo 1,0-



2,0 mm de ancho y 1,5-50,0 cm de longitud; to-
mentosos en toda su longitud, destacadamente
en las proximidades de la vaina; se dilatan tanto
en la porcién superior, donde forma una vaina
escariosa, como en la porcion inferior, donde se
une con el tallo. Tallos estoloniferos, largos, re-
torcidos en espiral en todo su largo, con estrias
numerosas, continuas en toda su longitud; los
tallos son pilosos a glabrescentes, blanco-carde-
nos; fasciculados y enraizados en los nudos, de
donde salen peciolos, pedanculos e inflorescen-
cias. Las inflorescencias son del tipo umbela
simple, cada nudo con dos o cuatro inflorescen-
cias; cada inflorescencia con dos o tres flores
(improbable uno o cuatro), de color blanco
amarillento, de 2,5-3,0 mm de ancho y 3,5-4,0
mm de largo; dos bricteas opuestas formando
un involucro, orbicular, escariosas, de 3,0-4,0
mm de largo. Los pediinculos son escasamente
pilosos, opuestos, de 1,0-1,6 cm de largo, pla-
nos, levemente retorcidos, en nimero de 2 o 4,
insertados en un mismo punto. Los pedicelos
son arcaicos, de 0,8-1,0 mm de largo. Frutos pi-
losos, elipsoide lateralmente, muy achatados
dorso-ventralmente, de color verde-musgo a
marron-tierra, formados por 2-3 esquizocarpos
bicarpelares; de 2,0-3,0 mm de largo y 3,0-4,0
mm de ancho; salientemente reticulados, longi-
tudinalmente 7 o 8 crestados, con juntura hori-
zontal terminal en medio de las crestas; 2 estilo-
podios deprimidos; estiletes brevisimos, con 0,3-
0,6 mm de largo y 0,08-0,1 mm de ancho.

Descripcion microscopica

Las hojas presentan epidermis uniestratifica-
das, recubiertas por una capa fina cuticular,
donde las dos presentan estomas paraciticos; el
mesofilo es del tipo heterogéneo asimétrico, con
parénquima en empalizada en 2:3 capas y lagu-
noso en 5-6 capas, presentando algunas drusas
de oxalato de calcio y tubos oleiferos (vitas) for-
mados por 5-7 células y situados abajo y arriba
de las haces vasculares; en las dos epidermis
hay pelos tectores pluricelulares, gruesos, lisos,
largo y caducos (Figura 1a).

Los peciolos presentan también epidermis
simple y el mismo tipo de pelos tectores, pero
mds raros; presencia de 3 capas de colénquima
laminar abajo de la epidermis, seguida de 10-15
capas de células parenquimaticas redondeadas,
con didmetro creciente de la periferia al interior;
haces vasculares del tipo colateral en nGimero
de 7, recubiertos externamente por una vaina
esclerenquimatica (Figura 1b y 1c); presencia
también de canales oleiferos dispersos en la re-
gion parenquimdtica, pero particularmente pro-
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ximos y en medio de los haces vasculares (Figu-
ra 1d); ndtase la presencia de algunos granos de
almidon simples y pequenos; la médula es hue-
ca.

Los tallos tienen estructura similar a la de los
peciolos. Hay una regidn cortical extensa, for-
mada por 20 o mis capas de células parenqui-
méticas; tallos de estructura discontinua, con 16-
17 haces vasculares colaterales recubiertos igual-
mente por vaina esclerenquimitica en la region
externa; médula igualmente hueca; inexistencia
de drusas, pero se constaté la presencia de gra-
nos de almidon idénticos a los existentes en los
peciolos (Figura 1e). Los rizomas contienen gran
cantidad de granos de almidon, simples y acu-
mulados, con hilo visible del tipo bisel irregular,
con lamelas no visibles (Figura 1f).

Enfoque quimico preliminar

Los datos de la Tabla 1 expresan las caracte-
risticas de los extractos acuoso e hidroetanolico.
Por otra parte la Tabla 2 presenta los datos ob-
tenidos del anilisis quimico preliminar. El rendi-
miento en aceite esencial fue del 0,04%.

- Extracto Extracto
Caracteristicas ACu0s0 hidroetanélico
Color verde a grisaceo verde amarillento
Sabor casi insipido nr
Olor  Débilmente silvestre  alcohélico débii
pH 5,0-6,0 6,0-7,0

nr = no realizado

Tabla 1. Caracteristicas de los extractos acuoso e
hidroetandlico.

Extracto Extracto

Grupos acuoso hidro-
etandlico
Acidos organicos + nr
Az(Qcar no reductor + +
AzUcar reductor + +
Alcaloides + nr
Amino grupos + +
Esteroides jy/o triterpenos nr +
Fenoles + +
Gomas y mucilagos + nr
Heterdsidos antocianicos - nr
Heterdsidos hidroxi-antracénicos + nr
Heterbsidos cardioténicos - nr
Heter6sidos cumarinicos nr -
Heterbsidos flavondidicos nr +
Heter6sidos saponinicos + nr
Polisacaridos homogéneos (almidén) + +
Taninos nr

nr = no realizado

Tabla 2. Anilisis quimico preliminar de la droga
vegetal.
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Figura 1. Estudio anatomico de Centella asiatica (L.) Urban. a) seccion transversal de las hojas (aumento 10 X);

b) aspecto general del peciolo (aumento 3 X); c) detalle de los haces vasculares del peciolo y del tallo (aumen-
to 40 X); d) detalle de los canales oleiferos en la region parenquimaitica de las hojas, peciolo y tallo (aumento
40 X); e) aspecto general del tallo (aumento 10 X); f) aspecto general del parénquima con almidén en el rizoma

(aumento 40 X).

Andlisis fisico-quimico

Ademis de la determinacion de saponosidos,
que dio resultado positivo, fue calculado el indi-
ce de espuma 17 cuyo valor fue de 3333.

Las cenizas totales fueron establecidas en
10,64%, mientras que las cenizas insolubles en
icido fueron de 3, 16%. ‘

La Tabla 3 presenta el porcentaje de residuo
seco obtenido con la extraccion de la droga ve-
getal, usando 3 disolventes.
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’

Solucion extractiva Residuo seco
etanol al 50 % 3,14 %
etanol al 70 % 2,65 %
agua destilada 2,64 %

Tabla 3. Residuo seco empleando diferentes liquidos
extractivos (n=3).
DISCUSION

El control de calidad de la materia prima ve-
getal es fundamental en cualquier industria de



medicamentos, pudiendo ser ejecutado, sola-
mente, en caso de que existan las especificacio-
nes respectivas y que ademais haya técnicas ac-
cesibles a las pequenas y medianas empresas,
que componen la gran mayoria, en namero, de
todo el mercado farmacéutico brasilefio.

Los datos que seran discutidos buscan suplir
las deficiencias bibliograficas existentes en rela-
cibén a la droga Centellia asiatica, incluso ha-
ciendo una comparacién con la farmacopea bri-
tinica herbal 18 pues sus especificaciones son
pocas e insuficientes para una segura y eficiente
ejecucion del control pretendido.

Los resultados de presencia y distribucion
demuestran la existencia frecuente de esta espe-
cie en el Sur y Sudeste del Brasil, siendo tal dis-
tribucidn coincidente con la citada por Lorenzi !.
Esto confirma la posibilidad de sustitucidon de la
especie importada por la brasilefia, lo que tor-
naria mis accesible su consumo por la pobla-
cion. Se entiende fundamental el desarrollo de
estudios agronémicos en una tentativa de esti-
mular el cultivo en escala comercial, evitandose
de esa forma aumentar la degradacidén ambien-
tal y la provisién de la materia prima heterogé-
nea para el sector farmacéutico o cosmético. Es-
ta posibilidad no fue atn sefialada en los estu-
dios similares ya ejecutados 19. En consecuencia
de esto, se hace presente la necesidad de una
evaluacién genética, pues trabajos pertinentes
han demostrado variaciones significativas en el
contenido quimico de esa especie, dependiendo
de su genoma 20. Los resultados llevan a una fai-
cil identificacién botinica empleindose la clave
de la “Flora Ilustrada Catarinense”, que es acce-
sible en Brasil y de buena aplicacion y manipu-
lacidn, a pesar de la relativa semejanza entre
Centella y las diversas especies de Hydrocotyle.

las caracterizaciones macro y microscopicas,
sin embargo, evidenciaron aspectos marcadores
de gran ayuda en la diagnosis de la droga, tales
como: morfologia de la hoja, insercién del pe-
ciolo, tallo retorcido, largo de la inflorescencia,
reticulos salientes en el fruto; tipo de mesofilo,
presencia de pelos tectores, drusas de oxalato
de calcio, tubos oleiferos (vitas) y granos de al-
midon. Estos datos son de gran valor para el
control de calidad de esa materia prima vegetal.

Los datos quimicos preliminares presentados
en la Tabla 2 muestran grupos de sustancias
quimicas que pueden ser empleadas para la ca-
racterizacién de la materia prima e incluso del
producto terminado. Es el caso de los triterpe-
nos, que se hacen presentes en la C. asiatica y
son responsables por sus acciones terapéuticas?!,
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pero se extiende también a los flavonoides y a
los compuestos antracénicos, grupos frecuente-
mente utilizados como sustancias marcadoras
para estandarizacién de productos fitoteripicos!4.

Durante el desarrollo de este trabajo se evi-
dencié que la técnica para la determinacion de
la presencia de alcaloides que emplea directa-
mente el extracto icido de la droga puede dar
falsos positivos en caso de que la droga tenga
amino-grupos. Realizindose una purificacidon
del extracto, la técnica se mostré confiable y se
confirmd la presencia de alcaloides en la droga
22, Este dato no es el mismo presentado por Mo-
relli et al. 8, quienes no encontraron alcaloides
en la materia prima vegetal.

Se realizaron ensayos para determinar icidos
orgdnicos, icidos esenciales y acidos fijos. La
discordancia de la técnica empleada para los
icidos esenciales segiin Moreira 2 es debido a
que el extracto es acidificado antes de medirse
el pH de los icidos esenciales.

Las cumarinas no fueron detectadas, a pesar
de innumerables ensayos especificos realizados.
Este hecho demuestra total discordancia con la
accién fotosensibilizante citada por Morelli ef al.
8, Bruneton % y Steinegger y Hinsel 25, ya que
ésta debe estar relacionada a la presencia de
compuestos furano-cumarinicos 26. Sin embargo,
no se descarta que otros compuestos estén in-
volucrados en este efecto o que factores como
clima y suelo sean los responsables por las va-
riaciones en los compuestos investigados 27.

Estas variaciones sugieren la necesidad de
una investigacion fitoquimica de la droga Cente-
lla asiatica, subespontinea en Brasil, con el ais-
lamiento y cuantificaciéon de los principios acti-
vos, particularmente los dcidos asidtico, madeci-
sico y asiaticosido. Tal investigacion es funda-
mental, ya que los datos farmacolégicos dispo-
nibles se basan fundamentalmente en la frac-
cion triterpénica total de C. asiatica (TTFCA -
Total Triterpenic Fraction) 2830,

Los datos de residuo seco, cenizas y cenizas
insolubles en 4cido son importantes, respectiva-
mente, en la determinacién de la mejor combi-
nacion de disolventes para la extraccién y en la
verificacién de la calidad y pureza de cualquier
materia prima, principalmente tratindose de
drogas vegetales 31. Se ha verificado también
que el mayor porcentaje de extracto seco fue
obtenido con etanol 50%. Este dato es importan-
te en el control de calidad industrial y de gran
utilidad a nivel tecnolégico por indicar las mejo-
res condiciones para una extraccidbn mdis pro-
ductiva de la droga.
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La principal indicacién terapéutica de la dro-
ga vegetal Centella asiatica en casos de celulitis,
como ha sido hecho insistentemente en Brasil,
estd ain poco demostrada 3234 a pesar de que
los datos experimentales muestran un claro
efecto estimulador de la sintesis de coligeno en
cultivo de fibroblastos 28.35.36,

CONCLUSIONES

Los datos obtenidos en este trabajo eviden-
cian la abundante dispersidén de Centella
asiatica (L) Urban en el Sur del Brasil, 1a que
es de ficil identificacidon botinica. Se agregan
sus descripciones macro y microscopicas como
los principales puntos de referencia.
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