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Resumen

Introduccidn: Minthostachys mollis, conocida como mufia, es una planta andina con aplicaciones en
la medicina tradicional, atribuibles a sus aceites esenciales y compuestos bioactivos. Objetivo: Revisar
las propiedades terapéuticas y toxicoldgicas de Minthostachys mollis, sintetizando la evidencia cien-
tifica sobre su actividad bioldgica y perfil de seguridad. Metodologia: Se realizd una revisién narrativa
mediante busqueda sistemdatica en PubMed, Scopus, SciELO, Google Scholar y LILACS, seleccionando
estudios publicados entre 2000 y 2024 en inglés, espafiol y portugués. Se incluyeron investigaciones
gue analizaron su actividad antimicrobiana, antioxidante, antiviral, gastroprotectora y toxicidad. La
informacion se organizd en categorias temdticas y se analizaron datos descriptivos como concentra-
ciones inhibitorias minimas, halos de inhibicion y efectos citotdxicos. Se evalud la calidad metodold-
gica considerando el disefio experimental, los controles y la congruencia entre objetivos y resultados.
Resultados: M. mollis mostré actividad antimicrobiana contra Pseudomonas aeruginosa, Staphyloco-
ccus aureus y Candida albicans, con concentraciones inhibitorias minimas entre 0,1 %y 5 %. Su aceite
esencial presentd propiedades antioxidantes con valores de IC50 entre 0,12 mg/mLy 82,19 ug/mL,
asi como actividad antiviral contra Herpes simplex, con factores de reduccion viral de 103. Ademas,
evidencié efectos gastroprotectores y antiespasmddicos. No obstante, estudios en modelos animales
reportaron toxicidad hepdtica y pulmonar con dosis superiores a 500 mg/kg/dia, asociadas a eleva-
cion de AST y ALT. Conclusién: Minthostachys mollis presenta un amplio potencial terapéutico, espe-
cialmente como fuente de preparados farmacéuticos con propiedades antimicrobianas y antioxidan-
tes. Sin embargo, su toxicidad en dosis elevadas resalta la necesidad de establecer parametros de
seguridad. Se requieren ensayos clinicos que validen su eficacia y perfil toxicolégico en humanos.

Palabras clave: Minthostachys mollis, aceites esenciales, Preparaciones farmacéuticas, toxicidad, ac-
tividad antimicrobiana, antioxidantes, Medicina tradicional, Antibacterianos, Antiparasitarios, edicina
tradicional (Fuente: DeCS BIREME).

Abstract

Introduction: Minthostachys mollis, commonly known as mufia, is an Andean plant widely used in
traditional medicine due to its essential oils and bioactive compounds. Objective: To review the the-
rapeutic and toxicological properties of Minthostachys mollis, synthesizing scientific evidence on its
biological activity and safety profile. Methods: A narrative review was conducted through a systematic
search in PubMed, Scopus, SciELO, Google Scholar, and LILACS, selecting studies published between
2000 and 2024 in English, Spanish, and Portuguese. Research addressing its antimicrobial, antioxi-
dant, antiviral, gastroprotective activity, and toxicity was included. Information was categorized the-
matically, and descriptive data such as minimum inhibitory concentrations, inhibition zones, and cy-
totoxic effects were analyzed. Methodological quality was assessed based on study design, controls,
and coherence between objectives and findings. Results: M. mollis exhibited antimicrobial activity
against Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, and Candida albicans, with minimum inhi-
bitory concentrations ranging from 0.1% to 5%. Its essential oil demonstrated antioxidant properties,
with IC50 values between 0.12 mg/mL and 82.19 pug/mL, and antiviral activity against Herpes simplex,
with viral reduction factors of 10%. Additionally, it showed gastroprotective and antispasmodic effects.
However, animal model studies reported hepatic and pulmonary toxicity at doses above 500
mg/kg/day, associated with elevated AST and ALT levels. Conclusion: Minthostachys mollis has signi-
ficant therapeutic potential, particularly as a source of pharmaceutical preparations with antimicro-
bial and antioxidant properties. However, its toxicity at high doses underscores the need to establish
safety parameters. Clinical trials are necessary to validate its efficacy and toxicological profile in hu-
mans.

Keywords: Minthostachys mollis, Essential oils, Pharmaceutical Preparations, toxicity, Anti-Bacterial
Agents, antioxidants, Traditional medicine, Anti-Bacterial Agents, Antiparasitic Agents, Traditional
medicine. (Source: MeSH NLM).
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Introduccion

Contexto, diversificacion y propiedades
terapéuticas

Minthostachys mollis (Kunth) Grisebach, conocida comun-
mente como “mufia,” es una planta arbustiva de la familia
Lamiaceae, ampliamente distribuida en los Andes de Amé-
rica del Sur, abarcando paises como Argentina, Bolivia,
Ecuador, Perd y Venezuela. Crece en altitudes que oscilan
entre los 500 y 3,500 metros sobre el nivel del mar,
adaptandose a diversas condiciones climaticas y ecoldgicas
[1]. En Perd, se encuentra en regiones andinas como Ama-
zonas, Cajamarca, Cusco y Puno, donde se cultiva o crece
de forma silvestre en suelos ligeros y ligeramente alcalinos
[2-5].

La Lamiaceae, una de las familias mas diversas del reino
vegetal, comprende mds de 7 173 especies y 236 géneros
[6]. Dentro de esta familia, M. mollis se distingue por la alta
concentracion de aceites esenciales presentes en las
glandulas de sus hojas y tallos. Estos aceites contienen
compuestos como pulegona, mentonay carvacrol, que han
sido objeto de investigacion por sus posibles propiedades
medicinales [7].

El género Minthostachys incluye al menos ocho especies
descritas, distribuidas principalmente en regiones
montafiosas de Sudamérica [2]. La diversificacion de este
género se ha relacionado con factores climaticos, la
poliploidia y la interaccion con polinizadores durante el
Pleistoceno, aunque estudios recientes sugieren que las
adaptaciones al nicho ecoldgico especifico desempefiaron
un papel mas importante que la poliploidia en la
especiacion [3-5,8].

En Perd, se han identificado diferencias morfoldgicas y
guimicas dentro de una misma especie, como en el caso de
M. mollis, donde se distinguen morfotipos locales, como la
“mufia negra,” utilizada preferentemente con fines
medicinales [9]. Ademas, la composicién quimica de sus
aceites esenciales varia segun la altitud, la estacidon del afio
y otros factores ambientales, lo que impacta signif-
icativamente su actividad farmacoldgica y sus aplicaciones
tradicionales [10].

La mufia ha sido utilizada ancestralmente para tratar una
amplia gama de afecciones, desde trastornos digestivos y
respiratorios hasta problemas inflamatorios e infecciosos
[11]. Estudios fitoquimicos han identificado en su aceite
esencial compuestos bioactivos como la pulegona, la men-
tona vy el carvacrol, que le confieren propiedades antimic-
robianas, antifungicas, antioxidantes y antiinflamatorias [2—
5].
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En investigaciones recientes, se ha demostrado que la
pulegona, un monoterpeno presente en altas concent-
raciones en M. mollis, posee actividad antiinflamatoria. Sin
embargo, también se ha documentado su toxicidad en do-
sis elevadas, afectando principalmente al higado y al
sistema reproductivo [4,12]. Esto resalta la necesidad de es-
tablecer limites seguros de uso para evitar efectos adversos
en aplicaciones medicinales.

Usos tradicionales, aplicaciones emergentes
y necesidad de investigacion

El uso de M. mollis en la medicina tradicional andina incluye
infusiones de hojas y flores para el alivio de cdlicos,
flatulencias, infecciones respiratorias y jaquecas. En
algunas regiones, se emplea para tratar el mal de altura
mediante la inhalaciéon de sus aceites esenciales o el
consumo de infusiones [9]. Ademds, se ha utilizado
historicamente en la conservacion de alimentos, espe-
cialmente tubérculos, debido a sus propiedades insectici-
das y repelentes [13].

Mds recientemente, la mufia ha despertado interés en la
biotecnologia y la fitoterapia moderna. Su potencial para el
desarrollo de tratamientos naturales se fundamenta en la
diversidad de compuestos activos que contiene. Ademas, la
variabilidad en la composicion quimica de los aceites
esenciales de M. mollis segun las condiciones climaticas y
geograficas plantea la posibilidad de optimizar su cultivo
para aplicaciones especificas [14].

A pesar de los numerosos estudios realizados sobre M.
mollis, persisten vacios de informacién, especialmente en
lo referente a la variabilidad quimica y sus implicancias
farmacoldégicas. Ademds, aun no se comprenden comple-
tamente las interacciones entre los factores ambientales y
el metabolismo de esta planta, lo que podria influir en la
concentracion de sus compuestos bioactivos.

Este articulo tiene como objetivo realizar una revision
narrativa de las propiedades terapéuticas y toxicologicas de
Minthostachys mollis, sintetizando el conocimiento actual y
destacando las areas donde se requiere investigaciéon
adicional. En Ultima instancia, se busca proporcionar una
base cientifica que facilite su incorporacion en programas
de fitoterapia y su potencial desarrollo en la industria
farmacéutica y biotecnoldgica.

Metodologia

Busqueda bibliografica y fuentes de
informacion.

Se llevé a cabo una busqueda sistematica en bases de datos
electréonicas (PubMed, Scopus, SciELO, Google Scholar vy
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LILACS), empleando como palabras clave Minthostachys
mollis, mufia, propiedades farmacoldgicas, aceites esencia-
les, toxicidad y usos tradicionales, en combinacion con ope-
radores booleanos (AND y OR). Se incluyeron estudios pu-
blicados entre 2000 y 2024 en inglés, espafiol y portugués.
Ademas, se examinaron las referencias de los articulos se-
leccionados y se consultaron tesis y documentos técnicos
disponibles en repositorios institucionales relacionados con
M. mollis para poder encontrar mas articulos.

Criterios de inclusion y exclusion.

Se incluyeron articulos en revistas cientificas que evaluaran
propiedades farmacoldgicas, toxicoldgicas o quimicas de M.
mollis, asi como su uso tradicional, ethobotanico o efectos
antimicrobianos, antioxidantes, antivirales, gastroprotecto-
res, antiproliferativos o tdxicos, siempre que proporciona-
ran datos experimentales o analiticos relevantes. Se exclu-
yeron estudios duplicados o de baja calidad metodoldgica,
a criterio de los autores, y aquellos centrados exclusiva-
mente en otras especies del género Minthostachys.

Proceso de seleccion de estudios

Se realizé la revision de titulos y resimenes por parte de
dos revisores independientes, quienes eliminaron trabajos
gue no cumplian los criterios de inclusién. Posteriormente,
se realizé la lectura a texto completo de los articulos poten-
cialmente relevantes; en caso de discrepancias, un tercer
revisor determind la inclusién o exclusion. Fina-Imente, se
organizaron los estudios de acuerdo con la temdtica princi-
pal: actividad antimicrobiana/antifingica, antioxidante/an-
tiproliferativa, antiviral, gastrointestinal/ga-stroprotectora,
propiedades generales y toxicidad.

Extraccion de datos y organizacion de la
informacion

De cada estudio se recopilaron los datos bibliograficos (au-
tores, afio, lugar), el disefio experimental, la preparacion y
parte de la planta utilizada, los grupos de comparacién
(controles, dosis, tratamientos), asi como los resultados
principales. La informacion se compild en tablas (1 a 6) para
facilitar la comparacién entre investigaciones y describir las
diferentes dimensiones de analisis (efectos antimicrobia-
nos, antifungicos, antioxidantes, antiproliferativos, antivira-
les, gastrointestinales y gastroprotectores y toxicidad).

Evaluacién de la calidad de los estudios

Se valoro la calidad metodoldgica basandose en la claridad
de la descripcion de los procedimientos de extraccion y pre-
paracidn del aceite o extractos, la solidez del disefio expe-
rimental y el uso de controles adecuados, asi como la cohe-
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rencia entre objetivos, metodologia y conclusiones. Se des-
cartaron aquellos estudios con deficiencias considerables
en la presentacién de métodos, datos incompletos o falta
de controles. Este procedimiento fue realizado a criterio de
los autores junto con la asesoria de un experto metodolé-
gico en este tipo de estudios.

Analisis y sintesis de la informacion

Los resultados se agruparon segun la tematica y se presen-
taron en las tablas correspondientes. Se emplearon estadis-
ticas descriptivas para resumir la informacion cualitativa y
cuantitativa, teniendo en cuenta concentraciones minimas
inhibitorias, porcentajes de inhibicion, tiempos de evalua-
cién y otros parametros relevantes. Ademas, se interpretd
la informacion considerando la variacidon en dosis, métodos
de extraccién, cepas o lineas celulares, y la duracion de los
ensayos.

RESULTADOS

En la tabla 1 se puede observar que los aceites esenciales
de Minthostachys mollis han demostrado actividad antimi-
crobiana y antifingica variable dependiendo del microorga-
nismo y la concentracién utilizada. Por ejemplo, Rojas-Mo-
lina et al. [15] encontraron que Pseudomonas aeruginosa
fue la bacteria mas sensible al aceite esencial con una CMI
de 0,1%, mientras que Staphylococcus aureus mostré ma-
yor resistencia (CMI: 5%). Cano et al. [16] reportaron inhi-
bicién completa de Trichophyton tonsurans, T. mentagrop-
hytes y Microsporum canis, mientras que en Candida albi-
cans se observaron halos de inhibicion significativos de
hasta 35 mm. Por su parte, Paucar-Rodriguez et al. [14] con-
cluyeron que la concentracion al 100% presentd mayor ac-
tividad antimicrobiana contra S. aureus (10,4 mm) y Can-
dida albicans (9,8 mm), aunque esta fue inferior a la de los
controles farmacoldgicos. En el estudio de Sanchez-Tito y
Collantes-Diaz [17], se destacd que todas las cepas fueron
sensibles, siendo C. albicans particularmente susceptible a
fracciones con metanol (halo de 14,73+0,57 mm) y éter de
petréleo (20,91+0,55 mm). Asimismo, Huamani et al. [18]
reportaron que C. albicans mostré halos de inhibicion ma-
yores con el aceite esencial al 100% (18,9+0,7 mm a las 24
h), aunque inferiores al fluconazol (27,9+0,5 mm). Final-
mente, Infantes [11] observé actividad contra Escherichia
coli, con halos de inhibicién de 3,38 mm y 1,93 mm para
concentraciones de 25% y 50%, respectivamente, menores
al control positivo. De este modo, la actividad antimicro-
biana y antifungica de M. mollis es consistente pero depen-

diente de la concentracién y del microorganismo evaluado.
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Tabla 1. Estudios de la actividad antimicrobiana y antifungica de Minthostachys mollis

Autor

principal y
afo

Ubicacion
geogriéfica

Efecto
evaluado

Preparacion de la
planta

Disefio experimental y grupos

Grupos experimentales con diferen-
tes concentraciones del aceite esen-

Alcazar Mendoza J. et al

Resultados principales

Se demostré actividad antimicro-

ROJas—Mo» Actividad HOJa§ de Minthostachys cial (0%, 0,1%, 0,5%, 1%, 3%, y 5%). bllana (-?fectlva cqn CMI varlandg se-
lina JO et Latacunga, _ mollis, cortadas en frag- L L . gun microorganismo. P. aeruginosa
antimicro- ) Actividad antimicrobiana evaluada . -
al, 2024  Ecuador ) mentos y destiladas por ) mostré mayor sensibilidad (CMI:
biana contra Pseudomonas aeruginosa, .
[15] arrastre de vapor. . . ’0,1%), mientras que S. aureus pre-
Salmonella enterica, Escherichia coli, , ) )
sentdé mayor resistencia (CMI: 5%).
y Staphylococcus aureus.
Experimental: aceite esencial al 50%  El aceite esencial inhibié completa-
Cano C et Huacrapu- Actividad Hojas, aceite esencial ex- y 100%. Control: alcohol. Evaluacion ~ mente T. tonsurans, T. mentagrop-
al., 2008 quio, Junin, antimico- traido mediante arrastre  en cepas de Candida albicans, Tri-  hytes'y M. canis. Para C. albicans se
[1] Peru tica in vitro con vapor de agua chophyton tonsurans, T. mentagrop-  obtuvieron halos de inhibicién de 30
hytes y Microsporum canis. mm (100%) y 35 mm (50%).
Minthostachys mollis al 100 % tuvo
actividad antimicrobiana mas alta a
Actividad Hojas de Minthostachys  Minthostachys mollis (100 %, 75 %, las 24 h frente a Staphylococcus au-
Paucar-Ro- Lima. Huan- antimicro- mollis, destilacion por 50 %, 25 %) reus (10,4 mm), Porphyromonas gin-
driguez E et cavellica biana (anti- arrastre de vapor. Aceite  Controles positivos: Doxiciclina (50  givalis (10,2 mm)y Candida albicans
al., 2021 Pert ! bacteriana diluido en concentracio- mg/Ml)y Fluconazol (50 mg/MI) (9,8 mm). El efecto disminuyd con el
[14] y antifin-  nes de 100 %, 75 %, 50 %  Controles negativos: DMSOy Polisor- ~ tiempo.
gica) y 25 %. bato-80 Fue significativamente menor que el
efecto de fluconazol y doxiciclina (p
<0,001).
Todas las cepas fueron sensibles a las
Sanchez- Actividad Ralmas y hojas frescgs de fracc'lo.r?es. C. albicans mos'tro' mgy{or
) o Minthostachys mollis ex- ) ) . sensibilidad (halo de inhibicién:
Tito MA y antimicro- , Experimental: Aceite esencial (10-50
. , ) traidas por arrastre de va- . ; 14,73+#0,57 mm con metanol,
Collantes- Lima, Peru biana con- ; : uL) frente a controles negativos (sin , ,
, i por; fraccionamiento con ) 20,91+0,55 mm con éter de petrdleo
Diaz I, 2021 tra patoge- , . aceite) .
(17] nos orales éter de petrdleo, dicloro- y 20,38+0,58 mm con diclorome-
metano y metanol tano). CMI: entre 0,2y 3,2 ug/mL. Di-
ferencias significativas (p<0,050).
Los aceites esenciales mostraron ac-
Propieda- Aceites esenciales extrai-  Diferentes aceites esenciales proba- dea‘d antimicrobiana var‘la-k? © de,
Swamy MK . L ) X pendiente de la composiciéon qui-
Serdang, des antimi-  dos de plantas medicina- dos contra diversos patdégenos hu- ) o ;
et al,, 2016 ) ) . S . . mica. Ej.: Cinnamomum zeylancium
Malasia crobianas les mediante destilacién  manos (Candida albicans, Staphylo- A R .
(19] enerales or arrastre de vapor coccus aureus, Escherichia coli, etc.) (cinnamaldehido) inhibic Candida al-
g P P ’ T bicans con MIC < 1% (v/v). Resulta-
dos significativos (p < 0,001).
Actividad Todos los AE mostraron actividad an-
. Comparacién de 8 AE con diferentes  timicrobiana (p<0,05) excepto B. la-
antimicro- ) - : L
. concentraciones: A. polystachya (50  tifolia en la prueba de disrupcién de
biana con- ) I e . : .
- . Hidrodestilacion de par- ug/mL), A. seriphioides (62,5 membrana (crystalviolety liberacidn
Pellegrini Mar del  tra Paeniba- . ) )
. tes frescas de las plantas  pg/mlL), B. latifolia (12,5 pg/mL), B.  de material UV-absorbente). Ejem-
MC et al., Plata, Ar- cillus larvae ) , . L ) -,
) . (hojas, flores, partes aé-  globosa (25 pg/mL), L. turbinata  plo: para A. seriphioides, disrupcion
2016 [8] gentina y capacidad ) ) . .
. reas segun la especie) (37,5 pg/mL), M. mollis (75 pug/mL), de membrana aumentd con concen-
de disrup- . ) . -
= S. molle (31,25 ug/mL), S. chilensis  tracidn (p<0,05). Porcentaje maximo
cion de . L
membrana (25 pg/mL). de disrupcion de membrana con S.
chilensis al 46,1 %.
MEQO 100% mostré la mayor eficacia
Actividad (24h: 18,940,7 mm; 48h: 18,2+0,7
Huamani K antifangica Hojas secadas a la som-  Grupos: MEO 25%, MEO 50%, MEO ~ mm; 72h: 17,0+0,4 mm), pero fluco-
Tarma, g bra, aceite esencial obte-  75%, MEO 100%, control positivo nazol fue superior (24h: 27,9+0,5
et al.,, 2021 , contra Can- A o
(18] Perd dida  albi- nido por destilacion con  (fluconazol 2 mg/mL)y control nega- mm; 48h: 27,5+0,5 mm; 72h:
cans vapor tivo (DMSO y agua destilada) 23,7+0,7 mm). Diferencias significa-
tivas entre todos los grupos (p <
0,001).
El aceite esencial mostré halos de in-
. o )
. Hojas de Minthostachys control negat‘}VQ (bMSO 10@’ con hibiciéon de 3,38 mm (25%) y 1,93
- Efecto anti- ; ) ) trol farmacoldgico (norfloxacino 10 ;
Infantes MY Truijillo, . mollis; aceite esencial ob- . ; mm (50%) frente a E. coli. Estos fue-
, bacteriano ) ug), experimental 1 (25% aceite ) .
(2019) [11] Peru o tenido por arrastre a va- ) ) ron inferiores al halo del norfloxa-
in vitro esencial), experimental 2 (50%

por

aceite esencial)

cino (1,24 mm). Actividad significa-
tiva (p<0,001).

AE: Aceite esencial. AEMM: Aceite esencial de Minthostachys mollis. DMSQO: Dimetilsulféxido. DTM: Agar selectivo para dermatofitos. UFC: Unidades forma-
doras de colonias. CMI: Concentracién minima inhibitoria. MEO: Aceite Esencial de Minthostachys mollis. E. faecalis: Enterococcus faecalis. P. gingivalis:
Porphyromonas gingivalis. S. aureus: Staphylococcus aureus. C. albicans: Candida albicans. P. larvae: Paenibacillus larvae. B. subtilis: Bacillus subtilis. S. typhi:
Salmonella typhi. L. acidophilus: Lactobacillus acidophilus. S. mutans: Streptococcus mutans.
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En la Tabla 2 se puede observar que los estudios evaluaron
principalmente la actividad antioxidante y citotdxica del
aceite esencial de Minthostachys mollis en distintas prepa-
raciones y concentraciones. Benites J et al. [20] reportaron
una baja actividad antioxidante (IC50>4,000 mg/L) y valores
IC50~200 pg/mL para citotoxicidad en lineas celulares T24,
DU-145 y MCF-7. Por otro lado, Rojas-Molina JO et al. [15]
destacaron una capacidad antioxidante medida por FRAP
(243,21 umol Fe?*/g) y ABTS (IC50=0,12 mg/mL), ademas
de actividad

antimicrobiana frente a Pseudomonas

Alcazar Mendoza J. et al

aeruginosa (CMI=0,1 mg/mL). Olmedo R et al. [21] demos-
traron que el aceite esencial, al 0,02 %, tuvo una capacidad
antioxidante comparable al BHT (48,2 % inhibicién de
DPPH), aungue sin mejora lineal al aumentar la concentra-
cién. Finalmente, Solis-Quispe L et al. [22] reportaron una
actividad antioxidante (IC50=82,1946,7 ug/mL) y antiproli-
ferativa (IC50=104,6 ug/mL) frente a células 4T1, ambas
con efectos significativos. Los resultados indican variabili-
dad en la eficacia antioxidante y citotéxica dependiendo de

la concentracion y método evaluado.

Tabla 2. Estudios de la actividad antioxidante y antiproliferativa de Minthostachys mollis

Autor

Ubicacion Efecto eva-

principal y

afo

geografica

luado

Citotoxicidad vy

Preparacién de la
planta

Partes aéreas frescas
de Minthostachys mo-

Disefio experimental y
grupos

Experimental: Aceite
esencial a concentracio-
nes de 0,5 mg/Ml y 1
mg/MI; control positivo:
Doxorubicina; control an-
tioxidante: Trolox

Resultados principales

Citotoxicidad: Valores 1C50
~200 ug/Ml en lineas celula-
res cancerigenas (724, DU-
145, MCF-7); Actividad anti-
oxidante: Baja (IC50 >4,000
mg/L)

Grupos  experimentales
evaluados con diferentes
concentraciones  (0,1%,
0,5%, 1%, 3% y 5%) y mé-
todos antioxidantes FRAP
y ABTS. Comparacion con
estudios previos.

El aceite esencial mostré ac-
tividad antimicrobiana signi-
ficativa frente a Pseudomo-
nas aeruginosa (CMI: 0,1
mg/mL) y capacidad antioxi-
dante con CI50 de 243,21
umol Fe2+/g (FRAP) y 0,12
mg/mL (ABTS).

Grupos experimentales:
aceite de girasol con 0,02
%, 0,10 % y 0,20 % de
aceite esencial. Compara-
cién con un control (sin
antioxidantes) y un estan-
dar sintético (BHT 0,02
%).

A 0,02 %, el aceite esencial
mostré mejor capacidad anti-
oxidante comparable al BHT
(48,2 % inhibicién de radica-
les libres DPPH). El efecto an-
tioxidante no aumentd li-
nealmente con la concentra-
cion.

Benites J et Cajamarca, acpwdad' a‘nt|- Ilis, sometidas a hidro-
al,, 2018 i oxidante in vitro L
Peru ) destilacién con aparato
[20] del aceite esen- .
) tipo Clevenger durante
cial
3 horas
Hoi Mint-
Rojas-Mo- h:));?;ch S ?neo//is co;,t?at—
lina JO et Latacunga, Capacidad anti- das enyfra me’ntos
al., 2024  Ecuador oxidante . & v
destiladas por arrastre
[15]
de vapor.
Aceite esencial de ho-
Actividad - . .
Olmedo R , C. vidad - an jas de Minthostachys
Cérdoba, Ar-  oxidante en ) . )
et al., 2018 entin aceite de gira- mollis obtenido por hi-
[21] g g drodestilacién.
sol
Solis- Hojas de Mint-
) Actividad anti-  hostachys spicata (hi-
Quispe L et , ) . i
al 5016 Cusco, Peru oxidante y anti- drodestilacion para ob-
[25] proliferativa tener aceite esencial).

Grupos de concentracién
para antioxidante (10-
2000 pg/mL) y para anti-
proliferativo (10-1000
ug/mL). Comparacion con
acido ascorbico (antioxi-
dante) y control celular.

Actividad antioxidante: 1C50
=82,19 + 6,7 pg/mL para M.
spicata. Actividad antiprolife-
rativa: 1C50 = 104,6 pg/mL
frente a células 4T1. Ambos
efectos fueron significativos.

FRAP: Capacidad reductora férrica (Ferric Reducing Antioxidant Power). ABTS: Acido 2,2'-azino-bis-(3-etilbenzotiazol)-6-sulfonico. DPPH: 2,2 -difenil-1-picril-
hidrazilo. IC50: Concentracién inhibitoria media. HEK-293: Células humanas no tumorales. T24, DU-145, MCF-7: Lineas celulares de cancer humano (vejiga,

préstata, mama). DOXO: Doxorubicina (control positivo para citotoxicidad). Trolox: Control antioxidante estandar. HHV: Human herpesvirus. RF: factor de

reduccion viral.

En la tabla 3 se puede observar que el estudio de Brand YM
et al. [23], realizado en Bogotd, Colombia, sus resultados
muestran que los aceites esenciales de Hyptis mutabilis y
Minthostachys mollis lograron factores de reduccién viral

(RF) de 1x103 para HHV-1 y HHV-2 a una concentracién de
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100 pg/mL. Por su parte, el aceite de Ocimum campechia-
num presenté un RF similar de 1x103, pero Unicamente
para HHV-2. Las comparaciones se realizaron con controles
positivos de Aciclovir y Heparina, confirmando la eficacia

antiviral a nivel experimental.
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Tabla 3. Estudios de los efectos antivirales de Minthostachys mollis

Autor Ubicacion Efecto Preparacion de la  Disefio experimental L
. " » Resultados principales
principal y afio  geogrdfica evaluado planta Yy grupos
Aceit . Grupos
celtes esenclales :

experimentales: ) . i

de familias Labiatae xp‘ I ) Los aceites de Hyptis mutabilis y
Aceites esenciales Minthostachys mollis mostraron

Actividad y Verbenaceae, V.

Brand YM et al., Bogot3, antiviral i T
2015 [23] Colombia contra h@rgdeshlauon
herpesvirus asistida
radiacion
microondas.

obtenidos mediante

(concentraciones  de
12,5-100 pug/mL) vy
monoterpenos (6,25—

factores de reduccién viral (RF)
de 1 x 103 para HHV-1y HHV-2 a
100 pg/mL. El aceite de Ocimum

por L
ggm arados ug/TOL' campechianum presento RF de 1
P . x 10° para HHV-2.
controles positivos

(Aciclovir y Heparina).

AE: Aceite esencial. EO: Aceite esencial (Essential Oil). Pulegona: Monoterpeno asociado a actividad bioldgica y toxicidad. HHV-1 Human Herpesvirus 1. HHV-

2 Human Herpesvirus 2.

En la tabla 4 se puede observar que los estudios evaltan
diversos efectos gastrointestinales y gastroprotectores de
Minthostachys ~ mollis  en  diferentes  contextos
experimentales y poblaciones. Velarde-Negrete et al. [24]
reportaron que una infusion combinada de mufa y llantén
presentd una actividad analgésica del 81,4%, superando en
efectividad al 100% a todos los extractos evaluados,
mientras que en gastroproteccién alcanzé un 60% de
efectividad en lesiones y 69,6% en grado de lesion,
comparable al omeprazol, aunque sin diferencias
estadisticamente significativas en esta Ultima categoria. Por
otro lado, Baez y Llerena [25] encontraron un efecto
protector macroscépico del 47% y microscopico del 62,5%

en ratas con gastritis inducida al administrar extracto seco

de mufia. En el estudio de Borrero [26], se observé que M.
mollis exhibié un efecto antiespasmaddico significativo
(relajacion de 50,63 mm), aunque menor que el
butilbromuro de hioscina (7,4+0,49 mm). Finalmente,
Mallqui [13] destacé un consumo general elevado de
infusiones de M. mollis en mujeres con trastornos
gastrointestinales, siendo mas efectivo en casos de
intoxicacion alimentaria (93,3%), con menor efectividad
para indigestion (76,7%), gastritis (53,3%) y estrefiimiento
(43,3%). Estos resultados confirman la versatilidad de M.
mollis en la gestion de diferentes afecciones
gastrointestinales, aunque con variaciones en efectividad

dependiendo del contexto y método de preparacién.

Tabla 4. Estudios de los efectos gastrointestinales y gastroprotectores de Minthostachys mollis

Autor
uto Efecto eva-

luado

Ubicacién
geografica

principal y
afo

planta

Hojas de mufia (Mint-
mollis)
llantén (Plantago ma-

hostachys

Preparacion de la

y 2: Tramadol 20 mg/kg

Disefio experimental
y grupos

Lote 1: Agua destilada
(control negativo); Lote

Resultados principales

La infusién presentod 81,4% de acti-
vidad analgésica y efectividad su-
perior al 100%, mayor que todos
los extractos. En actividad gastro-
protectora, la infusion tuvo 60% de

(control positivo analgé-
sico); Lote 3: Extracto de
mufia 500 mg/kg; Lote

4: Extracto de llantén
500 mg/kg; Lote 5: Ex-
tractos combinados 500
mg/kg; Lote 6: Infusidn
de mufa y llantén (1
g/100 ml).

efectividad en lesiones y 69.6% en
grado de lesion, igualando al
omeprazol. Las diferencias en anal-
gesia fueron significativas
(p=0,013), pero no asi en gastro-
proteccién (p=0,167 y p=0,384).

Grupo blanco: agua des-
tilada 5 ml/kg/dia.

Mufia: Efecto protector macroscé-
pico del 47%, microscopico del
62,5%.

Velarde-Ne- Actividad jor), desecadas, pulve-
grete J et Cochabamba, analgésica y rizadas y preparadas
al, 2022 Bolivia gastroprotec-  como extractos al 10%
[24] tora (maceracién con eta-
nol:agua 7:3) e infu-
sion (bolsitas de té con
1g).
Mufia (Minthostachys
Efecto gastro- . ) i
Baez SV y Arequipa protector en mollis): hojas estabili-
Llerena JP, Perd ’ ratas con gas- zadas, trituradas, ex-
2018 [25] tritis inducida tracto seco (Soxhlet).
Dosis: 0,5 g/kg/dia.
Borrero RS, Trujillo, Pert Efecto anties- Hojas, tallosy flores de
2020 [26] ! pasmodico en  Minthostachys mollis;

Control negativo (solu-
cién Tyrode), Control

M. mollis mostrd efecto antiespas-
madico (relajacion: 5 + 0,63 mm),
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intestino de  extraccion

cobayo

hidroal-
cohdlica (70% etanol),
concentracion al 30%.

positivo

cina).

(acetilcolina
1%), Experimental (M.
mollis al 30%), Estandar
(butilbromuro de hios-
Dosis uniforme
para todos los grupos.

aunque menor al butilboromuro de
hioscina (7,4 + 0,49 mm). Ambos
efectos fueron significativos (p =
0,000). Se concluye que M. mollis
tiene potencial antiespasmadico
pero es menos efectivo que el bu-
tilbromuro de hioscina.

Alto nivel de consumo general para

Tratamiento -, trastornos gastrointestinales
Raccha, ., . Poblacion total de 30
) . de trastornos Infusion de Mint- ; - (63,3%).
Mallqui Distrito  de ) . . mujeres: Grupo Experi- . ) L )
o gastrointesti- hostachys mollis Efectivo en intoxicaciéon alimenta-
Y], 2015 Quisqui, o . . mental (consumo de M.
. nales en mu- (mufia); hojas en infu- ) . ria (93,3%).
[13] Huanuco, . -, , mollis en diferentes can- ) . - .,
, jeres de 25 a  sidn, 1 taza/dia. . ) Nivel medio en indigestion (76,7%)
Peru tidades y frecuencias).

45 afios.

y gastritis (53,3%). Bajo consumo
para estrefiimiento (43,3%).

OMZ: Omeprazol. EPG: Efecto protector gastrico. AGL: Acidos Grasos Libres. HCI: Acido clorhidrico. Tyrode: Solucién nutritiva utilizada para experimentos

fisioldgicos

En la Tabla 5 se puede observar que los estudios sobre
Minthostachys mollis presentan resultados relevantes en
dos enfoques principales: composicion quimica y actividad
antitermitica. Quezada-Moreno et al. [27], en Quito, Ecua-
dor, evaluaron la composicion quimica del aceite esencial
obtenido mediante destilacién con hojas frescas y almace-
nadas. En condiciones 6ptimas (51,2% de humedad y 3 ho-
ras de extraccién), el rendimiento fue de 0,285%, identifi-
candose 42 compuestos en hojas frescas, siendo el car-
vacryl acetato (18,95%) el principal; mientras que en hojas
almacenadas se detectaron 24 compuestos, con trans-

cariofileno (13,88%) predominante. Por su parte, Galindo
[28], en Bogotd, Colombia, investigd la actividad antitermi-
tica del aceite esencial de M. mollis frente a Nasutitermes
sp. En ensayos con papel impregnado al 5%, se observé una
reduccion progresiva en la supervivencia de las termitas,
superando el 80% de mortalidad al dia 7 (0,33+0,47 termi-
tas vivas), mostrando eficacia comparable a otros aceites
como los de Cymbopogon citratus y Psidium caudatum. Es-
tos resultados destacan tanto la variabilidad quimica segun
condiciones de procesamiento como la efectividad en apli-
caciones bioldgicas especificas.

Tabla 5. Estudios de las propiedades generales y otros efectos especificos de Minthostachys mollis

Autor
principal
y afo

Efecto
evaluado

Ubicacion Preparacién de

geografica

la planta

Disefio experimental y
grupos

Resultados principales

En condiciones éptimas (humedad al

Aceite esencial
) ) ) 51,2% vy 3 horas), el rendimiento de
obtenido Experimental: Tres niveles de . . o
- . aceite esencial fue de 0,285%. En
Composici  mediante humedad (30,4%, 51,2%,
Quezada- } G . muestras frescas se encontraron 42
. on destilacion por 67,74%) y tres tiempos de L
Moreno Quito, - - compuestos quimicos, con carvacryl
quimica y arrastre de vapor extraccion (2.5, 3, 3,5 horas). .
WF et al.,, Ecuador o acetato (18,95%) como principal. En
almacena utilizando el Llas muestras frescas vy
2019 [27] ) , muestras almacenadas, se
miento método de almacenadas fueron
. ) .. encontraron 24 compuestos,
cohobacion  con  analizadas quimicamente. .
hoias  frescas destacando trans-cariofileno
) y (13,38%).
almacenadas.
Grupos: Control (sin aceite
eser?cial) v ex(perimental Todos los aceites mostraron actividad
- . . ) ) antitermitica. La mortalidad total fue
Actividad Aceite esencial (aceite esencial al 5%: 50 mg L . ,
) ) s , A mas rapida en C. citratus (dia 5) y P.
Galindo , antitermiti ~ extraido de hojas por gramo de papel , ;
Bogota, ) . . caudatum (dia 6). M. mollis y L. alba
DV, 2012 ) ca contra mediante impregnado). Se utilizaron 4 . ) ) .
Colombia ) G ) o redujeron la supervivencia en mas del
[28] Nasutiter destilacion por especies: Lippia alba, . ) ]
. ) 80% para el dia 7. Ejemplo: M. mollis
mes sp. vapor. Minthostachys mollis,

Cymbopogon citratus, Psidium
caudatum.

dia 3: 10,66+1,88 termitas vivas; dia 7:
0,33+0,47.

IC: Intervalo de confianza. ANOVA: Andlisis de varianza. SPSS: Statistical Package for the Social Sciences. XRMA: Relacion material vegetal/agua. XTIE: Tiempo

de extraccion.

En la tabla 6 se puede observar que el aceite esencial de

Minthostachys mollis  (Mm-EQ) presentd toxicidad
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significativa en modelos animales en estudios realizados en

Perd. Segun Rojas-Armas et al. [29], una dosis Unica de
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2000 mg/kg provocd signos inmediatos de toxicidad vy
muerte en ratas dentro de las primeras 72 horas, mientras
que la administracion subcronica de 500 mg/kg/dia
durante 28 dias resulté en la muerte de la mayoria de los
animales y alteraciones significativas en pardmetros
hepdticos, como un incremento de AST (171,33 IU/L) y ALT
(99,00 1U/L). Ademds, se reportaron inflamacion hepatica
vascular,  vacuolizacion

créonica  leve,  congestion

Tabla 6. Estudios de la toxicologia de Minthostachys mollis

Alcazar Mendoza J. et al

citoplasmatica y dafio pulmonar severo con infiltrado
inflamatorio y focos hemorrdgicos. Por otro lado, Linares-
Otoya[9] estimé una LD50 >2000 mg/kg y también
evidencio toxicidad hepdtica en ratas, con niveles de ALT y
AST significativamente elevados (87,545,2 U/Ly 102,3+4,8
U/L, respectivamente) en comparacién con los controles.
Ambos estudios destacan la relevancia del dafio hepatico y
pulmonar asociado a la exposicion al Mm-EQ.

Autor principal y afio

Ubicacién
geografica

Resultados principales

Rojas-Armas JP. et al.,
2019 [29]

Lima y Truijillo,
Peru

La dosis Unica de 2000 mg/kg del aceite esencial de Minthostachys mollis (Mm-EO) causd
signos inmediatos de toxicidad y muerte de ratas en 36 a 72 horas. En la toxicidad subcro-
nica durante 28 dias, la dosis de 500 mg/kg/dia causd la muerte de todos los machos y dos
de cinco hembras. Hubo un incremento significativo de AST (171,33 IU/L) y ALT (99,00 IU/L)
con 250 mg/kg/dia en machos. Se observé inflamacidn hepatica crénica leve en el 80% de
los casos con todas las dosis, con congestion vascular y vacuolizacidn citoplasmatica en
algunos casos. En el pulmdn se evidencié infiltrado inflamatorio severo y focos hemorragi-
cos con 500 mg/kg/dia.

Linares-Otoya V, 2020
(9]

Trujillo, Peru

El aceite esencial de Minthostachys mollis mostrd toxicidad en modelos animales. LD50
(dosis letal media) estimada en >2000 mg/kg en ratas. Efectos toxicos incluyeron elevacion
significativa de ALT (87,5 £ 5,2 U/L) y AST (102,3 + 4,8 U/L) comparado con el grupo control
(ALT: 45,2 + 3,4 U/L, AST: 62,1 + 3,7 U/L).

Mm-EQ: Minthostachys mollis Essential Qil. AST: Aspartato aminotransferasa. ALT: Alanina aminotransferasa. LD50: Dosis letal media. Pulegona: Monoterpeno

asociado a actividad bioldgica y toxicidad. iNOS: Oxido nitrico sintasa inducible. COX-2: Ciclooxigenasa-2. NF-kB: Factor nuclear kappa B, involucrado en infla-

macion. Nrf-2/HO-1: Vias antioxidantes de regulacion celular. NLRP3: Inflamasoma relacionado con inflamacion.

Discusion

El AE de M. mollis mostrdé actividad antimicrobiana
significativa contra Pseudomonas aeruginosa, Salmonella
enterica, Escherichia coli y Staphylococcus aureus, segun
Rojas-Molina JO et al. [8]. Ademads, se demostré eficacia
antimicética contra Candida albicans y dermatofitos (Trich-
ophyton tonsurans, Microsporum canis, entre otros) en el
trabajo de Cano C et al. [1]. Estos hallazgos coinciden con
los resultados de Casa-Coila et al. [30], quienes destacan el
papel del AE como un antimicrobiano natural debido a su
composicion quimica, rica en monoterpenos como carva-
crol y pulegona.

Sin embargo, el estudio de Paucar-Rodriguez E et al. [14]
observd que, aunque el AE fue efectivo contra micro-
organismos orales como Staphylococcus aureus y Candida
albicans, su actividad disminuyo con el tiempo y fue inferior
a la de antimicrobianos convencionales como doxiciclina y
fluconazol. Esta diferencia sugiere que el AE de M. mollis
podria tener un mecanismo de accién especifico o limitada
persistencia en ambientes complejos como los tejidos

humanos y que es muy importante conocer las concen-
traciones de AE, la calidad en su proceso y su vida media.

La actividad antimicrobiana del AE de M. mollis lo posiciona
como un candidato valioso para desarrollar alternativas a
los antimicrobianos sintéticos, especialmente en un
contexto global de resistencia antimicrobiana. Su eficacia
contra bacterias gramnegativas, como P. aeruginosa y E.
coli, es particularmente relevante, dado que estas cepas
son comunmente resistentes a multiples farmacos.

Recomendamos ademds estudios que determinen su
sinergia con otros antimicrobianos, como lo propone
Schmidt-Lebuhn [5] en relacién con el potencial de las
combinaciones de extractos de plantas. Esto podria
mejorar su eficacia y reducir las dosis necesarias,
minimizando posibles efectos secundarios. Finalmente,
deben priorizarse ensayos in vivo que analicen su seguridad
y biodisponibilidad, especialmente si se considera su
administracion sistémica o en mucosas.

Es crucial evaluar la estabilidad del AE durante el
almacenamiento y su interaccién con otros componentes
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en matrices complejas. Esto podria incluir estudios de
encapsulacion en nanoparticulas o emulsiones para
prolongar su eficacia antioxidante en productos
industriales. Seria beneficioso ampliar la investigacidn hacia
ensayos preclinicos y clinicos para verificar su eficacia y
seguridad en humanos, especialmente en el manejo de
enfermedades relacionadas con el estrés oxidativo, como
enfermedades neurodegenerativas y cardiovasculares.

Es por esto que las disparidades observadas en los
resultados de diferentes métodos de analisis sugieren la
importancia de establecer un estandar global para evaluar
y comparar la capacidad antioxidante, como también
conocer un marcador quimico. Esto permitiria un uso mas
amplio y confiable del AE de Minthostachys mollis,
posicionandolo como un ingrediente clave en estrategias
de sostenibilidad y reduccion del uso de conservantes
sintéticos.

Minthostachys mollis, podria desempefiar un rol crucial en
el abordaje de enfermedades prevalentes en el Perd, como
las infecciones respiratorias agudas (IRA) vy las
enfermedades digestivas. Las IRA son una de las principales
causas de morbimortalidad, especialmente en nifios
menores de 5 afios y adultos mayores. Segun datos del
Centro Nacional de Epidemiologia, Prevencion y Control de
Enfermedades (CDC Peru), hasta la semana epidemioldgica
22 de 2024 se notificaron 813 195 episodios de IRA en
menores de 5 afios, con una razon de 3 006,64 episodios
por cada 10 000 nifios en este grupo etario [25].

En cuanto a las enfermedades digestivas, la cirrosis
hepatica y los tumores malignos del tracto gastrointestinal,
como el cancer de estémago y de colon, figuran entre las
principales causas de mortalidad en el pais. Un estudio
sobre mortalidad por enfermedades digestivas vy
hepatobiliares en el Perd destaca que la cirrosis hepatica
presenta tasas de mortalidad que oscilan entre 6,53 y 10,64
por cada 100 000 habitantes, mientras que los tumores
malignos de estdmago registran tasas entre 8,7 y 10,36 en

el mismo rango poblacional [26].

La revisidn de las propiedades terapéuticas y toxicoldgicas
de Minthostachys mollis adquiere relevancia en este
contexto epidemioldgico. Esta planta, conocida por sus
aplicaciones en la medicina tradicional, podria ofrecer
alternativas complementarias en el tratamiento de
afecciones respiratorias y digestivas. Estudios previos han
documentado su uso en el alivio de sintomas respiratorios
y gastrointestinales, lo que sugiere un potencial terapéutico

que merece ser explorado con mayor profundidad.
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Sin embargo, es fundamental reconocer las limitaciones de
esta revision. La mayoria de los estudios disponibles sobre
M. mollis se centran en sus aplicaciones etnomedicinales, y
existe una escasez de ensayos clinicos controlados que
validen cientificamente sus propiedades farmacoldgicas y
perfil toxicoldgico. Ademds, la variabilidad en las
preparaciones y dosis utilizadas en diferentes comunidades
dificulta la estandarizacién de sus efectos. Por lo tanto, se
recomienda la realizacion de investigaciones que ayuden a
estandarizar las presentaciones y sus respectivas
dosificaciones, asi como, investigaciones rigurosas que
evallen la eficacia y seguridad de Minthostachys mollis, con
el fin de proporcionar evidencia sdlida que respalde su uso

en la practica médica contemporanea.

Conclusion

Esta revision narrativa ha evidenciado que Minthostachys
mollis posee destacadas propiedades farmacoldgicas,
incluyendo actividades antimicrobianas, antioxidantes,
analgésicas y gastroprotectoras. Sin embargo, su toxicidad
en dosis altas o repetidas sefiala la necesidad de cautela en
su uso. Aunque los resultados experimentales son
prometedores, la falta de estudios clinicos limita su uso
generalizado en la practica médica. Se recomienda
profundizar en investigaciones que evallen su seguridad y
eficacia en humanos para aprovechar su potencial

terapéutico dentro de un marco cientifico sélido.
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