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RESUMEN

Malva sylvestris es una especie originaria de Europa, Asia y Africa del Norte, pertenece a la familia Malvaceae. En Colom-
bia, es considerada una planta maleza, sus 6rganos, especificamente hojas, raiz, fruto y semilla contienen diversos
compuestos como taninos, flavonoides y compuestos fendlicos; a los cuales se les reporta actividades antimicrobianas,
antinociceptivas, hepatoprotectoras, cicatrizantes, anticancerigenas y antiinflamatorias; a nivel etnomedicinal se ha
utilizado para cancer y tratamiento de heridas como cicatrizante. La recopilacién de esta informacion se realizé a través
de una busqueda bibliografica en bases de datos con las palabras claves utilizando la metodologia PRISMA, donde se
usaron articulos cientificos de revistas indexadas. Esta especie tiene potencial para el desarrollo e investigaciéon de nue-

vos productos farmacéuticos para el tratamiento de diversas patologias.
Palabras claves: Malva sylvestris, actividades bioldgicas, fitoquimica, extracto.
ABSTRACT

Malva sylvestris is a species native to Europe, Asia and North Africa, and belongs to the Malvaceae family. In Colombia, it
is considered a weed, its organs, specifically leaves, root, fruit and seed contain various compounds such as tannins, fla-
vonoids and phenolic compounds; which are reported to have antimicrobial, antinociceptive, hepatoprotective, healing,
anticancer and anti-inflammatory activities; at the ethnomedicinal level it has been used for cancer and wound treat-
ment as a healing agent. The compilation of this information was done through a bibliographic search in databases with
keywords using the PRISMA methodology, where scientific articles from indexed journals were used. This species has

potential for the development and research of new pharmaceutical products for the treatment of various pathologies.
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1. INTRODUCCION

El uso de plantas para el tratamiento de enferme-
dades ha estado presente desde los inicios de la
humanidad, Malva sylvestris reporta el uso de sus
semillas desde el aflo 3000 A.C en Siria, donde los
estudios demuestran restos en calculos dentales
lo cual se atribuye a sus posibles usos medicinales
y la tradicidn de ser comestible (Georganna Henry
et al., 2008).

Malva sylvestris originario de Europa, Asia y Africa
del Norte, es miembro de la clase Equisetopsida,
subclase Magnoliidae, superorden Rosanae, orden
Malvales, familia Malvaceae y género Malva. Las
hojas, flores y partes aéreas de M. sylvestris son
mundialmente conocidas por sus propiedades
anti inflamatorias, principalmente contra gingivi-
tis, abscesos y dolor de muelas; ademas tienen un
amplio potencial para su uso en el tratamiento de
problemas uroldgicos, picaduras de insectos, que-
maduras, fordnculos y heridas ulcerosas (Gaber
Batiha et al., 2023). Todos estos usos tradicionales,
pueden ser un punto de partida para la investi-
gacion y desarrollo de nuevos medicamentos para
el tratamiento de distintas enfermedades donde
estan involucrados trastornos provocados por las
infecciones, inflamaciones y estrés oxidativo entre
otros (Joao Gasparetto et al.,, 2012).

A través de esta especie se ha reportado el trata-
miento de problemas de salud como la inflamacion
es una respuesta de los organismos a difer-
entes agresiones enddgenas o exdgenas. Tanto
la respuesta inmune innata como la adquirida
intervienen en este proceso que tiene efectos
locales y sistémicos, segun el tiempo de evolucién
puede ser aguda o crdénica. La inflamacién aguda
tiene una evolucién relativamente breve; sus car-
acteristicas fundamentales son la exudacion de
liquido y de proteinas plasmaticas (edema), y la
migracion de leucocitos (principalmente neutro-
filos). La inflamacién crénica tiene una duracidn
mayor y se caracteriza por la proliferacién de vasos
sanguineos, fibrosis y necrosis tisular. (Milagros
Ledn et al, 2015). Estas inflamaciones se caracter-
izan por cinco signos clinicos (rubor, calor, dolor,
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tumor e impotencia funcional). Estas manifesta-
ciones cardinales son causadas por laacumulaciéon
de leucocitos, proteinas plasmaticas y derivados
de la sangre hacia sitios de los tejidos extra-
vasculares donde existe una infeccién o lesién,
provocada o no por agentes patégenos (Maricar-
men Gonzalez et al.,, 2019). En esa misma linea, el
estrés oxidativo se debe a un desequilibrio entre
los mecanismos prooxidantes y antioxidantes que
conduce a la lesién celular y que parece implicado
en enfermedades hepadticas tales como la hep-
atitis viral crénica, la hepatitis alcohdlica, la este-
atohepatitis no alcohdlica (EHNA), la cirrosis y la
colestasis crénica. (Conde de la Rosa et al., 2008).
Esta relacion oxidante-inflamacion se deriva del
hecho que los fagocitos migran a lo largo de un
gradiente de concentracion de tales sustancias
por ejemplo los n-formil péptidos bacterianos
y mitocondriales, el factor 5a del complemento
(C5a), la interleuquina 8 (IL-8), el factor activador de
plaguetas (Platelet-activating factor, PAF) y el leu-
cotrieno B4 (LTB4). Cuando los quimio-atractores
estan presentes a altas concentraciones activan
las funciones citotdxicas de los fagocitos; espe-
cificamente, los fagocitos activados completan la
cascada adherente, generan diferentes especies
de radicales de oxigeno (Radical oxygen species,
ROS) y liberan enzimas lisosémicas y otros media-

dores inflamatorios (Pedro Barreno, 2008).

Otra problematica de salud reportada, son las
infecciones bacterianas son un problema de salud
publica, esto se debe al incremento de diversas
cepas de bacterias resistentes a los antibidticos
convencionales y de nueva generacion, ya que
elevan los costos de su tratamiento y deterioran la
calidad de vida de los pacientes. Son impulsores
determinantes de las tasas de morbilidad y mor-
talidad, se asocian a fracasos en el tratamiento e

infecciones reiteradas (Huemer et al., 2020).

Por lo anterior, se busca generar una revisidon
sistematica de la especie Malva sylvestris, que
logre ser un punto de partida para la investigacion
de moléculas farmacolégicamente activas que
permitan el desarrollo de medicamentos innova-

dores que ayuden a identificar el tratamiento de
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estas cepas de bacterias multirresistentes, de
patologias que produzcan inflamacién, dolor, dafio
hepatico y demas a través de la identificacion de
sus compuestos bioactivos y sus respectivas activ-

idades biolégicas.

2. METODOLOGIA

Estrategia de busqueda

La presente revisidn sistematica buscd incluir
todos los estudios asociados a la actividad
biolégica de la especie vegetal Malva sylvestris
publicados entre enero de 2006 y junio de 2023.
Para la revisidn se siguieron las guias PRISMA (Pre-
ferred Items for Reporting of Systematic Reviews
and MetaAnalyses), (Moher et al,, 2009). Se inicid
con una busqueda de referencias en las siguientes
fuentes: MEDLINE (PubMed, U.S. National Library
of Medicine, National Institutes of Health), Elsevier
(Science Direct), Redalyc, SciELO y Google Scholar.
Se realizaron busquedas sucesivas usando dis-
tintas palabras claves en inglésy espafol (actividad

bioldgica, Malva sylvestris, fitoquimica y extracto).
Criterios de inclusion y de exclusién
Los estudios fueron incluidos si cumplian los sigui-

entes criterios: que evaluaran actividad biolégica
a partir de extractos o fracciones vegetales de la
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M. sylvestris. Fueron excluidos registros que eran
sélo resimenes (congresos), revisiones, capitulos

de libro o trabajos de grado.

3. RESULTADOS

La busqueda primaria identificé 147 estudios, al
examinar los titulos y resimenes 85 fueron exclui-
dos. Se recuperaron 62 articulos para una revision
adicional, de los cuales 26 articulos fueron selec-
cionados. Del total de los 26 articulos analizados,
6 estudios incluyen a la Malva sylvestris junto con
otras especies vegetales dentro de sus ensayos. De
esos 26 articulos seleccionados, 14 utilizan solo al

espécimen Malva sylvestris en sus investigaciones.

Composicién quimica

La especie Malva sylvestris presenta en flores,
hojas, frutos inmaduros y tallos de flores frondosas
composiciones quimicas asociadas a flavonoides,
carotenoides, dcido ascoérbico, fenoles, tocoferoles
y acidos grasos, que podrian atribuir la actividad
antioxidante y hepatoprotectora; esta especie
podria considerarse un alimento funcional (Barros
et al., 2010).

FIGURA 1. ESTRUCTURAS DE FLAVONOIDES ENCONTRADOS EN MALVA SYLVESTRIS.
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Un grupo quimico caracteristico para esta especie
son los flavonoides, los cuales han sido reportados
en diversos estudios, donde han mirado su con-
centracion de flavonoides totales en hojas, flores,
frutos inmaduros y tallos florecidos, siendo de 210,
8, 46.6,25.4y 143.4 mg/g, respectivamente. La Fig-
ura 1, muestra las estructuras quimicas de algunos
flavonoides encontrados en M. sylvestris (Barros et
al., 2010; Terninko et al., 2013).

Estudios muestran que posee gran cantidad de
esteroles, como campesterol, estigmasterol y y-sit-
osterol. Los estudios cromatograficos (CPQ) realiza-
dos a su aceite revelan que se compone principal-
mente de palmitico (26,6%), oleico (23%), malvalico
(11%), 1aurico (15,6%), miristico (6,6%), estearico (5,6%),
palmitoleico (5,6%), linoleico (4%), verndlico (1,6%) y
acido estedrico (Joao Gasparetto et al., 2012).

Respecto a los terpenoides, en el aceite de semilla,
el principal terpeno presente es el terpineol. A su
vez, en las hojas, flores y frutos inmaduros, estan
presentes los tetraterpenoides como carotenoi-
des (Barros et al,, 2010). Entre estas sustancias, se
encontrd una fitoalexina llamada Malvona A, al
cual se le atribuye una posible actividad frente al
fitopatégeno Verticillium dahliae (Veshkurova et
al., 2006).

En relacién a los carbohidratos, se encontré saca-
rosa, fructosa y glucosa presente en hojas, flores,
tallos florales y frutos inmaduros, también se
observé que la trehalosa no estaba presente en fru-
tos inmaduros, por ultimo, solo se detectd rafinosa
en los frutos inmaduros. Los azucares totales hal-
lados son: en hojas (116,1 mg), flores (200,2 mg), tal-
los florales (146,7 mg) y frutos inmaduros (23,0 mg)
(Barros et al., 2010).

Referente al contenido de vitamina E (tocoferoles),
se encuentran en hojas (106,5 mg), flores (17,4
mg), tallos florales (34,9 mg) y frutos inmaduros
(2,6 mg). Se caracteriza por poseer alto porcentaje
de vitamina C frente a otras especies vegetales,
encontrandose en flores (1,11 mg/qg), frutos inmad-
uros (0,27 mg/qg), tallos florales (0,20 mg/qg), y hojas
(0,17 mg/q) (Barros et al., 2010).
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Por su parte, Alesiani et al.,, (2007), identificaron
la presencia de fenoles; cumarinas en el extracto
etandlico de hojas de Malva sylvestris en su
fase solida, por medio de cromatografia liquida
de alta presién acoplada a espectrometria de
masas (HPLC-MS), comprobando la presencia del
5,7-dimetoxicumarina, compuesto con pocos estu-
dios, y con caracteristicas fototdxicas, a la cual se
le han realizado algunos trabajos preliminares para
comprobar su actividad anticancerigena (Daniela
Alesiani et al., 2007).

Actividad en triglicéridos

Existen diversos estudios, como Sleiman & Daher
(2009), que examinaron el perfil bioquimico de
ratas frente al extracto acuosos de los brotes de
hojas, a partir de las dosis 400 y 800 mg/kg de
peso corporal elevaban sustancialmente los tri-
glicéridos en sangre, pero no tenian efecto sobre
la glucemia, las enzimas hepaticas o perfiles de
lipidos. Se ha demostrado que los extractos acu-
0s0s solos o combinados con extracto de Cotinus
coggygria reducen drasticamente los niveles de
triglicéridos y &cido Urico urinario en humanos
(Seiberg et al., 2006; Stone et al., 2010). Por lo ante-
rior, se evidencia que los estudios no son concluy-
entes, es necesario ahondar mas en la propiedad.

Actividad cardioprotectora

El extracto metandlico de M. sylvestris posee activi-
dades antiinflamatorias y antioxidantes para prote-
ger contra la reperfusion de isquemia miocardica.
En este estudio, se logré reducir el dano del tejido
miocardico y mejord los cambios morfoldgicos
favorables en el tejido cardiaco durante la lesidn
por RI (Reperfusion Isquémica). Los leucocitos que
se infiltran en los tejidos infectados liberan radi-
cales libres de oxigeno para participar en la pato-
genia de la lesiéon. La M. sylvestris mejora la lesion
miocardica a través de la funcidn antioxidante.
Este estudio es la primera vez que se describe el
papel protector de la M. sylvestris en la lesién por
RI. Los hallazgos de este estudio, revelan un nuevo
ARN (Acido ribonucleico) circular (circ_003593)

que regula la apoptosisy la proliferacién de cardio-
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miocitos y puede servir como un objetivo terapéu-
tico potencial para las enfermedades isquémicas
del corazén (Yongzhi Xiao et al., 2020).

Actividad nefroprotectora

En él estudié desarrollado en Iran, se prepard un
extracto de las flores de M. sylvestris en etanol
(70%), se provocaron lesiones hepaticas y renales
en ratones sometidos a dosis de gentamicina (100
mg/kg) un antibiético ampliamente usado con-
tra las infecciones causadas por bacterias Gram
negativas; sin embargo, su uso es limitado debido
a sus graves efectos secundarios a nivel renal. El
presente estudio demostré que el extracto de M.
sylvestris puede mejorar las alteraciones renales
inducidas por gentamicina y sus lesiones hepati-
cas remotas. La elevacion de las enzimas hepati-
cas puede ser una hepatotoxicidad directa a nive-
les plasmaticos elevados de gentamicina o una
posible lesidon orgadnica remota, y en ambos casos
los extractos han protegido en cierta medida tam-
bién el higado. El mecanismo de estos efectos es
a través de la reduccion del estrés oxidativo, la
reduccion de la inflamacion, los efectos vasodilat-
adores y el aumento de la capacidad antioxidante
tisular total. Se pueden atribuir estos efectos a
varios antioxidantes, como los polifenoles, pre-
sentes en mayor cantidad en las flores de Malva
sylvestris (Zaynab Mohamadi et al., 2019).

Actividad neuroprotectora

En China, se realizd un estudio con el extracto
metandlico de M. sylvestris donde se evaluaba
por primera vez las propiedades terapéuticas en
ratones con depresién inducida por LPS (Lipop-
olisacéaridos), y descubrieron que aliviaba nota-
blemente el deterioro cognitivo inducido por
la administracion de LPS mediante pruebas de
campo abierto y laberinto acudtico de Morris.
Los hallazgos implican que el uso de M. sylvestris
como alimento puede mitigar los sintomas de los
pacientes con depresiéon. También se observé que
la apoptosis neuronal tanto en la corteza como en
el hipocampo fue inducida en ratones lesionados

por LPS. Después de 7 dias de administracion de
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extracto de M. sylvestris, la apoptosis neuronal fue
obviamente abolida, lo que sugiere que el extracto
muestra una excelente actividad anti-apoptdtica
In vivo. Estas evidencias indican colectivamente
que el extracto de M. sylvestris puede tener una
amplia aplicacion en la terapéutica de los trastor-
nos asociados a la neuroinflamacién (Ye Wu et al,,
2019).

Actividad antiinflamatoria

En un estudio se evalud el efecto antiinflamato-
rio en la Malva sylvestris, Sida cordifolia y Pelar-
gonium graveolens por medio de la inhibicidn
de prostanoides. Las fracciones de cloroformo y
acetato de etilo de la M. sylvestris fueron capaces
inhibir todos los prostanoides que se probaron,
en cambio, la fraccién acuosa no inhibié la pro-
duccién de tromboxano, por lo que se demuestra
que hay un bloqueo de un camino comun para
la produccién de prostanoides. Se sugiere que la
actividad antiinflamatoria de la M. sylvestris, tiene
relacion directa con la via de la ciclooxigenasa
debido a los compuestos polares, principalmente
en las fracciones de acetato de etilo y cloroformo,
ademas, varios estudios manifiestan que podrian
estar la actividad antiinflamatoria relacionada con
metabolitos solubles en agua, como flavonoides,
antocianinas, taninos y alcaloides (Cleverson Fer-
reira et al., 2017).

Actividad antitrypanosomal

En un estudio se usd un extracto de M. Sylvestris
para evaluar su actividad antitrypanosomal por
medio de ratones, estos se encontraban infecta-
dos con Trypanosoma brucei brucei sangre de la
enfermedad del suefio, la cual se indujo por medio
de una inyeccién intraperitoneal. A los ratones
se le realizé una parasitemia donde se estimo el
recuento de pardsitos en el plasma después de
12 dias de inoculacién, esta actividad confirmod la
presencia de estos. Se dividieron los ratones en
grupos: grupo control (no recibié tratamiento, ni
infeccién); grupo tratado con M. Sylvestris;, grupo
estandar que recibié levamisol. Los resultados
indicaron que el tratamiento con M. Sylvestris dis-

Investigacién y Accién, Vol 2. Num. 1 (2022)



minuyo significativamente el pesoy el recuento de
parasitos en sangre con la enfermedad del suefio
inducida por Trypanosoma brucei en compara-
cion con el grupo de control negativo (Yan Bing et
al., 2017).

Actividad antibacteriana

En un estudio en Jordania, utilizaron extractos
metandlicos, aceténicos y acuosos de M. sylves-
tris, donde evidenciaban actividad frente a cinco
bacterias (Staphylococcus aureus, Escherichia
coli, Pseudomonas aeruginosa, Shigella sonnei y
Proteus vulgaris) dicha actividad puede estar aso-
ciado al alto contenido fendlico de la M. sylvestris
(Shadid et al., 2021).

Los resultados de otro estudio indicaron que el
extracto metandlico de M. sylvestris inhibid el cre-
cimiento microbiano con los valores mas altos de
CMI (Concentraciéon Minima Inhibitoria) contra S.
aureus (21,9 mg/mL) y E. faecalis (32,8 mg/mL).
El extracto también fue activo frente a E. coliy K.
pneumoniae (ambas especies CMI: 437 mg/mL)
y P. aeruginosa (CMI: 519 mg/mL). La inhibicion
del crecimiento bacteriano por parte del extracto
de M. sylvestris se encontré de manera dependi-
ente de la dosis. El extracto de M. sylvestris mostro
propiedades antibacterianas contra cepas Gram
negativas y Gram positivas, y se observd la mayor
actividad contra S. aureus. El extracto pudo inhibir
la formacion de biopeliculas en todas las bacterias
analizadas (Mahmud Fathi et al., 2021).

Actividad antioxidante

En un estudio donde se utilizaron extractos de
M. sylvestris en diclorometano, n-hexano, agua
y metanol, se observéd que el extracto en dicloro-
metano presentd los valores mas altos de fenoles
totales y flavonoides totales, 73.31 y 69.22 mg/g
extracto, respectivamente. Los extractos de diclo-
rometano de M. sylvestris exhibieron actividad
antirradicalaria contra DPPH (2,2-Difenil-1-Pic-
rilhidrazilo) y NO (Oxido nitrico) con actividades
de captacion de radicales de 88.52 y 91.05% con
valores IC50 2211 y 19.01 pg/mL, respectivamente.
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Se descubridé que el extracto de diclorometano
tiene un alto contenido de fitoquimicos bioactivos,
lo que puede estar relacionado con su potencial
antioxidante prometedor (Ahmad Irfan et al., 2021).

Actividad in silico frente a SARS-COV-2

Los extractos de diclorometano dieron como resul-
tado el aislamiento y la identificacion de diez con-
stituyentes fendlicos, donde tres de estos tienen
una buena inhibicién frente a la estructura cris-
talina proteica 6LU7 de las actividades del SARS-
CoV-2. Los resultados de la simulacion de aco-
plamiento son una buena evidencia de la actividad
anti-SARS-CoV-2 para estos fitoquimicos aislados.
Como resultado, parece prometedor utilizar el
extracto de esta planta o sus compuestos mas
activos para actuar sobre la proteina 6LU7. Este
hallazgo da apertura al camino para futuras inves-
tigaciones sobre extractos o farmacos aislados, asi
como sus posibles aplicaciones en la prevenciéon
y el tratamiento del SARS-CoV-2. Se espera que
el hallazgo actual ayude a futuras investigaciones
sobre el desarrollo de un farmaco a partir de Malva
sylvestris (Ahmad Irfan et al., 2021).

Actividad antinociceptiva

En este estudio se evaluaron los efectos analgési-
cos y antiinflamatorios de extractos hidroalcohdli-
cos de flores de M. sylvestris y semillas de C. carviy
M. sativa en las fases aguda y créonica del modelo
de dolor e inflamacién inducidos por formaldehido
en ratones. Los resultados indicaron que todos los
tratamientos a base de los extractos, redujeron
significativamente el edema agudo (excepto M.
sativa) y la inflamacidn crénica. El extracto combi-
nado tuvo la mejor efectividad (aproximadamente
55%y 70%—-95% de inhibicidén en inflamacién aguda
y crénica. En general, se puede concluir que el
extracto hidroalcohdlico de flores de M. sylvestris,
y semillas de C. carvi y M. sativa, asi como estos
extractos en combinacidén, tienen propiedades
antiinflamatorias y analgésicas que pueden estar
mediadas por la inhibicidén de la sintesis de pros-
taglandinas y mecanismos inhibidores centrales.

Estos extractos se pueden utilizar como medica-
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mentos potenciales para controlar el dolor y la
inflamacion (Masoud Seddighfar et al., 2020).

En un estudio en Brasil donde utilizaron hojas de
M. sylvestris para preparar un extracto en agua,
reveld un efecto antinociceptivo significativo con-
tra las constricciones abdominales inducidas por
acido acético en ratones, causando un 76,4% de
inhibiciéon. El extracto acuoso fue mas eficaz que
la aspirina, un antiinflamatorio no esteroideo en el
mismo modelo y dosis (10 mg/kg). El extracto acu-
0so inhibi®é ambas fases del dolor, la neurogénica
(61,8%) y la inflamatoria (46,6%), con mayor activi-
dad contra la fase neurogénica, lo que sugiere una
implicaciéon tanto a nivel central como periférico.
La aspirina fue inactivada contra la primera fase e
inhibié en un 39% la fase tardia (Patricia Esteves et
al., 2009).

4. CONCLUSION

Malva sylvestris, tiene potencial para el trata-
miento de patologias porque los metabolitos
secundarios de sus 6rganos poseen propiedades
antibacterianas, antinociceptivas, antiinflamato-
rias, anti-SARS-CoV-2, antitrypanosomal, antioxi-
dantes, neuroprotectoras y nefroprotectoras. Las
flores presentan la mayor actividad antioxidante, la
cual se podria utilizar para el desarrollo de nuevos
productos alimenticios con esta propiedad. Los
6rganos de esta planta, tienen importancia para
el desarrollo e investigacién de nuevos productos

farmacéuticos en futuras investigaciones.

Contribucion de los autores: a través de este pro-
ceso de revisidon se aporta un punto de partida
para el desarrollo de investigaciones asociadas
a la identificacion de sustancias bioactivas con

extractos de plantas medicinales.
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intereses.
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