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RESUMEN

Los virus son agentes con la capacidad de invadir o infectar a cualquier ser vivo ocasionando enfermedades
graves e incluso la muerte. La principal linea de defensa contra estos agentes virales estd mediada por el sistema
inmunologico. Adicionalmente, pueden emplearse tratamientos para reducir la carga viral. En la actualidad,
los farmacos antivirales comercialmente disponibles presentan ciertas limitaciones, por ejemplo, los efectos
secundarios que provocan en el organismo, asi como el riesgo de toxicidad celular. Las recientes investigaciones
han posicionado a los aceites esenciales como nuevas alternativas en la busqueda de moléculas con actividad
antiviral. El presente trabajo aborda aspectos generales de los virus, asi como diversos estudios en los que se han
evaluado las propiedades antivirales de los aceites esenciales.

ABSTRACT

Viruses are agents with the ability to invade or infect any living being, causing serious and even deadly diseases. The
main defense against these viral agents is mediated by the immune system. In addition, antiviral treatments can be
used to reduce viral load. However, the commercial antiviral drugs have certain limitations, including the potential
side effects that they may cause in the body, as well as the risk of cellular toxicity. Recently, several researches have
been focused on the use of essential oils as new alternatives in the search for molecules with antiviral activity. The
present work focuses on general aspects of viruses, as well as several studies in which the antiviral properties of

essential oils have been evaluated.

INTRODUCCION

lo largo de la historia, los seres humanos han

padecido numerosas enfermedades infecciosas

ocasionadas por agentes virales. En 1918, el virus
de la influenza A H1N1 causé la pandemia conocida
como la gripe espafiola, la cual es clasificada como la
gripe mas grave de la historia debido a que ocasion6
la muerte de al menos 50 millones de personas en
todo el mundo (CDC, 2018). Por otro lado, la pandemia
de COVID-19, causada por el sindrome respiratorio
agudo severo coronavirus-2 (SARS-CoV-2), provoco la
infeccion de alrededor de 600 millones de personas
y la pérdida de 6.8 millones de vidas humanas en
el mundo, asi como, altos impactos econdmicos y
sociales (OMS, 2023a). Por otra parte, en septiembre
de 2022, el Ministerio de Salud de Uganda anuncié un
brote de la enfermedad causada por el virus del Ebola
(variedad Sudan) (SUDV) lo que genero preocupacion
entre las autoridades sanitarias debido a que la tasa
de mortalidad alcanzaba el 40 por ciento (OMS, 2023b).
Por otro lado, para finales del 2022, la cifra mundial de
personas afectadas por el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH) alcanzaba los 39 millones. De ellas, el

71% mantenia una supresion viral, lo que significa
que el virus no afecta su salud y disminuye el riesgo
de transmision a otras personas. No obstante, en ese
mismo afio, 1.3 millones de personas contrajeron el
VIH, a pesar de las estrategias implementadas por
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), el fondo
mundial y ONUSIDA con miras a poner fin a la epidemia
del VIH para el afio 2030 (OMS, 2023c; ONUSIDA, 2023).

Ante las graves consecuencias ocasionadas por estas
crisis sanitarias, surge la importancia de comprender los
mecanismos de infeccion, la estructura y composicion
de estos patdgenos virales con la finalidad de prevenir
y desarrollar alternativas terapéuticas efectivas para
contrarrestarlos.

En la actualidad, los farmacos disponibles para el
tratamiento de las infecciones virales presentan algunas
limitaciones, tales como, el riesgo de toxicidad celular
y los efectos secundarios que trae consigo su empleo;
ademas, hay que considerar la elevada frecuencia con la
que estos agentes infecciosos mutan y producen cepas
resistentes. Asi, surge el interés por encontrar nuevos
compuestos bioactivos antivirales.
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En los ultimos afos, los productos naturales, como los
aceites esenciales, han recibido especial atencion ya que
poseen propiedades bioldgicas benéficas, entre ellas su
actividad contra varios tipos de virus.

El presente trabajo aborda los aspectos generales de los
virus, asi como, las estrategias que hasta el momento
se han realizado para su control utilizando productos
naturales, especialmente, aceites esenciales.

1. GENERALIDADES DE LOS VIRUS
1.1. DEFINICION

Desde el punto de vista biolégico, los virus son agentes
con la capacidad de invadir o infectar a cualquier ser
vivo, incluyendo plantas, animales e incluso a hongos,
parasitos y bacterias (Krug y Warner, 2024).

Los virus son probablemente las entidades bioldgicas
mas abundantes del planeta. Se estima que en el
océano existen alrededor de 1x10* virus. Para entender
la magnitud de este dato podemos hacer la siguiente
aproximacion, si todos los virus se colocaran uno al lado
del otro, abarcarian aproximadamente la distancia de las
60 galaxias mas cercanas a la Tierra (Mushegian, 2020).
Este numero podria resultar alarmante dado que estos
agentes son mayormente conocidos por ocasionar virosis
(enfermedades que los virus originan en los humanos). No
obstante, se ha reportado que tan solo 10,000 especies de
virus tienen la capacidad de infectar al humano (Carlson
et al., 2022), mientras que, la gran mayoria infectan a
las bacterias (Lusiak-Szelachowska et al.,, 2020). De esta
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manera, los virus participan de forma importante en el
control de la cantidad de bacterias que se producen en el
planeta cada dia, lo que tiene un impacto directo en los
ciclos biolégicos de la Tierra, como el recambio de carbono
y la absorcién de fosfato (Chu et al., 2022).

Ademas de su gran abundancia en el mundo, los virus
también se encuentran entre las entidades biologicas mas
pequefas. Pueden llegar a medir solo 16 nm como es el
caso de los Gyrovirus, los cuales causan anemia aviar. Por
otro lado, pueden alcanzar tamafios de 200 nm, como
por ejemplo el virus de Epstein-Barr, agente causal de
la mononucleosis aguda también denominada como la
enfermedad del beso (Murata et al.,, 2021). Debido a esta
caracteristica de tamafio diminuto es que los virus no
se pueden ver a simple vista, fue solo hasta 1931 con la
invencion del microscopio electréonico que fue posible
observar y estudiar sus diferentes estructuras (van
Helvoort y Sankaran, 2019).

1.2. ESTRUCTURA Y COMPOSICION DE LOS VIRUS

Los virus se constituyen de varios elementos (Figura
1). Entre ellos se encuentra un acido nucleico, el cual
es una molécula de gran tamafio que conforma el
material genético del virus y posee las instrucciones
especificas para producir los componentes de las
nuevas particulas virales. Este puede ser de dos
tipos: ADN (acido desoxirribonucleico) o ARN (acido
ribonucleico). Ademas, dependiendo del tipo de virus,
el 4cido nucleico puede ser de cadena simple (ss,
monocatenario) o de cadena doble (ds, bicatenario)
y encontrarse de forma lineal, circular o segmentado
(Figura 2) (Simoén et al., 2021).

Acido nucleico
(ADN o ARN)

Espiculas

Figura 1. Estructura de los virus.
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VIRUS DE ADN

ss lineal

ds lineal

ds circular

Parvovirus Virus del herpes Papilomavirus
VIRUS DE ARN
ss lineal ds segmentado ss segmentado

Virus de la rubéola

Rotavirus

Hantavirus

Figura 2. Organizacion del material genético de los virus (Adaptado de Moreira-Marrero, 2019; Serudji, 2022;

Meier, 2021).

Otro de los elementos relevantes presente en estos
agentes es la capside (Figura 1), una estructura
proteica que rodea al material genético del virus.
Su funcién principal es proteger al ADN o al ARN
de las condiciones del entorno, por ejemplo, de la
temperatura, la desecacion, la acidez o del ataque
de las nucleasas, las cuales son enzimas con la
capacidad de descomponer o degradar los acidos
nucleicos. Dicha cubierta es de gran importancia, ya
que, si el material genético del virus se encuentra
dafiado, no seria posible producir nuevos virus.

Icosaédrica

Helicoidal
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Aunado a esto, particularmente en los virus
desnudos (no presentan envoltura viral), la capside
presenta sitios especiales en su estructura, los cuales
participan en la unién y la penetracion del virus a la
célula infectada o célula hospedera; esta interaccién
es un paso esencial para la propagacién del agente
infeccioso (Krug y Wagner, 2024). La capside viral
puede presentar diferentes formas, sin embargo, las
3 morfologias que mas han llamado la atencioén, por
su relativa abundancia, son la helicoidal, icosaédrica
y compleja (Figura 3) (Parvez, 2020).

Figura 3. Tipos
de simetria viral
A) helicoidal, B)
icosaédricay Q)
compleja.

Compleja
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Figura 4. Ciclo replicativo de los virus (Adaptado de Reichling, 2021).

Seguido de la capside se encuentra la envoltura
viral, una cubierta adicional que puede estar o no
presente en los virus (Figura 1). Dicha estructura
esta formada de una doble capa de lipidos que se
deriva de los sistemas de membrana de la célula
hospedera, tales como, el reticulo endoplasmico,
el complejo de Golgi e incluso de la membrana
nuclear. El exterior de este revestimiento
presenta espiculas o proyecciones de naturaleza
glucoproteica que facilitan el acoplamiento del
virus a los receptores de la célula infectada (Figura
1) (Levinson et al., 2020).

Es importante seflalar que esta envoltura
lipidica es altamente susceptible a los solventes,
los detergentes, la desecacién o la acidez
(Gibbens, 2020). Estas caracteristicas pueden ser
consideradas para el desarrollo de mecanismos
de eliminacién o control de estos patégenos. De
hecho, en la pandemia por coronavirus el uso de gel

14, segundo se

emestre 2024

antibacterial a base de alcohol, asi como, el lavado
de manos (uso de detergentes) tomaron un papel
muy importante para disminuir la probabilidad de
contraer este virus que presenta envoltura.

1.3. REPLICACION DE LOS VIRUS

Gran parte de la comunidad cientifica no considera
a los virus como organismos vivos, ya que no
pueden reproducirse ni llevar a cabo procesos
metabdlicos de forma auténoma, sino que,
requieren utilizar forzosamente la maquinaria
metabodlica de una célula hospedera. La replicacion
es la serie de procedimientos mediante los cuales
estas entidades bioldgicas fabrican mas copias de
si mismos en el interior de la célula hospedadora.
En general, la replicacion viral cuenta con 6 pasos
(Figura 4). Primeramente, tiene lugar la adsorcién o
fijacion, etapa en la cual las proteinas de la capside
o de la envoltura presentes en el virus entran en
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contacto con la célula hospedadora con el objetivo
de llegar a su interior. Es importante resaltar que
los virus tienen la capacidad de infectar de manera
especifica un tipo de células de un érgano o tejido,
lo cual esta determinado principalmente por el tipo
de receptor presente en la superficie de membrana
de cada célula (Cifuentes-Munoz et al., 2020).

Una vez adherido el virus a la superficie de la célula
susceptible ocurre la penetracion. En esta etapa
el virus cruza la membrana plasmatica de la célula
empleando distintos mecanismos, tales como la
endocitosis o la fusion de la membrana plasmatica.
Después de la internalizaciéon del virus en la
célula, tendra lugar la etapa de descapsidacion o
desnudamiento, en la cual el virus pierde la capside,
dejando al descubierto el acido nucleico (Rheinemann
y Sundquist, 2021).

La siguiente etapa del proceso es la sintesis de
proteinas y la replicacion viral. En esta cuarta etapa
se realizaran copias del genoma viral y se fabricaran
proteinas estructurales y no estructurales. Como
su nombre lo dice, las proteinas estructurales son
aquellas que conforman la particula viral, por ejemplo,
forman parte de la capside o de las glicoproteinas
gue se encuentran en la envoltura. Por otro lado, las
proteinas no estructurales no son parte del virus, pero
participan en el ciclo replicativo y en la regulacién del
mismo.

Tras la fase de multiplicacion, se llevara acabo la
etapa de maduracién o ensamblaje, en la cual se
empaquetaran las proteinas junto con el acido
nucleico para originar nuevas particulas virales (NLM,
2022).

La ultima etapa del proceso de replicacién es la de
liberacién, en la cual los virus seran expulsados
al exterior celular para infectar a otras células
repitiendo el proceso anteriormente descrito. Esta
etapa puede ocurrir mediante dos mecanismos:
lisis 0 gemacion. La primera ocurre como resultado
de un proceso de ruptura de la membrana celular,
lo cual podria ser propiciado por la produccién
de enzimas (i.e. endolisina y holina) que ponen en
peligro la integridad de la membrana celular del
hospedero. Este mecanismo resulta en la muerte de
la célula infectada (Wu et al., 2021). Por otro lado,
en el mecanismo de gemacion, el virus ensamblado
sale de la célula y al momento de desprenderse
se lleva consigo parte de la membrana celular,
adquiriendo la envoltura lipidica. Los virus que
son liberados mediante gemacién, generalmente,
no destruyen a la célula infectada (Rheinemann y
Sundquist, 2021).

1.4. TRANSMISION VIRAL Y EVASION DE LAS DEFENSAS DEL
CUERPO

Las formas de transmision viral son muy variadas,
ya sea, por contacto directo o indirecto. La primera
requiere contacto fisico entre una persona infectada y
una persona no infectada, a través de las membranas
mucosas, heridas en la piel o fluidos corporales. Por
otro lado, la transmision indirecta ocurre por contacto
con objetos contaminados, alimentos y agua potable,
asi como, por el contacto con portadores tales como
mosquitos, pulgas, garrapatas, roedores o perros
(Leung, 2021).

Pese a que existen diferentes vias por las cuales
podrian transmitirse los virus, es importante
mencionar que cuando este agente infeccioso esta
en contacto con un organismo, no siempre termina
en una enfermedad, debido a que el desarrollo
de la misma esta condicionado por los factores de
patogenicidad del virus y la respuesta inmune del
hospedero.

El sistema inmunolégico es una red de células, tejidos
y 6rganos que trabajan en conjunto para proteger al
cuerpo de infecciones. El sistema inmune se divide en
innato y adaptativo. En la Tabla 1 se muestran algunos
de los componentes de estos mecanismos de defensa.
La inmunidad innata representa la primera linea de
defensa del cuerpo mediante barreras fisicas, quimicas
y celulares. La piel es una de las principales barreras
fisicas cuya funcion es evitar la entrada de agentes
extrafios al cuerpo. Asimismo, en el cuerpo existe de
manera natural sustancias quimicas como la lisozima,
presente en lagrimas y saliva, con la capacidad de
destruir a los microorganismos (Nawaz et al., 2020).

Pese a las barreras fisicas, quimicas y celulares
proporcionadas por el sistema innato, los
microorganismos pueden desarrollar mecanismos de
evasion a esta linea de defensa, por lo que, para tratar
de contrarrestar la infeccion es necesario acudir a la
segunda linea de defensa del organismo, la inmunidad
adaptativa. Este mecanismo cuenta con dos tipos de
respuesta: la celular y la humoral. La primera recibe
ese nombre debido a que sus mediadores son células,
siendo los linfocitos T los principales efectores. Por otro
lado, en la inmunidad humoral intervienen moléculas
producidas por las células B o linfocitos B, que
reciben el nombre de anticuerpos y que se encargan
primordialmente de neutralizar a los agentes extrafios.
Es importante sefialar que los linfocitos By T son células
de memoria, es decir, tienen la capacidad de recordar
al patégeno, por lo que, cuando el cuerpo humano se
enfrente nuevamente al microorganismo presentara
una respuesta mas rapida (Ali et al., 2020).
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Tabla 1. Mecanismos de defensa del cuerpo humano contra las infecciones.

Componentes del Ejemplo Funcién de defensa Referencias
sistema
Sistema inmune innato Barreras fisicas Piel intacta Su compleja estructura la hace resistente Nguyen & Soulika,
a la degradacion, impermeable e inhéspita | 2019
para muchos patogenos.
Membranas Dificulta la llegada de los patégenos a Pedan et al,, 2020
mucosas capas celulares mas profundas. Ademas,
las secreciones mucosas contienen agentes
antimicrobianos.
Barreras quimicas pH de las Inhibe el desarrollo de los Hsu et al., 2022

secreciones

Enzimas (e.g.

lisozima)
Barreras celulares Macréfagos

Neutrdfilos

Sistema del

plasma)
Sistema inmune adquirido | Inmunidad humoral Linfocitos B
Inmunidad celular Linfocitos T

No obstante, en caso de superar las defensas
naturales del organismo, los agentes extrafios como
los virus contintdian con su ciclo de replicacion, lo que
desencadena cambios bioquimicos y estructurales
en la célula hospedera, causando dafio celular o
incluso la destruccion de la misma. Los sintomas de
las enfermedades virales son efecto, tanto del dafio
celular ocasionado por el virus, como de la respuesta
inmunitaria al virus, la que intenta controlar y eliminar
al patégeno del cuerpo (Galan-Sanchez et al., 2014).

1.5. TRATAMIENTOS

Como se menciond en la seccién anterior, el sistema
inmune representa la primera linea de defensa del
organismo. No obstante, si este sistema de proteccion es
insuficiente se recurre a tratamientos con la capacidad de
reducir la cantidad de virus en el cuerpo. En la actualidad
los medicamentos antivirales inhiben la multiplicacién
intracelular del virus mediante el bloqueo de algunos pasos
de su ciclo replicativo, ya sea en la etapa de penetracion, en
la sintesis del material genético o sobre la salida del virus en
la célula. Es importante mencionar que algunos virus son
neurotrépicos (e.g. herpes simplex), es decir, que tienen la
capacidad de invadir, infectar o mantenerse inactivos sin
causar sintomas (estado de latencia) en el tejido nervioso.
De esta forma, el virus persiste permanentemente en el

emestre 2024

14, segundo se

complemento
(i.e. proteinas del

microorganismos.

Rompen la pared celular de los Nawaz et al., 2022

microorganismos.

Detectan, absorben y destruyen tanto a los | Rosowski, 2020
patégenos, como los desechos celulares a

través de la fagocitosis.

Inducen la fagocitosis y crean poros en la Ostrycharz &

membrana de los microorganismos. Hukowska-
Szematowicz,
2022

Producen inmunoglobulinas, también Althwaigeb &

conocidas como anticuerpos, que se Bordoni, 2023

encargan de neutralizar agentes extrafios.

Destruyen las células del cuerpo que han Saul et al., 2022
sido infectadas por algin microorganismo

mediante la activacion de los macroéfagos.

cuerpo y puede activarse si disminuyen las defensas del
hospedero debido a una mala alimentacion, el padecer
otras patologias o al estrés fisico y emocional. Por lo tanto,
en la mayoria de las enfermedades causadas por virus,
el tratamiento esta enfocado en controlar los sintomas,
mientras, que el sistema de defensa del cuerpo es capaz
de controlar la infeccion. El surgimiento de las vacunas ha
permitido reforzar o ayudar al sistema inmune a combatir
a las infecciones virales. Estas preparaciones bioldgicas
(producidas con virus inactivados o mediante ingenieria
genética) se encargan de estimular la produccion de
anticuerpos, los cuales actuaran en contra de los agentes
infecciosos (OMS, 2021).

Pese a que en los ultimos afios se ha incrementado el
ndmero de agentes antivirales disponibles, aln estamos
lejos de alcanzar la diversidad y el amplio espectro que
cubren los antibioticos. El desarrollo de antivirales se
encuentra limitado puesto que los virus se replican
en el interior de las células empleando su maquinaria
metabdlica y, por lo tanto, cualquier intento por atacar
el metabolismo del virus podria resultar en un efecto
negativo para la célula hospedera. De modo que, para
evitar la toxicidad celular, se pretende que los antivirales
presenten una alta especificidad, sin embargo, esto
también resulta contraproducente ya que dificulta
obtener un tratamiento antiviral de amplio espectro.
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Otra de las problematicas es que, debido al amplio
uso de los antivirales, hay una elevada posibilidad de
enfrentar cepas resistentes a estos medicamentos,
sobre todo en pacientes inmunocomprometidos, lo que
reduce notablemente la efectividad del tratamiento.
Asimismo, se ha reportado que el empleo de agentes
antivirales implica el riesgo de presentar efectos
secundarios tales como nauseas, dolor de cabeza,
mareos, disfuncion renal o alteraciones en el sistema
nervioso (e.g. alucinaciones, desorientacién, temblores)
(Zareifopoulos et al., 2020; Adiningsih et al., 2023).

Debido a las desventajas que presentan los antivirales
actualmente disponibles, asi como a la importancia
de este problema de salud publica a nivel mundial,
es que ha surgido el interés por desarrollar nuevos
agentes antivirales. Recientemente, los resultados de
investigaciones con productos naturales, como los
extractos vegetales y los aceites esenciales, han sido
especialmente prometedores, lo que los ha posicionado
como nuevas alternativas en la busqueda de moléculas
con actividad antiviral.

2. PRODUCTOS NATURALES

Los productos naturales son compuestos organicos
formados por un organismo vivo. Se clasifican en
metabolitos primarios, secundarios y materiales
poliméricos. Los primeros estan presentes en todas las
células y reciben ese nombre debido a que tienen un papel
central en el metabolismo y la reproduccién. Algunos
ejemplos de estos compuestos son los acidos nucleicos,
aminoacidos y azucares. Por otra parte, los materiales
poliméricos son compuestos de alto peso molecular que
forman estructuras celulares. Algunos de ellos son la
celulosa, ligninas y proteinas. En cuanto a los metabolitos
secundarios son compuestos que se encuentran
principalmente en bacterias, hongos, algas y plantas. Estas
moléculas son de bajo peso molecular y las sintetizan
los organismos, principalmente, para defenderse de los
depredadores o para comunicarse con otros organismos.
Los metabolitos secundarios se clasifican en tres grupos
principales: fendélicos (como acidos fendlicos, cumarinas,
flavonoides y taninos), compuestos que contienen
nitrégeno (alcaloides y glucosinolatos) y terpenos (como
glucosidos, carotenoides, esteroles y aceites esenciales)
(Sanchez, 2022).

2.71. ACEITES ESENCIALES

Los aceites esenciales se definen como sustancias odiferas
constituidas de 20 a 60 componentes que se obtienen a
partir de una materia prima vegetal (e.g. flores, semillas,
raices, hojas, ramas). Los principales componentes
presentes en los aceites esenciales son terpenos, y en

menor medida compuestos aromaticos derivados del
fenilpropano. Los terpenos resultan de la unién de dos
0 mas unidades de un compuesto hidrocarbonado con
cinco atomos de carbono, conocido como isopreno.
Su clasificacién se basa en el nimero de unidades de
isopreno que componen su estructura; asi, la combinacion
de 2 unidades da origen a los monoterpenos, mientras
que la de 3 unidades forma los sesquiterpenos. Ademas,
los terpenos pueden adoptar arreglos lineales o ciclicos,
y presentar variantes oxigenadas y no oxigenadas
(Figura 5) (Burcul et al., 2020). En la ultima década,
los aceites esenciales han presentado una relevante
importancia para la industria agroalimentaria, cosmética,
quimica y farmacéutica, ya que, poseen diversas
actividades biolégicas benéficas, por ejemplo, analgésica,
antiinflamatoria, antitumoral, antifingica, antioxidante y
antiviral (Mancianti y Ebani, 2020).

En particular, los efectos antivirales de los aceites
esenciales se han reportado para una gran variedad de
virus. Cagno y colaboradores (2017) evaluaron la actividad
antiviral del aceite esencial de Salvia desoleana mediante
un ensayo in vitro en células Vero. Reportaron que el
aceite esencial inhibié significativamente al herpes simplex
tipo 2 (IC,,= 28.57 ug/mL) y exhibié un mejor efecto que
el farmaco de eleccion, el aciclovir (IC, = 71.84 ug/mL).
En otro trabajo, el aceite esencial de Cymbopogon nardus
mostré una actividad inhibitoria de la transcriptasa inversa
del VIH con unvalor de IC, = 1200 ug/mL (Mori et al,, 2016).
En la Tabla 2 se muestran algunas plantas que contienen
aceites esenciales con propiedades antivirales.

Algunas investigaciones han reportado los mecanismos de
accion de los aceites esenciales y sus componentes contra
los virus. Se ha demostrado que la inhibicién puede ocurrir
en las diferentes etapas del ciclo replicativo de los virus o
sobre algiin componente de su estructura. Un trabajo
realizado en el 2013 mostrd que el aceite esencial de hoja
de cedro inhibia fuertemente a la hemaglutinina, la cual
es una proteina de membrana del virus de la influenza,
necesaria para la entrada y salida del mismo de la célula
hospedera (Selvaraniy James, 2013). En otra investigacion,
se observé que los aceites esenciales de Thymus vulgaris,
Cymbopogon citratus y Rosmarinus officinalis interactuaban
directamente con la proteina Tat, la cual se une a la region
TAR del ARN, esencial para la trascripcién del VIH. De
esta forma, la interaccion de los aceites esenciales con la
proteina Tat desestabiliza el complejo Tat/TAR-ARN e impide
la replicacién del virus (Feriotto et al, 2018). Por otra parte,
Mieres-Castro y colaboradores evaluaron la actividad del
aceite esencial de Eucalyptus globulus y sus componentes
1,8-cineol, a-pineno, y-terpineno, p-cimeno, a-terpineol y
terpinen-4-ol contra el HSV-1. Este trabajo sugiere que el
mecanismo de accion del aceite esencial de E. globulus se
ejerce por inactivacion directa, es decir, por la unién de los
componentes del aceite esencial a las glicoproteinas gB, gD
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y gH-gl, involucradas en la adsorcion y penetracion de la
célula hospedera (Mieres-Castro et al,, 2021). Otro trabajo
reporto la inhibicién del HSV-1'y del virus de la enfermedad
de Newcastle después del tratamiento con los aceites
esenciales de orégano y clavo, debido a la desintegracién
de su envoltura viral, lo cual se observé por microscopia
electréonica de transmisién (TEM). Asimismo, esta
investigacion report6 la degradacion de la envoltura del
HSV-1 por dos de los componentes del aceite esencial de
orégano, el carvacrol y el timol (Gilling et al,, 2014). De igual
forma, otro estudio demostro el efecto de otro componente
de los aceites esenciales, el eugenol, en un modelo in vivo de
infeccion por HSV-1, donde la aplicacién del eugenol retrasé
el desarrollo de queratitis herpética en la cérnea de ratones
infectados con este virus. Esta investigacion sugiere, como

otros trabajos anteriores, que el mecanismo de accién
del eugenol podria ocurrir a través de alteraciones en la
envoltura viral (Benencia y Courréges, 2000). Lo anterior se
explica debido a la naturaleza lipofilica de estas sustancias,
lo cual favoreceria la penetracion en las membranas virales,
causando la desintegracion de esta estructura (Zhang et al,,
2022). Finalmente, un estudio in silico mostr6 el potencial
de los componentes de los aceites esenciales contra la
subunidad S1 presente en la proteina espiga del COVID-19.
Los componentes evaluados fueron el timol, pulegona,
terpinen-4-ol, geraniol, carvacrol, cinamaldehido y anetol,
los cuales mostraron potencial inhibicién de la subunidad
S1, implicada en la interaccion del virus con la célula
hospedera a través de los receptores ACE-2 (Kulkarni et al,
2020).

MONOTERPENOS
A
Limoneno Sabineno p-Cimeno y-Terpineno
SESQUITERPENOS
H
H
p-Cariofileno a-Cadineno Germacrano
FENILPROPENOS
. O H
HO (0]
OH
Cinamaldehido Eugenol Vainillina

Figura 5. Estructura quimica de algunos terpenos y fenilpropenos presentes en los aceites

esenciales.
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Tabla 2. Especies vegetales que producen aceites esenciales con actividad antiviral.

Nombre cientifico / Virus IC,, (ug/mL) Referencia
nombre comun
Eucalipto HSV-1 55 Astani et al,, 2010
Arbol del té 2
Tomillo 11
Anis estrella HSV-1 1 Astani et al., 2011
Artemisia vulgaris Virus de la fiebre amarilla 11.1 Meneses et al., 2009
Lippia alba 3.7
Lippia origanoides 3.7
Origanum vulgare 3.7
Ayapana triplinervis Virus del Zika 38 Haddad et al,, 2019
Citrus reshni (cascara de fruta) Virus de la gripe aviar H5N1 2.5 Wani et al., 2020
Fortunella margarita (fruta) 6.8
Dysphania ambrosioides Virus Coxsackie B4 21.7
Thymus capitatus HSV-1 17.6
Lippia alba Virus del Zika 32.2 Nogueira et al.,, 2021
Lavandula angustifolia L. Virus de la gripe aviar H5N1 0.11 Abou Baker et al., 2021
Salvia officinalis L. 0.41
Lippia graveolens HSV-1 resistente a aciclovir 55.9 Ribas Pilau et al., 2011
HSV-1 99.6
Virus respiratorio sincitial 68
Lippia alba Virus de la fiebre amarilla 4.3y 15.2 antes y después de Gomez et al.,, 2012
la adsorcién, respectivamente
Lippia citriodora 19.4y 21.2 antes y después de
la adsorcién, respectivamente
Mentha suaveolens HSV-1 5.1 Civitelli et al,, 2014
Ocimum basilicum Virus de la diarrea viral bovina 474.29 Kubica et al, 2014
Osmunda regalis L. Virus Coxsackie B4 2.244 Bouazzi et al., 2018
Salvia desoleana HSV-2 23.72 Cagno etal., 2017
Thymus capitatus HSV-2 18.6 Toujani et al,, 2018

Nota: IC,,
herpes humano tipo 2.

Finalmente, podemos decir que diferentes estudios
han evidenciado la capacidad antiviral de los aceites
esenciales, por lo que, en los uUltimos afios se han
sugerido como prototipos de agentes terapéuticos en
el tratamiento de las infecciones virales.

A pesar de que los aceites esenciales han demostrado
su eficacia como agentes antivirales, su aplicabilidad
se ve restringida debido a la alta volatilidad de sus
compuestos y a su facil degradacion ante su exposicién
al calor, la luz, la presién y el oxigeno (Singh y Pulikkal,
2022). Ademas, su insolubilidad en agua dificulta
su aplicacion biolégica. Por lo tanto, en los Ultimos
afios, la encapsulacion de estos compuestos en
sistemas nanoparticulados, como las nanoparticulas
poliméricas, ha adquirido gran relevancia como una
estrategia efectiva para superar estas limitaciones
(Lammari et al., 2020). En este contexto, los vehiculos
de tamafio nanométrico podrian ofrecer proteccion,
mejorar la solubilidad, aumentar la biodisponibilidad y
proporcionar una liberacién controlada de los principios
activos.

indica la concentracion de un activo que induce un 50% de inhibicién; HSV-1, virus herpes humano tipo 1; HSV-2, virus

CONCLUSIONES

Las infecciones virales provocan altos impactos al sector
salud e importantes pérdidas econémicas y afectaciones
sociales. Debido a ello, esta el interés por comprender la
estructuray el ciclo replicativo de estos patégenos, con el
objetivo de prevenir y encontrar nuevos compuestos con
propiedades antivirales. Finalmente, podemos afirmar que
diferentes estudios han evidenciado la capacidad antiviral
de los aceites esenciales, por lo que, en los Ultimos afios se
han sugerido como prototipos de agentes terapéuticos en
el tratamiento de las infecciones virales.
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