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En este articulo se analizan las
caracteristicas fitoquimicas,
farmacoldgicas y terapéuticas de
una planta medicinal muy
conocida popularmente como es la
valeriana. Utilizada desde tiempos
remotos, su eficacia como sedante,
hipnético y relajante sigue hoy
plenamente vigente.

ntes de proceder al andlisis
quimico, farmacoldgico y
terapéutico de la valeriana,
se ofrecen algunos datos
sobre su origen y usos populares.

ORIGEN

Valeriana officinalis L. es una planta
perteneciente a la familia de las Vale-
rianaceae. Se utilizan los 6rganos sub-
terraneos (rizomas, raices y estolones),
que constituyen la droga, para el trata-
miento de estados neuroténicos, espe-
cialmente en casos de ansiedad y tras-
tornos del suefio. La droga figura en
numerosas farmacopeas!.

En el suplemento a la 1. edicion de la
Real Farmacopea Espafiola aparecido
en 1998 se define: «La raiz de valeriana
consiste en los érganos subterrdneos
enteros de Valeriana officinalis L. s.1.,
incluyendo el rizoma acompafiado por
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las raices y los estolones, o bien, por
fragmentos de estos érganos»2.

Conocida con el nombre vulgar de
hierba de los gatos (cuando la droga
estd fresca no tiene olor, pero cuando
se deseca se desarrolla un olor fuerte y
caracteristico, desagradable, debido a
la hidrdlisis de algunos de los compo-
nentes de su aceite esencial que liberan
acido isovalérico, de ahi la denomina-
cién popular), la valeriana, originaria
del norte de Europa y Asia, se cultiva
en diversos paises europeos. Es una
especie herbdcea, perenne, con hojas
agrupadas en roseta en la base y
opuestas en el tallo>*.

Otras especies del género Valeriana
se utilizan también para la obtencién de
principios activos: V. edulis Nutt. spp.
procera o valeriana mejicana 'y V. walli-
chii DC. o valeriana de la India.

USOS POPULARES

La valeriana se conoce y utiliza desde
la antigiiedad. Ya los médicos griegos
y romanos la prescribian como diuréti-
co, analgésico y contra la tos. A
mediados del siglo xvii, Hill (médico
inglés) sefald sus efectos sedantes
nerviosos*. Tradicionalmente se ha
empleado en casos de ansiedad, exci-
tabilidad e insomnio y como anties-
pasmddico. Pero igualmente se ha uti-
lizado para combatir el dolor de
cabeza, en cdlicos intestinales, dolores
reumdticos, dismenorreas; por via
topica en cortaduras, pequefias infla-
maciones y para el acné. La medicina
tradicional china incluye ademds su
utilidad en resfriados, contusiones y
problemas de la menstruacién’.

COMPOSICION QUIMICA

La composicién quimica de la raiz de
valeriana incluye principalmente ses-
quiterpenos e iridoides, todos ellos
compuestos de naturaleza terpénica.

Los sesquiterpenos son oxigenados
y pueden ser cetonas (valeranona),
alcoholes (valerianol, alcohol kesili-
co), ésteres (éster del valerianol), alde-
hidos (valerenal) y 4cidos (&cidos
valerénico, acetoxivalerénico e hidro-
xivalerénico).

Los iridoides son triésteres de alco-
holes derivados del iridano con acidos
de bajo peso molecular, acético, isova-
Iérico, etc. Las diferencias estructura-
les entre ellos radican en la naturaleza
de los 4cidos alifaticos que esterifican
las funciones hidroxilicasen 1, 7y 11.
Entre ellos se encuentran valtrato, iso-
valtrato, acevaltrato, dihidrovaltrato e
isovaleroxihidroxidihidrovaltrato. El
contenido total de valepotriatos se
encuentra generalmente entre el 0,5 y

el 1,2 %, siendo el mayoritario (80 %) el
valtrato. Todos estos compuestos
son muy inestables, sobre todo en
medio dcido (pH<3); también se
alteran por efecto de la humedad o
el calor (>40 °C), originando aldehi-
dos no saturados (baldrinal, homo-
baldrinal, etc.).

Ademads de los compuestos citados,
la raiz de valeriana contiene glicidos,
almidén, 4cidos grasos, acidos fendli-
cos, GABA, glutamina y arginina, tra-
zas de alcaloides, resina, flavonoides,
triterpenos y aceite esencial (0,3-2 %)
rico en monoterpenos (borneol y sus
ésteres, canfeno y pinenos) y que tam-
bién contiene sesquiterpenos (ademds
de los citados anteriormente, cariofile-
no, cadineno, etc.)>%789 Segiin la
Real Farmacopea Espaiiola: «contiene
no menos de 5 ml/kg de aceite esen-
cial para la droga entera y no menos
de 3 ml/kg de aceite esencial para la
droga cortada, en ambos casos calcu-
lado respecto a la droga desecada»2.

Algunas enfermedades
psiquicas que precisan
fratamiento con

psicotropos pueden fratarse

con una combinacion

de valeriana e hipérico

Las especies del género Valeriana
se pueden diferenciar por su conteni-
do en sesquiterpenos. En V. wallichii
y V. edulis no se han detectado 4ci-
dos valerénicos y si un alto conteni-
do en valepotriatos (mds de un 8%
en V. edulis)!011,

Igualmente pueden existir diferen-
cias estacionales en el contenido de
aceite esencial, dcido valerénico y
derivados, y valepotriatos'2.

ACCION FARMACOLOGICA

La raiz de valeriana presenta actividad
sedante e hipnética, por lo que estd

indicada en casos de nerviosismo o
ansiedad y en trastornos del suefio. Se
ha demostrado, asimismo, que posee
actividad espasmolitica y miorrelajante.

Existe una amplia bibliografia sobre
la actividad farmacoldgica de la vale-
riana, si bien todavia no se conoce con
exactitud cudl o cudles son los com-
puestos responsables de dicha activi-
dad. En 1995 se publicé una revision
sobre el uso de valeriana evaluando su
actividad y destacando que V. officina-
lis posee propiedades sedantes y
antiespasmodicas. La actividad sobre
el sistema nervioso central se ha
demostrado mediante diversos ensayos
farmacoldgicos. Estudios a nivel bio-
quimico sobre receptores muestran la
interaccién de los extractos y de algu-
nas fracciones purificadas con el
GABA. También se incluyen en la
misma revision una serie de ensayos
clinicos'3.

El European Scientific Cooperative
on Phytotherapy (ESCOP) es un grupo
de trabajo fundado en 1989 que retine
a expertos de diversos paises y que,
entre otras cosas, edita monografias de
plantas medicinales con los requeri-
mientos para la autorizacién a su
comercializacion en la Unién Europea.
En ellas se recogen normas de farma-
copea e informacién fitoquimica, far-
macoldgica y clinica, y se detallan no
sélo los efectos beneficiosos de las
especies sino también las reacciones
adversas, contraindicaciones, etc. La
monograffa de raiz de valeriana (Vale-
rianae radix) data de julio de 1997. En
ella se especifican los constituyentes
quimicos de la droga y posteriormente
se recogen las propiedades clinicas,
citando tension, intranquilidad e irrita-
bilidad, con dificultad en conciliar el
suefio.

Se incluyen ampliamente en la cita-
da monografia las propiedades farma-
colégicas, excluyéndose las de los
valepotriatos, ya que estos iridoides,
como ha sido comentado, son muy
inestables y generalmente no se
encuentran en los productos termina-
dos; ademds su absorcién por via oral
es muy escasa’.

La valeriana ha demostrado poseer
actividad espasmolitica sobre ileon de
conejo. El conjunto de los valepotria-
tos es mds activo que la papaverina
sobre ileon de cobaya estimulado con
histamina'4. El didrovaltrato y la vale-
ranona presentan una accién de tipo
musculotropa, relajan el {leon contrai-
do por sales de potasio e inhiben los
espasmos inducidos por cloruro bari-
co, siendo este efecto equiparable al
de papaverina, pero no parece existir
interaccién con recesptores del sistema
nervioso auténomo'>.

Se pensé que los valepotriatos
(caracterizados en 1966 por Thies y
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Funke en V. wallichii) serian los com-
puestos con actividad sobre el sistema
nervioso central y realmente se ha
podido demostrar mediante ensayos en
animales de experimentacion que vale-
potriatos y homobaldrinal disminuyen
la actividad locomotora en el rat6n'® y la
agresividad en el gato.

El aceite esencial extraido de la raiz
de valeriana y algunos compuestos
oxigenados aislados del mismo, admi-
nistrados por via ip en ratén, producen
depresion central y/o actividad relajan-
te muscular!”.

Un extenso trabajo de Hiller y Zetler
(1996) realiza un estudio neurofarma-
coldégico y anticonvulsivante del
extracto etandlico de Valeriana offici-
nalis. Los ensayos se efectian en ratén
y se compara la actividad con la de
diazepam y la anticonvulsivante frente
a picrotoxina. Del conjunto de resulta-
dos los autores sugieren que los efec-
tos observados para el extracto se
podrian deber a una interaccién con el
receptor GABA-A-benzodiacepinico,
que puede ser diferente de la del dia-
zepam.

De los ensayos in vitro publicados
sobre el mecanismo de accién de la
droga o de sus componentes se puede
resumir: la actividad ansiolitica-sedan-
te-hipnoética de valeriana y de sus prin-
cipios activos parece ser mediada prin-
cipalmente a través del complejo
receptor GABA. Los principios acti-
vos de la valeriana actian sobre el
receptor GABA-A potenciando la acti-
vidad GABAérgica de modo semejan-
te a como lo hacen los barbittricos.
Pero se postula igualmente la posibili-
dad de que actden a nivel presindptico
en el sistema neuronal GABAérgico
inhibiendo la recaptacién y el metabo-
lismo del GABA. Los extractos
acuoso e hidroalcohélico de valeriana
poseen una concentracion de GABA
suficientemente alta como para justifi-
car su actividad, pudiendo ser causa
directa de la sedacién'®1920, Igualmente
se ha detectado la presencia de un ligna-
no, hidroxipinorresinol, capaz de fijarse

a receptores benzodiazepinicos?'.

EXPERIENCIAS CLINICAS

Se ha publicado igualmente una exten-
sa bibliografia sobre estudios clinicos,
la mayoria de los cuales se refieren al
tratamiento del insomnio y a la calidad
del suefio. De ellos incluiremos tnica-
mente algunos comentarios.

En ocasiones se han efectuado los
ensayos administrando extractos acuo-
sos de la raiz, otras veces extractos
etandlicos y también compuestos ais-
lados.

Los estudios con diversas dosis de
extractos acuosos sobre voluntarios

sanos han manifestado una accién hip-
nética suave, con reduccion significa-
tiva del tiempo de induccién de suefio
y mejoria, también significativa, en la
calidad del mismo?>23,

Entre los ensayos efectuados admi-
nistrando extractos alcohdlicos, Schulz
et al. compararon, en un estudio rando-
mizado cruzado sobre pacientes con
trastornos del suefio, el extracto de
valeriana con diazepam, con otros
extractos vegetales y frente a place-
bo, observando cambios en el EEC,
que no tienen una clara interpreta-
cién clinica®*.

Los sintomas

de ntoxicacion por

valeriana en casos

de sobredosis son benignos

y desaparecen en
las 24 horas siguientes

Anteriormente, se habia llevado a
cabo un estudio doble ciego frente a pla-
cebo, con 121 pacientes también con
problemas de suefio, a los que se
administré el extracto alcohdlico de
valeriana, evaluando los resultados
mediante 4 tipos de escalas estdndar.
Las medidas se hicieron antes de ini-
ciar el tratamiento, 14 dias después y a
los 28 dias. Se deduce de este estudio
que es probable que los efectos de
valeriana no sean inmediatos, sino que
es preciso esperar entre 2 y 4 semanas
para apreciar los efectos, especialmen-
te en lo que se refiere al comporta-
miento. Esto no debe ser un inconve-
niente, aunque debe advertirse a los
pacientes para que no interrumpan el
tratamiento®,

Recientemente se han publicado
los resultados de un ensayo clinico
con extracto de valeriana, efectuado
con pacientes con insomnio psicofisio-
16gico. El tratamiento ha dado lugar a
efectos positivos en la estructura y la
percepcion del suefio, por lo que se
puede recomendar en pacientes con
insomnio psicofisiolégico leve®.

La administracién de valepotriatos
por via oral no produce efectos facil-
mente registrables, lo que puede ser
debido a la rdpida descomposicién o
pobre absorcién por el tracto gastroin—
testinal de dichos compuestos®’ por lo
que estando demostrado que extractos
acuosos de valeriana reducen el tiem-
po de suefio y mejoran su calidad, su
accion no se puede atribuir a los vale-
potriatos, ya que éstos no son solubles
en agua ademds de ser muy inestables.

También se encuentran en la biblio-
grafia algunos ensayos en los que se
comprueba el efecto sobre el suefio de
la asociacién de valeriana con otras
esgecies vegetales como son la meli-
sa”® o el lipulo?®; no obstante, la utili-
zacién de las asociaciones con estas
finalidades serd motivo de una publi-
cacion especifica posterior.

USOS TERAPEUTICOS

La raiz de valeriana tiene propiedades
sedantes y estd indicada, por tanto, en casos
de nerviosismo o ansiedad y en tras-
tornos del suefio, mejorando el tiempo
de latencia del suefio y la calidad del
mismo°,

A pesar de la extensa bibliografia
publicada, no se puede atribuir con
seguridad la actividad a ninguno de los
componentes. Principalmente contiene
compuestos de naturaleza terpénica,
sesquiterpenos e iridoides, que serian
posiblemente junto con algunos com-
ponentes hidrosolubles, los responsa-
bles de la actividad, actuando, segun
algunos autores, de manera sinérgica.

En 1991, Reuter analizé las posibili-
dades y limites de la terapéutica con
drogas naturales europeas en la medi-
cina clinica moderna. Comenta el uso
de fitofdrmacos en hospital, como por
ejemplo en el tratamiento del estrefii-
miento o en los problemas del suefio y
estados de inquietud. Preparaciones de
valeriana, como monodroga o en com-
binaciones, pueden proporcionar un
tratamiento adecuado y hacer innece-
sario el uso de drogas psicotrdpicas.

Igualmente opina que en la practica
médica general, muchos problemas
mentales y trastornos del suefio son
controlados por el médico. En estos
casos, segun el autor, el tratamiento
con valeriana, lipulo, melisa y pasiflo-
ra puede proporcionar un alivio com-
pleto. Enfermedades psiquicas que
precisan tratamiento con psicotropos
pueden tratarse con una combinacién
de valeriana e hipérico, que han demos-
trado su efectividad como las drogas
sintéticas’!.

La valeriana y sus preparados se
recomiendan en el tratamiento de dis-
tonfas neurovegetativas y en trastornos
del suefio.
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Los valepotriatos se emplean en
algunos paises, sobre todo en Alema-
nia, como ansioliticos y antidepreso-
res. Aunque se destruyen por la acidez
gastrica, sus productos de degradacion
(baldrinal y derivados) conservan cier-
ta actividad. No se puede atribuir la
actividad de los preparados de valeria-
na a estos principios ya que, como se
comento anteriormente, la mayor parte
de las preparaciones de valeriana no
contienen valepotriatos o Gnicamente
trazas de los mismos.

Una mezcla comercial que contiene
didrovaltrato, valtrato y acevaltrato se
ha usado como sedante. También se
emplea el valtrato aislado como ansio-
litico'.

Los valepotriatos

se emplean
en algunos paises

como ansioliticos
y antidepresores

TOXICIDAD Y EFECTOS
ADVERSOS

Practicamente todos los articulos
publicados y las obras de consulta
consideran que la droga carece de
toxicidad. La toxicidad aguda y suba-
guda es muy baja tanto en ratén
(extracto etandlico de raiz de valeriana,
DL, de 3.3 g/kg, tras administracién
via 1p) como en rata (subaguda también
por via ip, dosis de 400-600 mg/kg/dia
durante 45 dias). En otro estudio a dosis
de 300 y 600 mg/kg/dia durante 30 dias
no produjeron cambios significativos
en los pardmetros habituales?>33,

En el hombre la toxicidad aguda de
la valeriana es muy baja. La adminis-
tracion de aproximadamente 20 veces
la dosis terapéutica recomendada de
raiz de valeriana origina sintomas
benignos (fatiga, calambres abdomina-
les, opresién de pecho, mareos, tem-
blor de manos y midriasis) que desa-
parecen dentro de las 24 horas
siguientes3.

El aceite esencial obtenido de raiz
de valeriana es bastante toxico (DL
1500 mg/100 g de peso corporal, en
rata)’>.

Fig. 1. Valeriana officinalis L

La valeranona es muy poco téxica:
su DLsg fue superior a 3 g/kg en rata 'y
ratén3o.

Los valepotriatos han mostrado cito-
toxicidad en ensayos in vitro, pero ésta
no parece haberse demostrado in vivo.
Como ya se ha comentado, los valepo-
triatos son muy inestables, por lo que
no se suelen encontrar en preparados
de fitofarmacos comerciales y presen-
tan muy pequefla absorcion.

El valtrato ha mostrado una toxici-
dad muy elevada sobre las células de
hepatomas de rata; in vivo, la adminis-
tracién de didrovaltrato (ip, ratén) pro-
duce mejoria e incluso remisién en un
porcentaje elevado de casos de tumor
ascitico de Krebs II 3. Los valepotriatos
tipo diénico (valtrato, isovaltrato y ace-
valtrato) muestran la mayor citotoxici-
dad, mientras que los de tipo monoénico
(didrovaltrato e isovaleroxihidroxididro-
valtrato) fueron de dos a tres veces
menos téxicos. En cuanto a los produc-
tos que proceden de la descomposi-
cién de los valepotriatos (baldrinal y
homobaldrinal) fueron mucho menos
toxicos que los valepotriatos.

El isovaltral, procedente del isoval-
trato, resultd tan citotoxico como éste

ultimo. Los acidos valerénicos mostra-
ron escasa toxicidad. Se observa muy
claramente una relacién entre el conte-
nido en valepotriatos en las tinturas
recientemente preparadas y su toxici-
dad. Durante el almacenamiento los
valepotriatos se descomponen, lo que
se traduce en una disminucién del
efecto citotéxico®®.

Baldrinal y homobaldrinal, com-
puestos que resultan de la descomposi-
cién de los valepotriatos, han mostra-
do actividad mutagénica in vitro frente
a varias cepas de Salmonella®.

POSOLOGIA Y FORMA
DE ADMINISTRACION

Para adultos, la dosis es de 2-3 g de dro-
ga (infusién) o el equivalente en forma
de extracto seco, o 1-3 ml de tintura (1:5,
etanol 70% V/V). Para la tension nervio-
sa, la intranquilidad y la irritabilidad,
hasta tres veces al dia. Para favorecer el
suefio, la mitad de una dosis simple, una
o dos horas antes de acostarse, con una
dosis por la tarde si es necesario.

En nifios de 3 a 12 afios sdlo debe
administrarse bajo control médico:
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dosis proporcional de acuerdo con el
peso corporal de la dosis de adultos,
como infusién o extracto seco.

La via de administracién es la oral.
No impone ninguna restriccién en cuan-
to a la duracién de la administracién, ya
que no se ha registrado ninguna depen-
dencia ni sindrome de abstinencia.

No debe administrarse a nifios meno-
res de tres afios®3,

En cuanto a advertencias especiales,
precauciones o interacciones con otros
medicamentos, tampoco se cita ninguna
precaucién o interaccién. Durante el
embarazo y la lactancia no se ha esta-
blecido la seguridad del empleo de vale-
riana, por lo que no debe utilizarse, al
menos, sin control médico. Si es sabido
que V. wallichi se considera abortiva y
puede afectar al ciclo menstrual®,

Se ha estudiado el efecto de la admi-
nistracion prolongada de valepotriatos
en ratas madres y su descendencia.
Después de administrar durante 30 dias
los valepotriatos por via oral, no se
produjeron cambios en la duracién
media del ciclo estral, ni en el ndmero
de fases estro durante este periodo.
Tampoco en los indices de fertilidad.
Los estudios de fetotoxicidad y exa-
menes externos no muestran diferen-
cias a pesar de que se observa un
incremento del retraso de osificacién
después de la administracién de las
dosis més altas (12 y 24 mg/kg). No se
observaron cambios en el desarrollo
de la descendencia tras el tratamiento
durante la gestacion. Los valepotriatos
muestran un efecto hipotermizante
después de administracion ip, pero no
tras la administracién oral®.

Se recogen también los posibles efec-
tos sobre la capacidad de conducir o
utilizar maquinarias. Han sido efectua-
dos ensayos, cuya bibliografia se incor-
pora en la monografia ESCOP, que
comparan los efectos de preparaciones
que contienen extractos de raiz de vale-
riana con placebo y benzodiacepinas.
Se demuestra que la raiz de valeriana
administrada en forma de jarabe (10 ml
equivalente a 4 g de droga), o combinada
con otras especies vegetales tranquilizan-
tes, no reduce la vigilancia medida a las
8 horas de administrar la preparacion.
Tampoco se observan efectos a la mafia-
na siguiente. Sin embargo, se recomien-
da no administrar preparaciones que
contengan raiz de valeriana inmediata-
mente antes de conducir un vehiculo u
operar con maquinaria peligrosa, ya que
parece haberse observado cierta dismi-
nucién o empeoramiento en la vigilan-
cia una o dos horas después de la admi-
nistracion de jarabe de valeriana.

No se han confirmado efectos adver-
sos ni contraindicaciones a las dosis
recomendadas y, respecto a una sobre-
dosis, como ya se ha comentado, los
riesgos son minimos.

CONCLUSION

La raiz de valeriana se utiliza en casos
de nerviosismo o ansiedad y especial-
mente en trastornos del suefo. La acti-
vidad, probablemente, se debe al con-
junto de algunos de sus componentes
que, seglin diversos autores, actuarian
sinérgicamente (aceite esencial, vale-
potriatos y probablemente algunos
compuestos hidrosolubles)*.

Respecto a su mecanismo de accién,
se supone que GABA puede contribuir in
vivo a la actividad relajante de los extrac-
tos de valeriana en tejidos periféricos.

Se considera que la droga carece de
toxicidad. Los ensayos de toxicidad
efectuados en animales de experimen-
tacion muestran una toxicidad aguda y
subcrénica muy baja.

Aunque se conoce el efecto citotoxi-
co y mutagénico de los valepotriatos,
éstos compuestos por una parte son
liposolubles y ademds son muy inesta-
bles y se absorben muy poco a nivel
gastrointestinal. De forma general, se
considera que los productos terminados
que contienen valeriana no presentan, o
Unicamente trazas, de valepotriatos.

No se ha establecido la seguridad de
valeriana durante el embarazo y la lac-
tancia, por lo que no debe utilizarse, al
menos, sin control médico.

A las dosis aconsejadas en terapéuti-
ca, la droga no parece presentar
efectos adversos o contraindicaciones.
Debe administrarse con precaucién
antes de conducir vehiculos o manejar
maquinaria peligrosa. En caso de sobre-
dosis (aproximadamente 20 g de raiz de
valeriana) los sintomas de la intoxica-
cién son benignos y desaparecen en las
24 horas siguientes. []
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