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RESUMEN

El presente estudio tuvo como objetivo determinar el efecto del extracto etanodlico de Calceolaria myriophylla “zapatilla”
en el sindrome metabdlico inducido por fructosa en ratas. Se realizo el andlisis fitoquimico cualitativo y se utiliz6 48 ratas
albinas machos de raza Holtzmann de 2 meses de edad con un peso que fluctud entre 180 a 200 g. Se realizé la induccion
del sindrome metabdlico en ratas mediante la administracion, via oral, de fructosa al 60% durante go dias y se trabajo segiin
el siguiente disefio: seis grupos de ocho animales cada uno, divididos en grupo control, grupo fructosa, grupo fructosa mas
extracto etanolico (03 grupos a dosis de 200, 400 y 600 mg/kg, respectivamente y fructosa mas medicamentos (atorvastatina
20 mg/kg y captopril 20 mg/kg en combinacion); los tratamientos se administraron via oral por go dias. Se observo una
disminucion de los niveles de glucosa, perfil lipidico (colesterol total, HDL-colesterol y triglicéridos), presion arterial sistdlica
y diastdlica y del peso corporal de las ratas en los grupos tratados. Se concluye que el extracto etandlico presento efecto
sobre los criterios clinicos y bioquimicos del sindrome metabolico inducido por fructosa en ratas que son estadisticamente
significativos (p<o0,05) y de la presencia en abundante cantidad de flavonoides y compuestos fenolicos.
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SUMMARY

This study aimed to determine the effect of ethanol extract of Calceolaria myriophylla"shoe" in the metabolic syndrome
induced by fructose in rats. Was made qualitative phytochemical analysis and used 48 male albino rats of race Holtzmann 2
months old with a weight fluctuated between 180 and 200 g, was performed induction of metabolic syndrome in rats by oral
administration of fructose to 60% for go days and work according to the following design: six groups of eight animals each
group divided into control group, fructose group, fructose group more ethanolic extract (03 groups at doses of 200, 400 and
600 mg/kg, respectively and fructose more drugs (atorvastatin 20 mg/kg group and 20 mg captopril mg/kg in combination),
treatments were administered orally for go days. Were observed decreased levels glucose, lipid profile (total cholesterol,
HDL-cholesterol and triglycerides), systolic and diastolic blood pressure and body weight of rats in the treated groups.
Was concluded that the ethanol extract showed effect on clinical and biochemical criteria on metabolic syndrome fructose
induced in rats are statistically significant (p<o,05) and the presence of abundant amounts of flavonoids and phenolic
compounds.
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INTRODUCCION El sobrepeso y la enfermedad cardiovascular
1 sindrome metabolico (SM) se caracteriza cor,ltim.’la siendo .la causa mas .coml’m de muert_e en los

Ep or la presencia de alteraciones, Paises 1nd1'15tr1ahzados, y la hipertension arterial es ?1
como resistencia a la insulina, que se factor de riesgo tratable mas frecuente. La prevalencia

manifiestan por hiperinsulinismo y por su asociacién de hipertension arterial en Europa es en promedio de
con obesidad, diabetes mellitus tipo 2, hipertensién ~42,2%, mientras que en Norteamérica es de 27,6%. En
arterial y dislipidemia. La presencia de este sindrome la region de las Américas se considera que oscila entre
se relaciona con incremento en el riesgo de aparicién €l 10y 25% de los adultos. En el Pert se ha reportado
de  enfermedades  cardiocerebrovasculares y enelafio 2004, en un estudio realizado en 26 ciudades,
consecuentemente aumento de la mortalidad @ 2. una prevalencia de hipertension de 23,7% & 4.
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Tabla 1. Andlisis fitoquimico cualitativo del extracto etandlico de
Calceolaria myriophyll.

Reactivo Metab secundario Resultado
Magnesio + HCI (Shinoda) Flavonoides +++
Cloruro férrico Compuestos fenélicos +4+
Hidroxido de sodio 5% Quinonas
Gelatina - sal Taninos
Lieberman-Burchard Triterpenoides
Prueba de la espuma Saponinas ++
Naftol + acido sulftirico Heterdsidos -

Leyenda '': Abundante cantidad: +++ ; Regular cantidad: ++ ; Poca cantidad: +
; Ausencia: -

De acuerdo a un estudio realizado en el Peru, que
uso los parametros clinicos de la National Cholesterol
Education Program ATP III (Adult Treatment Panel),
en el departamento de Lambayeque, se encontro 28,3%
de sindrome metabdlico en mayores de 30 afios de edad,
29,9% en el género femenino y en el masculino 23,1%,
siendo esta diferencia estadisticamente significativa.
En Lima Metropolitana, en una poblacién urbana de
30 a 92 afos, se encontré 14,4%; el 16,3% en mujeres
y 10% varones. Asimismo, en un estudio realizado en
mujeres adultas con sobrepesoy obesidad, se comunico
una prevalencia de sindrome metabélico de 28 y 30%,
respectivamente .

El tratamiento con drogas sintéticas previene
mads no cura la enfermedad, y conlleva a la presencia
de reacciones adversas marcadas para cada grupo
farmacoldgico como: estatinas que inducen a la
rabdomiolisis, colestiramina que causa el aumento de

Efecto del extracto etandlico de C. myriophylla sobre sindrome metabdlico inducido en ratas

la fosfatasa alcalina, exantema, urticariay caida de pelo
con los fibratos . Por lo que se hace necesario realizar
investigaciones con productos alternativos que sean
eficaces y mas seguros.

La Calceolaria myriophylla “zapatilla”, es una
hierba anual de 20 a 30 cm. de altura, cuyas flores
amarillas son parecidas a los zapatos, de ahi su nombre.
Se encuentra en las laderas y cercos de piedra hasta los
4000 metros de altitud %,

Teniendo en cuenta las consecuencias y los
riesgos que presentan las personas que presentan
sindrome metabolico y los farmacos empleados, es
necesario contar con productos naturales que ayuden
en la profilaxis o el tratamiento de esta patologia. Por
lo tanto, la bisqueda de nuevos farmacos utilizando
como fuente bioldgica los extractos de plantas
medicinales, es un campo de plena vigencia sobre todo
teniendo en cuenta las riquezas naturales de nuestro
pais, por lo cual se planteo el objetivo de determinar el
efecto del extracto etandlico de Calceolaria myriophylla
“zapatilla” en el sindrome metabolico inducido por
fructosa en ratas.

MATERIALES Y METODOS

Se colectd planta entera sin raiz de Calceolaria
myriophylla en la comunidad de Q'orao, provincia del
Cusco, region Cusco, a 3500 metros de altitud, en el
mes de mayo. La muestra se someti6 a secado en un
horno a temperatura constante de 30°C, realizando la

Tabla 2. Andlisis de perfil lipidico, glucosa y pesos de los animales de experimentacion.

Colesterol

Glucosa total

Tratamiento

HDL
- Colesterol

Peso al mes Peso final

Triglicéridos Peso inicial

Control (agua destilada) 878+2,31 135+3,11 438+1,63 1108+278 2134+999 246,6+17,77 267,2+882
Control fructosa (F) 1132+1,82* 220£554* 298+2,08* 2092+101* 264+586 330£11,29  345,6+9,53*
F - Extracto 200 mg/kg 85,8+0,58 122 +5,38 534+092 1032066 180,6+10,64 215+16,70 223,4%13,40
F - Extracto 400 mg/kg 822+3,08 1194+163 542+037 104 +1,41 1598+5,77 1774+556 203,6+4,16
F - Extracto 600 mg/kg 838+1,77 1392177 55+ 0,44 96,8 + 1,24 206+7,31 241,2+495 251,8+2,10
F - Captopril + Atorvastatina 20 mg/kg 878+4,06 1132+270 528+0,86 982+1,39 2948+19,04 3364+1465 3282+1597

F: fructosa. Los valores son expresados como media + error estandar. (*) Existe diferencia significativa entre las medias con respecto al grupo control fructosa

(p < 0,05).

Tabla 3. Efecto hipotensor sobre la presion arterial sistdlica y diastélica.

Tratamiento PBS PBD
Control (agua destilada) 107,6 + 2,24 88,6 + 2,33
Control fructosa (F) 108,8+1,52 86,6 +3,77
F - Extracto 200 mg/kg 107,6 +1,6 83,8+ 2,22
F - Extracto 400 mg/kg 100,2 £ 4,16 78 £2,70
F - Extracto 600 mg/kg 107,2+2,26 79,8+3,51
F - Captopril + Atorvastatina 20 mg/kg 107,6 +2,31 79,2 +2,41

PS1 PD1 PS2 PD2
104,8 +1,15 82,8 +2,74 109 £ 2,07 80 = 3,20
126,6 £ 1,46* 103,6 +0,67* 141 + 2,82* 119 + 2,88*
113,4 £ 0,67 90,2 + 6,28 124,6 £ 0,87 103,6 £ 0,67

108 = 2,44 82 £2,70 126,6 £ 1,99 102,4 + 2,13
110,8 1,98 83,2+ 3,85 106,6 * 3,26** 81,2 + 4,83**
106,6 * 3,26 81,2+4,83 113,4+0,67(NS) 90,2 + 6,28 (NS)

Los valores son expresados como media + error estdndar. PBS=Presion basal sistdlica, PBD=Presién basal diastolica,

PS1=Presion sistolica al mes,

PD1=Presion diastélica al mes, PS2=Presion sistdlica al final del estudio, PD2=Presién diastdlica al final del estudio. (*) Existe diferencia significativa entre las
medias con respecto al grupo control fructosa (p < 0,05). (**)Existe diferencia significativa entre las medias con respecto al grupo de 200 y 400 mg/kg (p < 0,05).
(NS) No existe diferencia significativa entre las medias con respecto al grupo de 600 mg/kg y Captopril mas Atorvastatina (p > 0,05).
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molienda en un molino eléctrico y luego tamizando con
una malla para la uniformizacién del pulverizado. El
extracto etanolico se obtuvo en una proporcion del 20%
(P/V), para lo cual se procedi6 a la maceracién por un
periodo de 15 dias, y luego de filtrar se realizé el proceso
de secado a una temperatura menor de 40°C @19,

Se utilizaron 48 ratas albinas machos de raza
Holtzmann, de 2 meses de edad, con un peso que
fluctuo entre 180 a 200 gramos, obtenidos del bioterio
del Instituto Nacional de Salud.

Andlisis fitoquimico

Se realizé mediante pruebas fisicoquimicas de
caracterizacion, mediante cambios de coloracion o
formacidn de precipitados V.

Determinacion del efecto sobre el sindrome
metabolico inducido

Se indujo el sindrome metabdlico en ratas
mediante la administracion, via oral, de fructosa
al 60% durante go dias U2 y se trabajo segun el
siguiente disefio: seis grupos de ocho animales cada
uno, divididos en grupo control, grupo fructosa,
grupo fructosa mas extracto etandlico (03 grupos a
dosis de 200, 400 y 600 mg/kg) y grupo fructosa mas
medicamentos (atorvastatina 20 mg/kg y captopril
20 mg/kg en combinacién) %, como ya se dijo, los
tratamientos se administraron via oral por go dias.

Se evalud el peso corporal de las ratas en balanza
analitica al inicio y al término del tratamiento; el perfil
lipidicoylaglicemia por métodos enzimaticosy los niveles
de presion arterial sistdlica y diastolica se midieron en
forma incruenta en un equipo Letica 5002 3.

Anadlisis estadistico

Todos los datos fueron procesados en una base
del paquete estadistico SPSS (Stadistical Package for
Socials Sciences), version 15.0 en espafiol. Se determiné
la media y el error estandar del peso corporal, perfil
lipidico, glicemia y la presion arterial comparando
con los valores del grupo control, considerandose
estadisticamente significativo con un p<o,05.

RESULTADOS

Los resultados se muestran en las tablas 1, 2y 3.

DISCUSION

En el andlisis fitoquimico cualitativo (tabla 1) el
extracto etandlico mostrd la presencia de abundante
cantidad de flavonoides y compuestos fendlicos
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y regular cantidad de saponinas, seguido de poca
cantidad quinonas, taninos y triterpenoides. Estos
resultados concuerdan con lo obtenido por Lastra
y Yaiez (%, quienes determinaron la presencia de
flavonoides, compuestos fendlicos, saponinasy taninos
en el extracto seco hidroalcoholico de Calceolaria
myriophylla.

El extracto etanolico present6 efecto sobre
el peso corporal de las ratas, perfil lipidico y en la
presion arterial sistolica y diastolica, siendo los datos
estadisticamente significativos (p<o,05), en relacion al
grupo control (tabla 2y 3).

A la dosis de 600 mg/kg se evidencio mejor efecto
hipotensor en relacién a las dosis de 200 y 400 mg/kg.

Existen multiples reportes sobre el estudio
de plantas medicinales para el tratamiento de la
dislipidemia. Se debe sefalar que el Plantago ovata
(ispagula), Allium sativum (ajo) y Cynara scolymus
(alcachofa), han sido reportados por presentar
efecto  hipocolesterolemiante @%; la actividad
hipocolesterolemiante de la hoja de alcachofa se
atribuye a diferentes compuestos, como las lactonas
sesquiterpénicas (cinaropicrina, grosheimina), y los
flavonoides (luteolina, glucdsidos de luteolina) ©9,
La administracion del extracto acuoso de A/oe vera en
conejos, durante 6 semanas, produjo una disminucion
de los niveles de lipidos en suero y un aumento del
HDL-colesterol, lo que es considerado como un efecto
beneficioso asociado a la disminucion de infarto 07,

El estudio de extractos de plantas medicinales
para el tratamiento de la hipertension arterial,
desarrollado en modelos preclinicos y clinicos,
muestran metabolitos fitoquimicos activos, como son
los flavonoides, compuestos fendlicos y saponinas
esteroidales. El mecanismo de accion antihipertensivo
de los dos compuestos seiialados serian por un
efecto vasodilatador e inhibicion del sistema renina
angiotensina, asimismo, el efecto diurético puede
tener como responsable a la presencia de flavonoides
y compuestos fendlicos ®¥, los que explican que dicho
efecto se deberia a la accién vasodilatadora, osmotica,
inhibicién del sistema renina angiotensina aldosterona
y de la reabsorcion de sodio @9, contribuyendo de esta
manera a la disminucion de la presidon arterial.

CONCLUSIONES

El extracto etanolico de Calceolaria myriophylla
presentodefectosobreloscriterios clinicosy bioquimicos
del sindrome metabolico inducido por fructosa en
ratas, siendo) estadisticamente significativos (p<o,05);
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y se identifico la presencia en abundante cantidad de
flavonoides y compuestos fenolicos.
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