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RESUMEN

Para la introduccion terapéutica del preparado total de Petiveria alliacea es necesario
demostrar la ausencia de efectos dafiinos en 6rganos endocrinos tan importantes como las
capsulas suprarrenales, que intervienen de forma relevante en el mantenimiento de la
presion arterial, y del equilibrio hidromineral. Para conseguir tales propdsitos se realiz6 un
estudio morfométrico de la corteza suprarrenal y se determinaron los valores séricos de
sodio y potasio en ratas SHR de 3 meses de edad tratadas con preparado total de Petiveria
alliacea, asi como a sus controles respectivos. Se observo una disminucion significativa en
el tamano de la capa glomerular en los animales tratados que pudiera provocar una
disminucion en los niveles de aldosterona en sangre. El aumento significativo de la corteza
suprarrenal en estos animales pudiera estar relacionado con un aumento en la secrecién del
cortisol y esto a su vez favorecer la funcién renal.
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NEAS SHR; ANIMALES DE LABORATORIO; HIPERTENSION/quimioterapia;
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Un estudio de la Organizacién Mun-
dial de la Salud ha mostrado que alrededor
de 88 % de la poblacion en desarrollo utili-
za la medicina tradicional, en especial ex-
tractos de plantas medicinales, con finali-
dades terapéuticas.!

En estudios anteriores se mostrd la
notoxicidad del preparado total de Petiveria
alliacea en ratas Sprawe Dawley tratadas
con dosis de 250, 500, y 1 000 mg de prepa-
rado total por kilogramo de peso corporal.?

Las hormonas corticosuprarrenales
ejercen acciones importantes sobre el sis-
tema cardiovascular y existen numerosas
referencias sobre la estrecha relacion en-
tre hipertensién arterial, hormonas
corticosuprarrenales y el balance de sodio
(Na), potasio (K) y agua.3

La angiotensina II se fija a receptores
presentes en la capa glomerular de las cap-
sulas suprarrenales y estimula de esta for-
ma la liberacion de aldosterona, esto a su



vez produce una retenciéon de Na y agua
extracelular, asi como un aumento en la
excrecion de K por la orina.*?

Aunque se han planteado diversas teo-
rias para explicar el origen de la
hipertension en las ratas SHR (que se con-
sidera un modelo animal que reproduce
muchas caracteristicas de la hipertension
esencial en el hombre), las mas aceptadas
son el aumento de la reactividad vascular y
el incremento de la actividad vasomotora sim-
patica (teoria neurdgena) y consecuentemen-
te, el aumento de la actividad nerviosa sim-
patica renal parece desempediar cierto papel
en la patogenia de la hipertension en estas
ratas al afectarse la eliminacion de Na.°

En un estudio realizado por los autores
de este trabajo se constaté que no se desa-
rroll6 hipertension en ratas SHR de 3 me-
ses de edad tratadas con preparado total de
Petiveria alliacea. No se conoce el meca-
nismo de accién de este preparado por lo
que se considera 1util realizar un estudio
morfoldgico de la corteza suprarrenal, asi
como de los valores séricos de Na y K en
ratas SHR de la misma edad y con el mismo
esquema de tratamiento sefialado arriba, para
buscar posibles alteraciones en estos
parametros tan importantes en la patogenia
de la hipertension arterial. Por todo lo ante-
rior, se realizé un estudio morfométrico de
la corteza suprarrenal, asi como de los valo-
res séricos de Na y K en ratas SHR tratadas
y no tratadas con preparado total de Petiveria
alliacea, para contribuir de esta forma a su
introduccién terapéutica.

METODOS
Preparacion de la planta
Se obtuvo el material vegetal (hojas y

tallos verdes) de un 4rea situada en Bauta,
provincia La Habana, que fue procesado en
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el Centro Nacional de Investigaciones Cien-
tificas (CNIC) mediante secado a 60 °C
y pulverizacién en un molino de bolas de
porcelana.

Animales

Se emplearon 30 ratas que al comien-
zo de la experiencia tenian 3 meses y al
final contaban con 4 meses de vida. Los
animales se dividieron en 2 grupos:

Grupo I:  Formado por 15 ratas hipertensas
espontineas de la linea Kioto
(SHR) que recibieron solo agua.

Grupo II: Integrado por 15 ratas hipertensas
espontineas de la linea Kioto
(SHR) que recibieron el prepa-
rado total de la planta.

Tratamiento con el preparado total de
Petiveria alliacea

A las ratas pertenecientes al grupo II se
les suministrd diariamente el preparado total
disuelto en agua destilada, por via oral
intraesofagica, a una dosis de 250 mg por
kilogramo de peso corporal. Tanto las ratas
tratadas como las no tratadas permanecie-
ron por 30 d en iguales condiciones de tem-
peratura y alimentacion y se les suministrd
aguaad libitum.

SACRIFICIO DE LOS ANIMALES Y PROCESAMIENTO
DE LA MUESTRA

Estudio bioquimico

Al finalizar la experiencia los anima-
les fueron anestesiados por inyeccion
intraperitoneal de pentobarbital sédico di-
luido en 10 cc de solucién de dextrosa 5 %



auna dosis de 5 mg/kg de peso corporal. Se
les extrajeron 5 mL de sangre y después de
obtenido el suero se les determin6 Na y K.
Las determinaciones bioquimicas fueron rea-
lizadas mediante los juegos de reactivos co-
merciales de la Boheringer Mannhein. Los
valores de Na y K se dieron en mmol/L.

Estudio histologico

Una vez sacrificados los animales se
extrajeron las suprarrenales derecha e iz-
quierda, se fijaron en formol neutro 10 %,
y se deshidrataron en alcoholes de gradua-
cion creciente. Se aclararon en salicilato
de metilo e incluyeron en parafina. Fueron
realizados cortes de 6 micrometros en un
micrétomo vertical Spencer. Los cortes se
colorearon con hematoxilina y eosina.

Se realiz6 un estudio morfométrico de
la capa glomerular y de la corteza en su tota-
lidad con la utilizacién de una cuadricula en
el ocular de 10 x, cuya 4rea total era de 1
cm?, contenia 400 cuadros cuyos lados me-
dian respectivamente 0,5 mm cada uno.
Para medir la corteza se emple$ un aumen-
to total de 100 x y para la capa glomerular
un aumento de 400 x.

Solo se estudiaron los cortes que pre-
sentaban las 3 capas de la corteza y 1a médu-
la y se realizaron 5 mediciones de cada
parametro por lamina, para esto se emplearon

5 laminas de cada animal. Se estudiaron un
total de 10 animales controles y 10 tratados.

Estudio estadistico

Se expresaron los resultados por las
medias y desviaciones estdndar de cada gru-
po, mediante la prueba t de Student previa
comprobaciéon de homogeneidad de las
varianzas para buscar las diferencias signi-
ficativas entre los dos grupos.

RESULTADOS

En el estudio se encontraron diferen-
cias en el grosor de la corteza adrenal en-
tre el grupo control (13,33 + 1,84 u) y el
grupo tratado (17,00 + 1,22 u), se observa-
ron también variaciones en el grosor de
la capa glomerular entre los animales
controles (3,98 + 0,13 u) y los tratados
(2,93 + 0,13 u) con una diferencia signi-
ficativap < 0,001 (tabla 1).

Los valores séricos de Na en el grupo
control fueron de 142,38 + 1,17 mmol/L
mientras que en el grupo tratado de
140,55 +7,33; los de K en el grupo
control fueron de 4,02 + 0,2 mmol/Ly
en el grupo tratado 3,93 + 0,72; no exis-
tieron diferencias significativas entre
estos valores (tabla 2).

TABLA 1. Valores medios del grosor de la corteza suprarrenal y capa glomerular en animales tratados y controles

Grupo control Grupo tratado Probabilidad
Corteza suprarrenal 13,33+ 1,84u 17,00+ 1,22u p < 0,001
Capa glomerular 3,98+ 0,13u 2,93+ 0,13u p < 0,001

Los valores se expresaron como la media + la desviacion estandar de cada grupo.



TABLA 2. Valores séricos de sodio y potasio en animales tratados
y controles (mmol/L)

Grupo control Grupo tratado

Sodio 142,38+ 1,17 140,55+ 7,33
Na
Potasio 4,02+ 0,2 3,93+ 0,72
K

Los valores se expresaron como las medias + las desviaciones
estandar de cada grupo.

DISCUSION

La disminucién del tamaiio de la capa
glomerular en las ratas SHR al finalizar el
mes de tratamiento con 250 mg de Petiveria
alliacea, sugiere una disminucion en la ac-
tividad funcional de esta capa productora
de aldosterona; produce por lo tanto una ma-
yor excrecion de agua y sodio, asi como
retencién de potasio por la orina, lo que
favorece la disminucion de la presion arterial
en estos animales.

Los factores que pueden propiciar este
efecto pueden ser variables y de naturaleza
muy compleja. Se pudiera sefialar entre es-
tos, una disminucién en los valores de
angiotensina II en sangre, lo que ha sido
considerado como uno de los estimulos mas
potentes para la liberacion de aldosterona.
Esto puede deberse a varias causas: a un
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aumento en el flujo renal por una accion
neurdgena,’ o a la liberacién del factor
atrial natriurético que actda sobre los nive-
les de noradrenalina, angiotensina I o de
potasio.® A su vez se ha sefialado que la
secrecion de prostaglandinas por la médula
renal probablemente la PG12 o PGE2° au-
menta el flujo renal y provoca diuresis-
natriuresis; de esta forma se le atribuye una
funcion antihipertensiva de gran importan-
cia. Ademds recién se invocan a
neuropéptidos reguladores de la capa
glomerular por mecanismos paracrinos
como la neurotensinal® producida por el
hipotdlamo, glandula pituitaria y médula
suprarrenal y otras como el neuropéptido
Y, ! sustancia P,'> dimorfina,'® asi como el
péptido relacionado con el gen de la
calcitonina.'* El aumento de tamafio del
resto de la corteza adrenal puede estar re-
lacionado con un incremento en los niveles
de ACTH-cortisol, hecho que favorece la
funcidn renal, pues los glucocorticoides fa-
cilitan la filtracién glomerular y la capaci-
dad secretora tubular del rifién.’

No se encontraron variaciones significa-
tivas en los valores séricos de Na y K en
ninguno de los grupos estudiados, pero estos
valores son semejantes a los de ratas normo-
tensas de la misma edad y tratadas de la
misma forma en un experimento realizado
anteriormente por este grupo de trabajo.>

For the therapeutic introduction of the total preparation of Petiveria alliacea it is necessary to prove the absence of
harmful effects in endocrine organs as important as the suprarenal capsules that play an important role in the
maintenance of arterial pressure and of the hydromineral balance. To accomplish these objects a morphometric
study of the suprarenal cortex was conducted and the serum values of sodium and potasium in SHR rats of 3 months
of age treated with a total preparation of Petiveria alliacea and in their respective controls were determined. It was
observed a signifcant reduction in the size of the glomerular layer among the treated animals that could provoke a
decrease of the levels of aldosterone in blood. The considerable increase of the suprarenal cortex in these animals
may be connected with a rise in the secretion of cortisol, which may favor at the same time the renal function.

Subject headings: ADRENAL CORTEX/anatomy & histology; RATS; INBRED SHR; ANIMALS,
LABORATORY; HYPERTENSION/drug therapy; PLANTS, MEDICINAL/therapeutic use; SODIUM/blood;

POTASIUM/blood.
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