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RESUMEN

El objetivo del presente trabajo es realizar un estudio experimental en ratas Wistar con
el fin de analizar la actividad diurética de extractos acuosos de hojas y corteza de
quefioa, Polylepis australis Bitter, administrados por via oral. Se demostré el efecto
diurético de los extractos en las dosis de 200 y 400 mg/kg presentando mayor accion,
actividad diurética y salurética frente al grupo control y a la furosemida (20 mg/kg). Se
analizo la relacion Na'/K'y se observé un incremento frente al control negativo e
inferior frente al diurético de referencia, lo que sugeriria que los extractos acuosos de
hojas y corteza de quefioa podrian actuar como diuréticos tiazidicos, los cuales
aumentan los niveles urinarios de K" alterando la relacién Na'/K". Los resultados
validarian el uso popular de hojas y corteza de quefioa como antihipertensivo como
consecuencia de su actividad diurética.
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En Argentina, grandes segmentos de la poblacion, tanto urbana como rural, recurren a
hierbas medicinales para tratar afecciones comunes tales como digestivas, renales,
hipertension, diabetes, entre otras. Muchos investigadores han demostrado que plantas
usadas en medicina tradicional como diuréticos son muy utiles para el tratamiento de la
hipertension. En Amaicha del Valle, Tucuman, la quefioa, Polylepis australis Bitter, es
empleada en medicina tradicional principalmente para enfermedades infecciosas de vias
respiratorias, también es usada como hipoglucemiante y antihipertensivo; sin embargo,
no existen trabajos cientificos que validen dichos efectos.

Las plantas medicinales que formaron la base de la atencion de la salud desde los
primeros tiempos de la humanidad, siguen utilizandose ampliamente, sin embargo, sélo
una cantidad relativamente pequena de especies de plantas se ha estudiado para sus
posibles aplicaciones médicas. La investigacion de nuevos y potenciales farmacos de
origen vegetal es mas exitosa si se basa en estudios etnomédicos ya que fue demostrado
que existe una significativa correlacion entre los efectos farmacoldgicos de uso popular
y su evidencia cientifica.

En Argentina, las plantas medicinales son usadas frecuentemente para afecciones de
origen respiratorio, digestivo, renal, asi como diabetes e hipertension arterial entre
otras.* Entre las variadas acciones terapéuticas, la accion diurética es una de las menos
estudiadas, no obstante esta accion fue demostrada para la especie Phrygilanthus
acutifolius (Ruiz & Pav.) Eichler, planta usada en la medicina tradicional del noroeste
argentino.?



Polylepis australis Bitter, perteneciente a la familia Rosaceae, es un arbol originario de
la zona andina, del cual se conocen 3 géneros con aproximadamente 15 especies
caracterizadas.

En Amaicha del Valle, Tucuman, Polylepis australis, conocida vulgarmente como
quefioa, es empleada por la poblacion indigena del noroeste argentino para preparar
infusiones para el tratamiento de diabetes,* procesos inflamatorios, infecciones comunes
e hipertension. Se ha reportado previamente que la corteza de esta especie esta
constituida por una compleja mezcla de acidos triterpénicos. Lampasona aisl6 de esta
especie 7 oleanos y 5 ursanos. Se ha sugerido que estos compuestos tienen actividad
antiinflamatoria,® pero no hay referencia en la literatura de otra propiedad medicinal en
esta especie.

El propdsito del presente trabajo fue evaluar el efecto diurético de los extractos acuosos
de hojas y corteza de Polylepis australis, dado que los diuréticos son farmacos de
eleccion en el tratamiento de la hipertension. Se estudio la administracion oral por
cuanto es la via de uso popular més frecuente.

METODOS
Planta

Las hojas y corteza de Polylepis australis (quefioa) fueron recolectadas en los Valles
Calchaquies, Amaicha del Valle, Tucuman, Argentina, identificada taxonémicamente
comparandola con especimenes del Herbarium “Miguel Lillo” de San Miguel de
Tucuman (Ref. N° 590509).

Para esta investigacion los extractos acuosos de la corteza y hojas de Polylepis australis
se obtienen por un proceso de maceracion. El material desecado fue desmenuzado en
particulas de aproximadamente 5 a 10 mm de didmetro. Para la preparacion de los
extractos acuosos se tomaron separadamente 20 g de hojas y cortezas secas y se dejaron
reposar durante 2 dias en 100 mL de agua estéril al abrigo de la luz. Los extractos
fueron filtrados con papel Whatman N° 1, evaporados hasta sequedad al vacio y
almacenados en viales Eppendorf estériles a 4°C antes de ser utilizados. De este modo
se obtiene un residuo de 1,74 gy 0,27 g para hojas y corteza respectivamente (lo que
corresponderia a un rendimiento de 8,70% para las hojas y 1,35% para la corteza).

Para la administracion oral a los animales, los extractos secos fueron reconstituidos en
agua estéril.

Animales

Para evaluar la diuresis se utilizaron 36 ratas, machos, de la linea Wistar procedentes del
Bioterio de la Facultad de Bioquimica, Quimica y Farmacia, Instituto de Biologia
(INSIBIO-UNT), con un peso corporal entre 190- 240 g. Todos los procedimientos
experimentales fueron disefiados de acuerdo con las directivas de la Union Europea
(86/60/EEC) y las recomendaciones de la Federacion de Sociedades Sudamericanas de
la Ciencia de Animales de Laboratorio (FESSCAL). Todos los animales fueron
mantenidos en condiciones normales de humedad, temperatura (25 + 1°C) y luz (12 h
dia: 12 h noche). Fueron privados de agua 18 h antes del experimento, teniendo libre
acceso a la alimentacion. Cada una de las ratas fue administrada oralmente con 5 mL de



solucion fisiologica (NaCl 0,9%) para imponer un nivel salino uniforme. Treinta
minutos después los animales fueron separados aleatoriamente en 6 grupos (n =6) y
tratados oralmente de la siguiente manera:

e Grupo I: agua destilada (control negativo).

e Grupo II: solucién acuosa del extracto de hojas de Polylepis australis en dosis
de 200 mg/kg de peso corporal (equivalente a 2,30 g de material fresco
empleado).

e Grupo III: solucion acuosa del extracto de hojas de Polylepis australis en dosis
de 400 mg/kg de peso corporal (equivalente a 4,60 g de material fresco
empleado).

e Grupo IV: solucion acuosa del extracto de corteza de Polylepis australis en
dosis de 200 mg/kg de peso corporal (equivalente a 14,81 g de material fresco
empleado).

e Grupo V: solucion acuosa del extracto de corteza de Polylepis australis en dosis
de 400 mg/kg de peso corporal (equivalente a 29,62 g de material fresco
empleado).

e Grupo VI: furosemida en dosis de 20 mg/kg de peso (control positivo).

Las dosis de extractos de planta estdn expresadas en mg de sélidos totales extraidos por
kg de peso corporal.

Luego de la administracion, los animales fueron colocados de forma individual en jaulas
metabolicas para colectar la orina.

La accion diurética fue evaluada mediante el registro del volumen de orina a las 24 h,
1 . + ot -
asi como las concentraciones de Na', K', CI” excretados en el volumen final.

Para obtener la accion y actividad diurética de las drogas en cada grupo se utilizaron las
siguientes férmulas.®

Accidn diurética = Volumen de orina del grupo tratado
Volumen de orina del grupo control

Actividad diurética = Volumen de orina del grupo tratado
Volumen de orina del diurético estandar

Andlisis estadistico

El analisis estadistico fue llevado a cabo mediante la prueba del test de Student. Los
resultados fueron expresados como la media = SEM (error estandar de la media), con p
<0,05.

RESULTADOS

Volumen de orina, accion diurética y actividad diurética

Se evalud el efecto diurético de Polylepis australis como se observa en la tabla 1.



Los extractos acuosos de hojas y corteza de Polylepis australis aumentaron el volumen

total de orina medidos a las 24 horas. La accidn diurética de los extractos a dosis de 200
y 400 mg/kg se encuentra en un rango que oscila entre 1,58 y 2,77, evidenciando que el
mayor valor se obtiene a mayor dosis. Los resultados con 200 mg/kg son similares a los
de la furosemida (1,42), diurético de referencia, superando al mismo con 400 mg/kg.

La actividad diurética de los diferentes extractos de dicha especie se encuentra entre
valores que oscilan entre 1,1 y 1,9 con relacion al diurético furosemida usado como
control positivo.

Tabla 1. Efecto de los extractos acuosos de hojas y corteza de Polylepis australis Bitter
sobre el volumen de orina excretado.

Tratamiento Dosis Volumen de ||Accién diurética Actividad
(mg/kg) orina (mL) diurética

Control (agua - 125+25 1,00 -
destilada)
[Furosemida [ 20 || 177+20 | 1,42 [l - |
Polylepis australis || 200 || 19,75+1,7 || 1,58 || 1,1 |
(hojas) [ 200 |[ 340220 |[ 277 | 1,9 |
Polylepis australis || 200 || 22,0+25 | 1,76 [l 1,24 |
(corteza) [ a00 |[ 270:15 |[ 2,16 | 1,52 |

Valores expresados en media = SEM (n = 6), significacion estadistica respecto al grupo
control p < 0,05.

Electrolitos urinarios

Se midi6 el contenido de los electrolitos urinarios Na’, K" y CI” en el volumen de orina
excretada durante 24 h, como se muestra en la tabla 2.

Los resultados observados con dosis de 200 y 400 mg/kg tanto de hojas como de corteza
de Polylepis australis evidenciaron un incremento en la natriuresis de 2 veces con
respecto al grupo control (12,14 + 2,3). La eliminacion de Na" producida por la
furosemida (59,50 + 5,2) es mayor que la de los extractos.

Al estudiar la excrecion de K se puso en evidencia que todos los extractos de quefioa
presentan la misma capacidad de eliminacién, resultando significativamente inferior al
efecto producido por la furosemida (55,83 £+ 4,75). También se analizaron los iones CI’
se observd que los extractos de la especie estudiada produjeron pequefias variaciones en
cuanto a su excrecion, resultando inferiores tanto al grupo control (74,33 + 4,00) como
al de furosemida (87,29 + 6,9).

Tabla 2. Efecto de los extractos acuosos de Polylepis australis sobre algunos
indicadores urinarios en ratas.

Tratamiento Dosis Concentracion de electrolitos (mEq/L)
(mg/kg)
| L Na" [ K [ cr || Na/K" |
(Control (Sol. salina) || -  |/12,14+2,3|/31,85+1,97|/74,33+4,0|| 0,38 |
[Furosemida | 20 [|59,50+5,2]5583+4,75|/87,29+6,9| 1,07 |




| 200 |/24,00+1,5|/38,00+200/| 5400+15| 0,63 |\
| 400 |/35,50+2,3(/36,80+1,80//86,00+58]| 0,96 |‘
Polylepis australis || 200 |{26,50+1,4|/38,90+2,10|[56,00+1,3|| 0,68 ||
(corteza) [ 400 [30,00+1,2][30,90%1,50][59,00+ 1,8][ 0,97 ||

Polylepis australis
(hojas)

Valores expresados en media + SEM (n = 6), significacion estadistica respecto al grupo
control p < 0,05. Los iones se expresan en mEq/L.

DISCUSION

Se demostro el efecto diurético de los extractos acuosos de hojas y corteza de Polylepis
australis en las dosis ensayadas de 200 y 400 mg/kg, que presentaron mayor accion y
actividad diurética frente al grupo control y a la furosemida. Estos resultados sugieren
un mayor efecto de los extractos acuosos de quefioa frente al diurético de referencia. La
actividad diurética constituye un indicador para la eficacia frente a los diuréticos
estandar. Se analizo la relacion Na'/K', se observé un incremento para los extractos de
queioa en ambas dosis frente al control negativo, sin embargo esta relacion resulta
inferior frente a furosemida. Se conoce que el cociente Na'/K " serviria como indicador
para comparar el efecto de los diferentes diuréticos, “asi la furosemida (diurético de
elevada eficacia) tiene un valor aproximadamente igual a 1, debido a la alta eliminacion
de ambos iones en orina. Para las tiazidas este cociente es menor que 1 ya que aumenta
la concentracion urinaria de potasio, alterando la relacién Na'/K". En el caso de los
ahorradores de K" el cociente es mayor que 1 ya que las concentraciones de este ion en
orina se encuentran disminuidas. Los resultados obtenidos de la relacion Na"/K" es
menor que 1 en todos los extractos, esto sugiere que el efecto diurético es similar a las
tiazidas. Al contrario de lo obtenido con flores de la especie Phrygilanthus acutifolius
(Ruiz & Pav.) Eichler (Lorantaceae), que revelaron una relaciéon Na'/K" mayor que 1,
que demostraria que el extracto estaria actuando como un diurético ahorrador de
potasio.?

Los resultados obtenidos en este trabajo validarian el uso popular de Polylepis australis
como antihipertensivo debido a su actividad diurética. Estudios posteriores seran
realizados con el fin de dilucidar el mecanismo de la accion diurética de los extractos
analizados.

SUMMARY
Diuretic activity of aqueous extracts of Polylepis australis Bitter (quefioa).

The aim of this paper was to carry out an experimental study in Wistar rats in order to
analyze the diuretic activity of aqueous extracts of the leaves and bark of quefioa,
Polylepis australis Bitter, administered by oral route. The diuretic effect of the extracts
was proved at doses of 200 and 400 mg/kg, presenting higher action, diuretic and
saluretic activity against the control group and furosemide (20 mg/kg). The Na'/K " ratio
was analyzed and it was observed an increase against the negative control and a
decrease against the reference diuretic, which would suggest that the aqueous extracts of
leaves and bark of quenioa could act as thiazide diuretics, which rise the urinary levels of
K", altering the Na'/K " ratio. The results would validate the popular use of the leaves
and bark of quefioa as an antihypertensive as a result of its diuretic activity.
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