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RESUMEN

El interés por el conocimiento de las propiedades curativas de las plantas ha
aumentado en tiempos recientes tanto por instituciones de educacion publica como por el
sector salud, con el fin de desarrollar y contar con alternativas terapéuticas. Tal es el caso
de Taraxacum officinale (diente de ledn) perteneciente a la familia Asteraceae que
empiricamente es utilizada como purificador o depurador de la sangre, como diurético,
laxante y en afecciones del rifién, por lo que se considerd importante corroborar el efecto
diurético. Para evaluar éste se utilizaron ratas Wistar hembras adultas de 200 + 20 g de
peso corporal. Se formaron cinco grupos: el testigo (vehiculo), el testigo positivo
(furosemida) y los restantes correspondieron al liofilizado del diente de leén a diferentes
dosis (50 mg/kg, 100 mg/kg y 200 mg/kg). Se obtuvieron muestras de sangre y orina, a las
cuales se les midio: la osmolalidad, las concentraciones de sodio, potasio y creatinina. Se
calcul6 el volumen urinario (uL/min) y las excreciones de sodio y potasio, asi como las

depuraciones osmolal, de agua libre, de sodio, potasio y creatinina. En los grupos tratados



con furosemida y con las tres dosis de liofilizado, se observé un aumento en el volumen
urinario, en la depuracién osmolal y de agua libre. Las depuraciones y las excreciones
fraccionales de sodio y potasio, se incrementaron en todos los grupos tratados con el
liofilizado y la furosemida con respecto al grupo testigo. La depuracién de creatinina, la
osmolalidad y las concentraciones de sodio y potasio en suero no se modificaron en
ninguno de los grupos tratados con respecto al grupo testigo. Taraxacum officinale

demostroé tener un efecto diurético, siendo mas evidente a la dosis menor.
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I.- INTRODUCCION

1.1 APARATO URINARIO

En el humano los rifiones se encuentran ubicados dorsalmente a nivel de las
vértebras lumbares superiores; el del lado izquierdo casi siempre un poco mads alto que el
derecho, alcanzando el nivel de la undécima costilla. La muesca o hendidura que da a este
organo forma de habichuela es el hilio, a través del cual pasan la arteria y vena renales
(Strand, 1995).

A nivel del hilio de cada rifién, por detrds de los vasos sanguineos, se encuentra el
uréter, que drena la orina de la porcién interna del rifién (la pelvis) a la vejiga urinaria. Los
rifones estdn rodeados por una cdpsula de tejido adiposo cuya grasa actia como capa
protectora y ayuda también a mantener el rifion en su lugar. Cuando una persona obesa
pierde una gran cantidad de peso, el rindén puede deslizarse desde su posicion a tal grado,
que a veces bloquea el paso de la orina por compresién del uréter. La vejiga urinaria se
encuentra en la parte posterior e inferior de la cavidad pélvica, detrds y por encima del
pubis. Las tres aberturas de la vejiga forman un tridngulo en su pared posterior; dos de ellas
son las entradas de los uréteres, y la tercera la salida de la uretra. La uretra es el conducto
final a través del cual la orina se dirige de la vejiga al exterior, con una longitud de 7 cm en
la mujer y de 16 cm en el hombre (Strand. op cit).

La vejiga urinaria, los uréteres y la uretra son todas estructuras musculares
revestidas por una membrana de epitelio de transicién impermeable a sustancias solubles
normales de la orina, y por tejido conectivo que contienen vasos sanguineos y fibras

elasticas (Figura 1).



Fig. 1. Aparato urinario. www. trainermed.com

La porcion terminal de la uretra se halla cubierta de epitelio escamoso estratificado.
La capa muscular de la vejiga es sumamente fuerte, y al nivel del punto de salida de la
uretra, las fibras musculares lisas forman dos anillos, los esfinteres urinarios.

Nefrona. La unidad estructural y funcional del riiién es la nefrona. En cada rifién
humano existen aproximadamente un millén de nefronas y la longitud individual es de 30 a
38 mm. Las nefronas se hallan dispuestas de manera ordenada en las dos zonas del rifidn,
esto es, la corteza externa y la médula central. La zona mas profunda del riiién es la pelvis,
la cual conecta la médula con el uréter. Hacia la médula, la pelvis forma cavidades o
receptaculos llamados célices mayores, los que a su vez se subdividen en cdlices menores.

La nefrona estd compuesta por el glomérulo y los tubos, los que forman un sistema
continuo que modifica el filtrado producido por el glomérulo y transportan este liquido
modificado hacia la pelvis renal. Las diversas partes de la nefrona tienen caracteristicas
estructurales funcionales diferentes (Figura 2) (Strand, 1995).

Glomérulo. Los rifiones reciben el mayor flujo sanguineo, en proporcién a su peso
(20 a 25% del gasto cardiaco en reposo), que cualquier 6rgano del cuerpo. La sangre es

transportada al rifién por las arterias renales, cada una de las cuales forman ramas que



finalmente se dividen en la arteria interlobulillar, que se subdivide para suministrar sangre a
los glomérulos a través de las arteriolas aferentes.

El glomérulo estd formado por la ramificacion de la arteriola aferente en un penacho
interconectante de capilares, el cual estd contenido de una membrana de doble capa en
forma de copa formada por una gran mueca o depresién del extremo ciego del tubulo
contorneado proximal conocida como cdpsula renal o de Bowman.

La cdpsula de Bowman constituye la parte inicial del sistema tubular de la nefrona
que se invagina para englobar al glomérulo, dejando en su interior el espacio de Bowman o
espacio urinario, donde se recoge el liquido filtrado en los glomérulos. La capa interna
(visceral) de la cdpsula, que estd en contacto con los capilares del glomérulo, estd formada
por células epiteliales modificadas, los podocitos, que presentan numerosas proyecciones
citoplasmadticas dirigidas a las paredes de los capilares glomerulares. La capa visceral de la
capsula de Bowman se continda con una capa parietal constituida por un epitelio plano
simple. Las células endoteliales de los capilares glomerulares y los podocitos son dos de los
componentes de la barrera de filtracién glomerular (Roos, 1997).

Tubulo contorneado proximal. El comienzo del tibulo contorneado proximal es la
continuacién de la cdpsula de Bowman, pero el epitelio cambia de aplanado a cubito alto,
cuyas células son muy complejas; debajo del epitelio basal se aprecian muchas hendiduras
invaginadas que se abren en el espacio extracelular en la porcion inferior de la membrana
basal. Estas invaginaciones, junto con microvellosidades que forman un borde en cepillo
sobre el lado luminar, crean una extensa superficie celular, esencial para la notable
capacidad de reabsorcion del tibulo contorneado. Este tibulo forma una espiral regular en
la vecindad del glomérulo, y después se proyecta en linea recta hacia la médula para formar
la rama descendente del asa de Henle (Roos, 1997; Strand, 1995).

Asa de Henle. Consta de un tibulo descendente de pared delgada que adopta forma
de horquilla muy curva en el tercio superior de la médula para las nefronas corticales, y
mads profundas también en la médula para las nefronas yuxtamedulares. Poco después de la
curvatura, la rama ascendente es delgada, pero cerca de la corteza se ensancha y engruesa, y
a nivel de su propio glomérulo se convierte en el tibulo contorneado distal.

La translacion entre el tibulo proximal y el asa de Henle puede ser brusca o gradual,

existen células planas intercaladas con células cubicas con ribete en cepillo. La estructura



de la parte ascendente del asa de Henle es igual al tibulo contorneado distal estando
formado por epitelio ctibico simple (Roos, 1997).

Tubulo contorneado distal. Es el tltimo segmento de la nefrona, comienza con una
estructura en espiral con epitelio cibico, y al acercarse al corpusculo de Malpighi de la
misma nefrona, la pared del tibulo distal se modifica: sus células se vuelven cilindricas
altas, y como la de los tubulos contorneados, poseen niicleos alargados y proximos entre si.

Tubulos colectores. En la corteza, cada tubulo colector drena un nimero creciente
de conductos derivados de tibulos contorneados distales y descienden a lo largo de la
médula para formar los conductos colectores de Bellini, que finalmente desaguan en la
pelvis renal por via de los calices. Las células del tubulo colector son cilindricas altas, y
como la de los tdbulos contorneados, la permeabilidad y extensiéon de los espacios
intercelulares son controlados por la hormona antidiurética.

Aparato yuxtaglomerular. A medida que la rama ascendente del asa de Henle
regresa a su propio glomérulo, toma estrecho contacto con él mismo.

Las células de la arteriola aferente y del tibulo son completamente distintas de las
que existen en dreas vecinas, y todas juntas forman el aparato yuxtaglomerular. Esta
relacion intima entre los elementos tubulares y vasculares refleja una relacién funcional.

(Roos, 1997; Strand, 1995).

Fig. 2. Nefrona. www.arraskis.com



1.1.1 FISIOLOGIA RENAL

La funcién principal del aparato urinario la llevan a cabo las nefronas. Las demds
partes de dicho aparato son principalmente conductos de paso y dreas de almacenamiento.
Las nefronas llevan a cabo tres funciones importantes: 1) regulan la concentracién y el
volumen sanguineo al extraer agua y solutos en forma regulada; 2) participan en la
regulaciéon del pH sanguineo y 3) extraen desechos toxicos de la sangre. En la realizacion
de estas funciones, las nefronas extraen muchos materiales de la sangre, regresan a ésta los
necesarios para el cuerpo y eliminan los restantes en forma de orina. Los rifiones filtran
toda la sangre del organismo unas 60 veces al dia. La formacién de orina entrafia tres

procesos principales: filtracion glomerular, reabsorcion tubular y secrecion tubular.

Filtracion glomerular

El proceso inicial en la formacion de la orina es la filtracion de una fraccion del
plasma que atraviesa los capilares glomerulares hacia el comienzo del tibulo proximal o
capsula de Bowman. En esencia, la filtraciéon glomerular tiene lugar, al igual que en el
resto de capilares sistémicos, como consecuencia del juego de las llamadas fuerzas de
Starling, que determinan el intercambio de agua y solutos entre el capilar y el intersticio. Es

decir, las presiones hidrostéticas y oncéticas en el capilar glomerular y el tibulo proximal.

Reabsorcion tubular

El rifién filtra diariamente una enorme cantidad de plasma con todos sus
componentes, excepto las proteinas. Muchos de ellos, como la glucosa, no estan presentes
en la orina o sélo lo estdn en muy pequeiias cantidades, como los aminoédcidos. Otros, como
NaCl y la urea estdn presentes, pero en cantidad muy inferior a la filtrada. El rinén
reabsorbe por dia 1kg de NaCl, més de 100g de glucosa y otros componentes del plasma.
Las dos terceras partes del filtrado glomerular se reabsorben en el tibulo proximal, el resto
en el asa de Henle y el nefrén distal.

El liquido que se reabsorbe en el tibulo proximal es isosmético mientras que en la
rama gruesa ascendente del asa de Henle y en el tubo colector se puede desacoplar la

reabsorcion de soluto y de agua (Houssay, 1993).



Secrecién tubular

A la secrecion tubular se le define como el transporte de una sustancia de la sangre
peritubular hacia la luz tubular. Se trata de un mecanismo muy eficaz para eliminar
sustancias de desecho, farmacos y sustancias téxicas. Si por alguna razén se modifica, se
afecta la cinética de eliminacidon. La secrecién tubular es un proceso activo que en la
mayoria de los casos se lleva a cabo contra un gradiente electroquimico; es unidireccional,
saturable, requiere suministro de energia aportada por el metabolismo celular y puede estar
sujeto a inhibiciéon competitiva entre dos o mds compuestos. Con los mecanismos de
secrecion tubular se transportan las sustancias del liquido peritubular a la luz del tdbulo; la

direccion de este fendmeno es contraria a la resorcion tubular (Meléndez, 1997).

1.1.2 MECANISMOS DE LA FUNCION RENAL

Concentracion de la orina
La permeabilidad del tibulo distal y de los tubos colectores al agua depende de la

hormona antidiurética HAD. En condiciones de antidiuresis, la permeabilidad del tubo
colector aumenta por el incremento de la HAD circulante. El contenido del tubo colector se
equilibra por la corriente neta de salida de agua a través del gradiente de concentracién
corticomedular y al mismo tiempo se concentra. La fuerza motriz de esta reabsorcion neta
de agua, osmoéticamente libre en el tubo colector, es la hipertonicidad de la médula renal
que depende del transporte activo de sodio por la rama ascendente del asa de Henle (Loew

etal., 1991).

Dilucién de la orina

En los casos de diuresis forzada, el epitelio del tdbulo distal y del tubo colector se
vuelve impermeable al agua por la disminucién de la concentraciéon de la HAD. El
contenido del tubo colector no se equilibra, en este caso, por la salida de agua siguiendo el
gradiente corticomedular del sistema de contracorriente. El agua osmoéticamente libre,
originada por la reabsorcion activa y mantenida de sodio en la rama ascendente del asa de
Henle y el tabulo distal, regresa en cambio a la luz del tubo colector, con lo que la orina
final es hipoténica. La cantidad de agua osméticamente libre, que diluye la orina, refleja la

reabsorcion distal de sodio (Loew et al., 1994).



Depuracion renal

La medicién del indice de filtracion glomerular se logra mediante las pruebas de
aclaramiento renal. La depuracién renal se refiere a la capacidad de los rifiones para
depurar (eliminar) una sustancia especifica de la sangre en un periodo dado de tiempo. El
aclaramiento por lo general se expresa en mililitros por minuto (Tortora y Anagnostakas,

1993).

Creatinina

En la practica clinica se emplea la creatinina para calcular la tasa de filtracion
glomerular (TFG). La creatinina es un producto colateral del metabolismo de la creatina del
musculo esquelético. Se produce a una velocidad relativamente constante y la cantidad
producida es proporcional a la masa muscular. Con respecto a la determinacion de la TFG,
la creatinina tiene la ventaja sobre la inulina de ser producida endégenamente, por lo que no
es necesaria su infusién intravenosa, como ocurre con la inulina.

La creatinina es el producto final de una via metabdlica normal con una
concentraciéon en plasma relativamente constante y una excrecion diaria urinaria poco

influenciada por la dieta, la diuresis o el ejercicio.

Osmolalidad

La osmolaridad depende del niimero total de particulas en dilucién, sin importar su
masa, carga y composicion quimica. Las particulas disueltas (osmolitos) ejercen una fuerza
que atrae el agua a través de membranas semipermeables (presion osmética) las particulas

disueltas en soluciones bioldgicas se expresan en miliosmoles (mOsm) (Meyer, 1995).

Electrolitos

Los liquidos corporales poseen diversas sustancias quimicas en disolucién. Algunos
son compuestos con enlaces covalentes, que se conocen como sustancias no electroliticas.
Entre ellas se incluyen la mayor parte de los compuestos orgdnicos como la glucosa, urea y
creatinina. Otras sustancias como los electrolitos tienen al menos un enlace i6nico. Cuando

se disuelven en un liquido corporal se disocian en iones positivos y negativos, es decir,



cationes y aniones, respectivamente. Los 4dcidos bases y sales son electrolitos. La mayor
parte de estas sustancias son inorganicas, aunque también hay algunas orgénicas.

Los electrolitos desempefian tres funciones generales en el organismo. En primer
término, muchos son minerales esenciales; en segundo, regulan la 6smosis de agua entre los
compartimientos de liquidos, y en tercero, participan en la regulacion del equilibrio dcido-

basico, necesarias para las actividades celulares normales (Meyer, 1995).

Excrecion de sodio

En condiciones normales, el rifién es el principal 6rgano que regula la excrecion de
sodio. Los sistemas de regulacion determinan un balance entre la ingestion y la excrecion,
de tal manera que el contenido de sodio del cuerpo varia dentro de estrechos limites. Las
pérdidas extrarrenales de sodio son reducidas, alrededor de 10 mEq por dia en la piel, en
ausencia de sudor.

La cantidad de sodio que se elimina con la orina diariamente, depende de la
cantidad ingerida y puede llegar desde menos de 100 miligramos a varios gramos. Un
aumento en la excrecion de sodio se llama natriuresis y una disminucién, antinatriuresis.

El sodio excretado es la diferencia entre el sodio filtrado y el reabsorbido. La mayor
parte de la cantidad filtrada se reabsorbe en el tibulo proximal (66 %), 25 % en el asa de
Henle, 5% en el tibulo distal y 3 % en el tubo colector. En condiciones normales, lo

excretado es menos de 1 % de lo filtrado.

Excrecion de potasio

El potasio es filtrado en el gomérulo y luego reabsorbido y secretado. De estos tres
procesos, el mecanismo que regula las variaciones de la excrecion de potasio es la
secrecion, que tiene lugar en el tdbulo distal. En condiciones normales la cantidad de
potasio que se excreta es el 20 % del filtrado, cifra que puede variar segun la dieta.

En el tibulo proximal y en el asa de Henle se reabsorben 60 y 30 % del potasio

filtrado respectivamente (Houssay, 1993).



1.2 DIURETICOS

Definicion de diurético: Adjetivo. Proviene del griego diourein, que significa
“orinar”. Los diuréticos se definen cldsicamente como farmacos que aumentan el volumen
de orina excretada, actuando sobre el rifién, para ser activos deben de ser saluréticos o
mejor dicho natriuréticos (excretores del sodio).

Dentro de los medicamentos que frecuentemente se utilizan en la practica de rutina,
se encuentran los diuréticos que se emplean a nivel clinico para aumentar el volumen de
orina excretado por los rifiones.

Esto previene o corrige la retencidon excesiva de liquidos en los diversos tejidos
(edema), lo cual puede ser una manifestacion de muchos padecimientos, por ejemplo,
insuficiencia cardiaca congestiva, embarazo, tension premenstrual, sindrome nefritico, su
efectividad para reducir la presion del liquido cefalorraquideo e intravascular, ascitis, etc.
(Loew et al., 1991).

Los diuréticos pueden afectar uno o varios de los productos que intervienen en el
flujo urinario; por ejemplo, aumentan la velocidad de filtracién glomerular, disminuyen la
velocidad de reabsorcion de sodio por el rifion. Los diuréticos pueden acelerar la funcion
renal normal, pero no pueden estimular un riiién dafiado para que funcione. De acuerdo a su
modo o mecanismo de accion y a la estructura quimica, los diuréticos se pueden dividir en

diferentes grupos en los que se puede citar:

1. Sustancias como la acetazolamida que inhiben la reabsorcién de bicarbonato
mediante la inhibicién de la anhidrasa carbonica. Esta puede tener lugar a través de
una disminucién de entrada de bicarbonato en la célula, una formacién dificil de
acido carbonico en la célula y una salida alterada de bicarbonato de la célula. En
razon de la dificultad de la reabsorcion de bicarbonato, la acetazolamida inhibe la
reabsorcién de sodio y secundariamente la de cloruro y agua en el tibulo proximal.

2. Los derivados o analogos tiazidicos inhiben asi mismo la reabsorcién local de
liquido en el tubulo proximal en condiciones normales, pero el efecto queda
compensado en gran parte. Las tiazidas actdan desde el lado luminal bloqueando

reversiblemente el sistema portador de cloruro sédico. De esta manera aumenta la



concentraciéon de sodio del liquido tubular y la reabsorcién neta distal de sodio
(Loew et al., 1995).

3. Los diuréticos de asa actian no sélo en la rama cortical del asa de Henle, sino
ademds en la ascendente gruesa, e impiden la reabsorcion de cloruro sédico. Estos
farmacos inhiben el sistema de transporte acoplado Na’/ K/ 2CI" en la rama
ascendente gruesa, reduciendo la reabsorcion de NaCl e incrementando la excrecion
de Mg** y Ca** (Harlan y Warnock, 1996).

4. Los anticaliuréticos en el tibulo distal son natriuréticos débiles, pero
preferentemente disminuyen la eliminacion renal de potasio. El triamtereno y la
amilorida actian desde el lado luminal bloqueando la entrada conductiva de sodio,
lo que produce el abatimiento de la diferencia de potencial transepitelial, y en
consecuencia, el cese de la secrecion de potasio (Loew et al., 1991).

5. Las xantinas producen su accién diurética de tres maneras: 1) inhiben la
reabsorcion tubular de sodio y cloruro, efecto particularmente intenso con la
teofilina. También aumenta la eliminacién de potasio al elevarse la carga de sodio;
2) la cafeina aumenta el numero de glomérulos en uso, asi como el flujo sanguineo,
pero suele disminuir por accion de la teofilina; 3) las acciones directas de las drogas
sobre el flujo sanguineo renal aumentan por el corazén que incrementa el gasto
cardiaco (Page et al., 1998).

6. Los diuréticos osméticos se usan para aumentar la excreciéon de agua de
preferencia sobre la excrecion de sodio. El manitol no se metaboliza, y es manejado
principalmente por filtracion glomerular, sin reabsorciéon o secrecion tubulares

importantes (Harlan y Warnock, 1996).

Furosemida

La furosemida diurético de asa aparecié en la escena terapéutica, a principios de la
década de 1960. La furosemida fue resultado de las investigaciones de una serie de
derivados del acido 5-sulfamoilantranilico sustituidos en el grupo amino aromadtico. La

furosemida es dcido 4-cloro-N-furfuril -5- sulfamoilantranilico (Figura 3).
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Fig. 3. Furosemida

Los primeros estudios farmacoldgicos con furosemida los publicaron Muschaweck
y Hajdu en 1964. Después de la administracién intravenosa de furosemida, aumenta
intensamente en 20-30 min la eliminacién de sodio. Se eliminan mds iones cloruro y sodio.
Aumenta la excrecion de iones potasio, magnesio, calcio, fosfato, amonio e hidrégeno y
sube ligeramente el pH de la orina.

Son caracteristicas de la furosemida el rapido inicio de la accién, su corta duracién y
el aumento de la misma por elevacién de la dosis. Pero la accion intensiva dura poco y va

seguida de una fase de rebote en la que se retienen agua y electrolitos (Loew, 1991).

Mecanismo de accion de la furosemida
1) Bloquea la reabsorcion de NaCl en la rama ascendente del asa de Henle de la
nefrona sin manifestar efecto alguno sobre la anhidrasa carbdnica o aldosterona.
2) Secundariamente, provoca un aumento en la excrecion de potasio (kaliuresis) y de
agua (presion de volumen).
3) Aumenta la excrecién renal de Mg®* Ca®* y 5- hidroxitriptamina

4) Reduce la excrecion renal de fosfato y dcido trico.

Efectos secundarios indeseables

Ocasionales (0.1 a 5 %) disminucién del volumen, hipotension, hipocloremia,
alcalosis metabdlica, trastornos gastrointestinales, exatemia, arritmias cardiacas, trastornos
del SNC, hipoglucemia, nduseas, vomito, diarrea, dolor tordxico, edema y embolia (Squib,
1984).

11



1.3 LAS PLANTAS MEDICINALES

Desde los tiempos mds remotos de la historia de México, nuestros antepasados
indigenas, como todos los pueblos del mundo, trataron de vencer las enfermedades de una u
otra manera; en principio invocando a sus deidades sin poder hacer otra cosa, pero después
conociendo poco a poco los productos naturales y en especial las plantas que les
beneficiaban. Una vez que conocieron las propiedades que ciertos vegetales poseian
procedieron a lo que pudiera llamarse una incipiente experimentacion. Probando todo lo
que encontraban, siendo algunas veces de consecuencias fatales, pero finalmente esta
biisqueda los llevé a ser uno de los pueblos mds avanzados en conocimientos terapéuticos
en su tiempo (Anzures y Bolafios, 1979).

Hubo entre los antiguos mexicanos personas dedicadas al ejercicio de la medicina,
tales como médicos, curanderos, cirujanos, parteros y abortadotes, quienes adoraban a la
diosa Tzapotlatenan, que era la patrona de las plantas medicinales.

El herbolario era el mejor auxiliar del médico, quien recorriendo extensas regiones
recolectaba las plantas y elementos curativos para luego llevarlos al tianguiztli (mercado)
en donde vendian su medicina. La recoleccion de las plantas no era una faena sencilla, al
contrario, cada planta debia recogerse en determinadas condiciones estipuladas por un
verdadero ritual magico para que conservaran todo su poder curativo. Este trabajo requeria
de dotes especiales, los cuales se transmitian de padres a hijos.

El nivel de los conocimientos adquiridos por los pueblos del Andhuac en las ramas
cientificas que dependen de la observacion fue muy alto, ya que hubo una inclinacién casi
irresistible por parte de los indigenas hacia la observacién de la naturaleza, inclinacién
adquirida tal vez durante los primeros periodos de vida ndmada, y perfeccionada mads tarde
por medio de la educacién cuando llegaron a establecerse de un modo sedentario.

A Netzahualcoyotl, seiior de Tezcoco, se le atribuye el mérito de haber fundado el
primer jardin botdnico cuyo recuerdo nos conserva la historia en el Nuevo Mundo. Los
cronistas del monarca Alcolhua nos dicen que reunié en sus jardines una coleccién
completa de plantas de la regién, y que en cuanto a las exéticas que no eran propias del
clima, las mandé dibujar para conservarlas y conocerlas.

En lo que respecta al conocimiento que los habitantes de México tenian de la

medicina, el padre Clavijero nos dice en su “Storia antica del México” (lib. IV,-15): Los
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profesores de medicina instruian a sus hijos en el caricter y las variedades de las dolencias
a que estd sometido el cuerpo y el conocimiento de las hierbas medicinales, el modo de
distinguir los diferentes grados de la enfermedad, de preparar las medicinas y aplicarlas; de
todo esto nos ha dejado pruebas convincentes el doctor Francisco Herndndez en su
“Historia Natural de Nueva Espafia”.

Aquel laborioso escritor tuvo siempre por guia a los médicos mexicanos en el
estudio de la naturaleza que hizo en aquel basto imperio. Ellos le dieron a conocer mas de
1200 plantas con sus nombres mexicanos y si desde entonces en adelante no se hubiera
descuidado el estudio de la naturaleza; se hubiera ahorrado a los habitantes de México una
gran parte de las sumas que han gastado en drogas de Asia y Europa y se hubieran obtenido
muchas ventajas de los productos del pais.

A los médicos mexicanos debe Europa el tabaco, el balsamo, la goma copal, el
liquidambar, la zarzaparrilla y otros que han sido de gran uso en la medicina. Se servian de
aceites, ungiientos, emplastos y de todas esas cosas que se vendian en los mercados, como
refieren Cortés y Bernal Diaz, testigos oculares (Anzures y Bolafios, 1979).

Segtn los cronistas de la conquista, los conocimientos de botdnica médica que los
ndhuatl tenian, les habian sido legados por los toltecas ya que segtn se dice, éstos habian
sido los mas adelantados en este ramo y, como testimonio de esto puede citarse la tradicion
que comunicaron al padre Sahagin los indios de su tiempo, mencionada en su “Historia
general de las cosas de la Nueva Espana” ( Lib. X, cap. XXIX,-I1 ) y dice asi: “Tenian asi
mismo mucha experiencia y conocimiento los toltecas, en cuanto que conocian las
cualidades y virtudes de las hierbas, y sabian las que eran de provecho, las que eran dafiosas
y mortiferas, las que eran simples, y por la gran experiencia que tenian de ellas, dejaron
sefaladas, y conocidas las que ahora se usan para curar, porque también eran médicos, y
esencialmente los primeros de esta arte se llamaban Oxomoco Cipactontal y
Tlaltetecuinxochicaoaca, los cuales fueron tan hébiles en conocer las hierbas, que ellos
fueron los primeros médicos herbolarios” (Kumate et al., 1993).

En México existe una gran variedad de plantas medicinales de uso popular a las que
se les asigna accién diurética y sélo en algunas se ha comprobado tal efecto, como se

muestra en la Tabla 1.

13



Tabla 1. Plantas diuréticas

Nombre cientifico

Nombre comin

Parte usada

Acorus calamus Calamus Rizoma
Adonis vernalis Hierba ojo de faisan Parte aérea
Agave americana Agave Raiz
Agrimonia eupatoria Agrimonia Planta entera
Agropyron Pasto Rizomas, raiz
Alchemilla arvenis Manto de dama Planta entera
Allium cepa Ajo Bulbo
Anemone spp. Flor de viento Planta entera
Apium graveolens Apio Aceite
Asparagus officinale Esparrago Raiz
Barosma spp. Buchu Hojas
Begonia cucullata Begonia Planta entera
Betula alba Betula Hojas,
Borago officinalis Borage Hojas
Carmellia sinensis Té comuin Hojas
Chelidomium majus Celandina Raiz, hojas, latex
Chicorium intybus Chicori Raiz

Coffea arabica Café Fruto
Cytisus scoparius Retama Flores
Daucus carota Zanahoria Raiz
Digitalis purpurea Guante de zorro Hojas
Drosera rotundifolia Drosera Planta entera
Ephedra spp. Efedra Tallo
Equisetum spp. Cola de caballo Planta entera
Fumaria officinalis Fumitori Hojas
Galega officinalis Cabra ruda Raiz

Galium aparine Cuchillas Parte aérea
Hibiscus spp. Hibiscus Flores
Juniperus communis Junipero Frutos
Levisticum officinale Lovage Raiz
Paullina cupana Guarana Semillas
Petroselinum crispum Perejil Hojas,
Peumus boldus Boldo Hojas
Sambucus nigra Baya alta Flores
Theobroma cacao Cocoa Semillas
Urginea maritima Bulbo

Viola adorata Violeta Hojas, flores
Withania somnifera Withania Raiz

Riley et al., 1998
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Existen otras especies que la comunidad utiliza por su efecto diurético asignado,
entre éstas se encuentra Tarxacum officinale (diente de leén) recomendada por la medicina

tradicional popular en el tratamiento de algunos padecimientos renales.

1.4 UBICACION TAXONOMICA DE Taraxacum officinale

REINO: Plantae
SUBREINO: Traqueobionta
DIVISION: Magnoliofita
CLASE: Magnoliopsida
SUBCLASE: Asteridae
ORDEN: Asterales
FAMILIA: Asteraceae
GENERO: Taraxacum
ESPECIE: Taraxacum officinale

Las Asteraceae son plantas herbaceas o arbustivas, rara vez arbodreas o trepadoras:
hojas opuestas o alternas, en ocasiones todas radicales, sin estipulas; flores por lo general
pequeias, agrupadas por muchas o pocas, en cabezuelas, dispuestas sobre un receptaculo y
en muchos casos acompafiadas cada una por una brictea individual o pélea. El conjunto
estd rodeado por fuera por una o varias series de bricteas que constituyen el invélucro. Las
flores son hermafroditas, unisexuales o estériles, 5(-3)-meras, actinomorfas o zigomorfas;
caliz ausente, pero a menudo sustituido por el vilano que puede estar formado por cerdas,
aristas o escamas. La familia Asteraceae comprende de 1 000 géneros y unas 20 000
especies, de distribucion cosmopolita.

El diente de leébn como muchas otras especies, es identificada con algunos otros
nombres de uso comun: argdén, achicoria amarga, corona de fraile, chicoria, endivia
silvestre, endivia blanca (Rzedowski et al., 1979).

Es una especie muy adaptable que se conforma con cualquier tipo de suelo. Su
vigorosa raiz columnar, con la que se fija al terreno, llega alcanzar una longitud de 30 cm

las hojas, dispuestas en roseta, son lanceoladas y mas o menos dentadas, alcanzando una
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longitud comprendida entre 5 y 25 cm. Las cabezuelas de color amarillo intenso se
disponen en el extremo de un tallo hueco que, lo mismo que las hojas y las raices, exudan
un liquido lechoso. Los frutos maduros van provistos de un vilano con el cual el viento los

puede trasladar a gran distancia (Argueta et al., 1994). (Figura 5).

Distribucion

Originaria de Europa y de regiones templadas, boreales y australes. Presente en
clima célido, semicélido, semiseco y templado desde los 500 m snm. Planta silvestre, crece
en terrenos de cultivo abandonados, a orillas de caminos, asociada a vegetacion perturbada
de bosques tropicales caducifolio y subcaducifolio, matorral xerdfilo, pastizal, bosque
mesofilo de montaiia. En nuestro pais se encuentra en Chihuahua, Durango, Guerrero,

Jalisco, Michoacédn, Oaxaca y en el Estado de México (Figura 4) (Argueta et al., op cit).

Fig. 4. Mapa de distribucion de Taraxacum officinale (Argueta et al., 1994).
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Fig. 4. Diente de leén (Taraxacum officinale) A) Fruto, B) Flor
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Fitoquimica

Taraxacum officinale es una fuente rica en una variedad de vitaminas y minerales,
incluyendo beta caroteno, carotenoides sin provitamina A, xantofila, clorofila, vitaminas C
y D, algunas vitaminas del complejo-B, fierro, silicén, magnesio, potasio, zinc, manganeso,
cobre y fosforo (Frank y Amelio,1999).

El diente de leén se caracteriza por la presencia de los metabolitos secundarios

enlistados en la Tabla II.

Farmacologia

Es comun el uso de esta planta para aliviar problemas de higado, de bilis, inhibe
fuegos en la boca y estrefiimiento, estimula el apetito. Cura afecciones pulmonares, dolores
del rifién, mal de orin, calculos del rifién, inflamacién en el abdomen, gases en el estémago.
Aunque también se le atribuyen propiedades como diurético, sudorifico y tonico (Argueta
etal., 1994).

En el siglo XVI, Leonhard Fuchs y otros médicos botdnicos, recomendaban el
diente de le6n como astringente en dolores estomacales y para cortar las diarreas.

En el siglo XVI, Francisco Hernandez relata: es caliente de naturaleza secante en
tercer grado, laxa el vientre, evacua la orina, quita el dolor de intestinos, alivia la tos e
instalado en la nariz, provoca estornudos y hace salir la mucosidad (Argueta, op cit).

A finales del siglo XIX e inicios del siglo XX, el Instituto Médico Nacional lo
reporta como anoréxico, antidiabético, antidiarreico, antifusigeno, bronquitis, dispepsia,
enteritis, antiemético, aperitivo, y para las enfermedades exantematicas.

Afos después, Martinez (1969), repite su uso como aperitivo y tonico.
Cabrera (1969), lo sefiala como depurativo, diurético y ténico.

La Sociedad Farmacéutica de México, describe sus usos como: aperitivo catartico,

colagogo, dispepsia y padecimientos hepdticos (Argueta et al., 1994).
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Tabla II. Metabolitos secundarios de Taraxacum officinale

Planta completa

Latex

Raiz

Hojas

Flores

11,13-
Dihidrotaraxin-
dcido-beta-D-
glucopiranosil-éster

Caucho

Acido-cerotico

Apigenin-
7-glucdsido

Arnidiol

3beta-14-Taraxerena | Alcohol- Cluitianol Lutein-7- | Beta-amarina
ceril glucésido

Acido-3,4- Glicerol Homoandrosterol Crisantemaxantin

dihidroxicinnamico

31-Norcicloartenol | Taraxasterol | Homotaraxasterol Criptoxantina

Alfa amilasa. Inulina Opéxido-
criptoxantina

Androsterol Manitol Flavoxantina

Aneurina Acido-melisico Luteina

Arabinosa Mucilago Violaxantina

Acido-asparaginico Acido-nicotinico

Acido-cafeico Pectinas

Coumestrol Flobafena

Cicloartenol Sacarosa

Cicloartanol Taraxacerina

Acido-D- Taraxacina

glucurénico

Faradiol Taraxerol

Germacranolida Taraxol

Lactocerol Tirosinasa

Levulina

Levulosa

Acido-p-cumarico

Acido-p-

hidroxifenilacético

Polinastenol

Pseudotaraxasterol

Saponina

Taraxantin

Acido-taraxin

Taraxacosido

Acido-taraxin-beta.
D-glucopiranosil-
éster

Duke’s, 2003., Heinrich, 1995., Romo de Vivar, 1985
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IL.- JUSTIFICACION

El interés por el conocimiento de las propiedades curativas de las plantas ha
aumentado en tiempos recientes tanto por instituciones de educacion publica como el sector
salud, con el fin de desarrollar y contar con nuevos medicamentos. Actualmente en nuestro
pais un porcentaje elevado de la poblacion recurre al uso de las plantas medicinales por lo
que se tiene que corroborar su actividad bioldgica para usarlas como verdaderas alternativas
terapéuticas. Tal es el caso del diente de ledbn Taraxacum officinale, que tradicionalmente
es utilizado como diurético. Con este antecedente se considerd de interés farmacoldgico

evaluar el efecto diurético.
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III.- OBJETIVO GENERAL

Evaluar el efecto diurético del liofilizado del diente de leén (Taraxacum officinale)

en la rata.

Objetivos Particulares

Evaluar el efecto del liofilizado de Taraxacum officinale sobre el balance hidrico en

la rata.

Determinar el efecto del liofilizado de Taraxacum officinale sobre la velocidad de

filtracion glomerular.

Evaluar el efecto del liofilizado de Taraxacum officinale sobre el balance

electrolitico en la rata.
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IV.- METODO

Obtencion de la planta
La planta se obtuvo en el mercado de Sonora, México D. F., la identific6 la
Bidloga Delfina Ramos en el departamento de Botdnica de la Escuela Nacional de

Ciencias Bioldgicas del IPN.

Preparacion del liofilizado del diente de leon (Taraxacum officinale)

Posteriormente se peso y se lavo toda la planta, la cual se corté en pequefios
trozos que se colocaron en un recipiente con agua destilada. Se dejaron hervir por
espacio de 5 minutos. Posteriormente se enfrid, se filtr6 y se coloc6 en un matraz baldon.
El extracto acuoso se destil6 al vacio hasta obtener una consistencia siruposa, ésta se
colocé en un frasco etiquetado y se liofiliz6 (Tabconco mod. LYPH. LOCK 4.5)
(Varcacel y Gomez 1994).

Acondicionamiento de los animales de experimentacion
Para este estudio se utilizaron ratas hembras de la cepa Wistar de 200 = 20g. Las
cuales se mantuvieron durante 7 dias en las condiciones del bioterio de farmacologia

para su adaptacion.

Efecto del liofilizado del diente de leén sobre el balance hidrico en las ratas

Las ratas se pesaron, se marcaron y se distribuyeron aleatoriamente en 5 grupos,
cada uno con 4 ratas. El grupo I testigo (agua), el grupo II testigo positivo (Furosemida
4 mg/kg de peso corporal). Los grupos restantes fueron tratados con el liofilizado de
Taraxacum officinale a diferentes dosis, el cual fue disuelto en agua. Grupo II (50
mg/kg), grupo IV (100 mg/kg) y grupo V (200 mg/kg). La administracion fué por via
oral para la cual se utilizé una canula.

Se tomé cada una de las ratas y se les vaci6 la vejiga presionando, directamente
sobre el abdomen. Se colocaron en jaulas metabdlicas de manera individual y se
mantuvieron ahi durante 6 horas; se les suspendi6 el agua y el alimento. Al término de
este tiempo se colectaron muestras de orina y se midi6 el volumen (mL/min) utilizando
tubos capilares.

Posteriormente las ratas se sacrificaron para tomar muestras de sangre,

directamente de una arteria abdominal, los cuales se colectaron en tubos de ensayo. Las
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muestras de sangre fueron centrifugadas a 6000 rpm, durante 15 minutos para obtener el
suero. Una vez obtenidas las muestras del suero y de orina se les midié osmolalidades
en un osmometro de presion vapor (Wescor mod. 5500) por triplicado.

Se calcularon los volimenes urinarios, las depuraciones osmolales y de agua

libre. (Meléndez et al., 1991).

Cosm = Depuracion osmolal Chzo = Depuracion de agua
libre
Cosm = (Uosmolalidad) (Vol. Urinario) / Posmolalidad Cio = Vol. Urinario — Cosm

Efecto de los tratamientos sobre el balance electrolitico en las ratas
Se midieron las concentraciones de Na* y K™ en las muestras de orina y suero,
mediante un método flamométrico (flamémetro Corning mod. 400). Se calcularon las

excreciones urinarias y las depuraciones de sodio y potasio, (Meléndez et al., op.cit).

Cna" = Depuracién de sodio Cx"= Depuracién de potasio

Cna = (Una" (Vol. Urinario) / Px," Cx = (Ux") (Vol. Urinario) / Px"

Efecto de los tratamientos sobre la Velocidad de Filtracién Glomerular

La velocidad de filtraciéon glomerular se estimé a partir de la depuracién de
creatinina endégena. Se determiné la concentracién de creatinina en suero y en orina
por el método modificado de Jaffé.

Se determinaron los siguientes parametros: depuraciéon de creatinina, la

excrecién fraccional de sodio (EF y,") y de potasio (EF "), (Meléndez et al., 1991).

Ccreatinina = Depuracién de creatinina

Ccreatinina = (Ucreatinina) (Vol.Urinario) / Pcreatinina = Ecreatinina / Pcreatinina

EF no” = Cna' / Cereatinina EF k" = Cx" / Ccreatinina

23



Analisis estadistico
Los datos fueron analizados estadisticamente por ANOVA andlisis de varianza,
y con el método de Bonferroni que hace una comparacién multiple de las medias para

cada uno de los grupos, se obtuvo las diferencias entre éstos con un valor de p<0.05.
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VI.- RESULTADOS

EFECTO DEL LIOFILIZADO DE Taraxacum officinale SOBRE EL BALANCE
HIDRICO EN LA RATA

Efecto del liofilizado del diente de leén sobre el volumen urinario y la depuracion
osmolal y de agua libre

Se observo un incremento estadisticamente significativo en el volumen urinario en
los grupos tratados con furosemida y con el liofilizado del diente de le6n a la dosis de 50
mg/kg con respecto al grupo testigo (p<0.05); el volumen urinario en los grupos tratados
con el liofilizado a las dosis de 100 mg/kg y 200 mg/kg, fue mayor al del volumen del
grupo testigo, pero menor al del grupo tratado con furosemida (testigo positivo), Figura 6.

En cuanto a la depuracién osmolal y la de agua libre se observé un incremento
estadisticamente significativo en el grupo tratado con el liofilizado a la dosis de 50 mg/kg
con respecto al grupo testigo; mientras que en los grupos tratados a las dosis de 100 mg/kg
y 200 mg/kg del liofilizado y con la furosemida mostraron una tendencia a aumentar sin

alcanzar significancia estadistica con respecto al grupo testigo, Tabla III.

Efecto del liofilizado del diente de leén sobre las osmolalidades sérica y urinaria asi
como sobre la relacion U/P en la rata

La osmolalidad sérica no se modific6 en ninguno de los grupos experimentales con
respecto al grupo testigo.
En la osmolalidad urinaria se observé una tendencia al aumento en los grupos
experimentales pero, ésta no fue estadisticamente significativa con respecto al grupo
testigo, Tabla IV.

En el caso de la relacion U/P se observé que los grupos tratados mostraron el mismo

comportamiento con respecto al grupo testigo, Tabla IV.
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Tabla III. Efecto del liofilizado del diente de leon

urinario, la depuracion osmolal y la de agua libre

sobre el volumen

TRATAMIENTO VOLUMEN DEPURACION DEPURACION DE
URINARIO OSMOLAL AGUA LIBRE

pL/min pL/min pL/min

VEHICULO 4.61 +0.70 15+2 10+1
(Testigo) 12) (12) (12)

FUROSEMIDA 7.86 £0.95 * 22+3 15 %2
4 mg/kg de p.c. 12) 12) (12)

LIOFILIZADO 934 +1.12* 31 + 3% 220 + 2%
50 mg/kg de p.c. 12) (12) (12)

LIOFILIZADO 5.87 £1.18 19+£3 14 £2
100 mg/kg de p.c. (12) 12) (12)

LIOFILIZADO 6.38 £ 1.01 21+3 14 +3
200 mg/kg de p.c. 12) (12) (12)

Se muestra la media + el error estindar. * Indica diferencia estadisticamente
significativa con respecto al grupo vehiculo (testigo) con p < 0.05. ( ) = niimero de

animales.
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Fig. 6. Efecto del liofilizado del diente de leon sobre el volumen urinario. Se
representa la media + el error estindar. * Indica diferencia estadisticamente

significativa con respecto al grupo testigo (vehiculo) con p<0.05.
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Tabla IV. Efecto del liofilizado del diente de leon sobre la osmolalidad
sérica, urinaria y sobre la relacion U/P

TRATAMIENTO | OSMOLALIDAD | OSMOLALIDAD RELACION U/P
SERICA URINARIA

VEHICULO 293.26 +2.84 964.21 + 82.45 3.33+0.28
(testigo) (12) 12) 12)

FUROSEMIDA 285.01 £ 8.71 970.20 + 101.25 3.36 = 0.37
4 mg/kg de p.c. 12) (12) (12)

LIOFILIZADO 291.92 + 4.66 1014.77+105.59 3.51 £0.04
50 mg/kg de p.c. 12) 12) 12)

LIOFILIZADO 296.11 + 3.46 1121.64+115.26 3.79 £ 0.39
100 mg/kg de p.c. 12) 12) (12)

LIOFILIZADO 292.17 + 3.86 1045.04+103.73 3.57 £0.34
200 mg/kg de p.c. 12) (12) 12)

Se muestra la media * el error estandar. ( ) = nimero de animales
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EFECTO DEL LIOFILIZADO DE Taraxacum officinale SOBRE EL BALANCE
ELECTROLITICO EN LA RATA

Efecto del liofilizado del diente de leén sobre las concentraciones de sodio y potasio
sérico

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas para las
concentraciones de sodio y potasio sérico entre los grupos experimentales con respecto al

grupo testigo, Tabla V.

Efecto del liofilizado del diente de leon sobre las excreciones de sodio y potasio

En la excrecién de sodio de los grupos tratados con furosemida y con el liofilizado a
la dosis de 50 mg/kg se encontré un aumento estadisticamente significativo con respecto al
grupo testigo; mientras que en los grupos tratados con el liofilizado a las dosis de 100
mg/kg y 200 mg/kg, el incremento encontrado no fue significativo con respecto al grupo
testigo, Tabla V y Figura 7.

En cuanto a la excrecién de potasio el grupo tratado con furosemida y con el
liofilizado a la dosis de 50 mg/kg mostré un incremento estadisticamente significativo con
respecto al grupo testigo, mientras que los grupos tratados con furosemida y con el
liofilizado a las dosis de 100 mg/kg y 200 mg/kg el incremento observado con respecto al

grupo testigo no fue estadisticamente significativo, Tabla V y Figura 8.

Efecto del liofilizado del diente de leon sobre las depuraciones de sodio y potasio
Se observé un incremento en las depuraciones de sodio y potasio en todos los grupos
experimentales con respecto al grupo testigo; sin embargo este incremento no fue

estadisticamente significativo en ninguno de los grupos, Tabla VI.
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Tabla V. Efecto del liofilizado del diente de leén sobre las concentraciones
de sodio y potasio sérico asi como las excreciones de sodio y potasio

TRATAMIENTO | K*SERICO Na* SERICO | EXCRECION | EXCRECION
mEq/L mEq/L DE Na* DE K*
mEq/min X 107 | mEq/min X 107
VEHICULO 7.7 £ 1.04 157.54 £9.03 0.42 £ 0.06 0.72 £0.12
(testigo) (12) (12) (12) (12)
FUROSEMIDA 6.5+0.5 164.90 +10.57 | 0.95+0.22 * 1.08 + 0.14 *
4 mg/kg de p.c. (12) (12) (12) (12)
LIOFILIZADO 7.41 +0.71 186.40 + 8.80 1.21 £0.21 * 1.21 £0.14 *
50 mg/kg de p.c. (12) (12) (12) (12)
LIOFILIZADO 5.9+0.88 153.12 £ 11.77 0.72 +0.09 0.92 +0.14
100 mg/kg de p.c. (12) (12) (12) (12)
LIOFILIZADO 5.5+0.22 179.42 + 12.96 0.64 +0.14 1.04 £ 0.12
200 mg/kg de p.c. (12) (12) (12) (12)

Se muestra la media + el error estandar. * Indica diferencia estadisticamente
significativa con respecto al grupo vehiculo (testigo) con p < 0.05. ( ) = nimero de

animales.
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Fig. 7. Efecto del liofilizado del diente de le6n sobre la excrecion de sodio. Las barras
representan la media + el error estindar. * Indica diferencia estadisticamente
significativa con respecto al grupo testigo (vehiculo) con p<0.05.
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Fig. 8. Efecto del liofilizado del diente de leén sobre la excrecion de potasio. Las
barras representan la media y las lineas verticales el error estandar. * Indica
diferencia estadisticamente significativa con respecto al grupo testigo con p<0.05.
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Tabla VI. Efecto del liofilizado del diente de leén sobre las depuraciones

de sodio y potasio

TRATAMIENTO DEPURACION DE Na* DEPURACION DE K*
mL/min X 107 mL/ min

VEHICULO 2.70 £ 0.39 0.11 £ 0.02
(testigo) 12) 12)

FUROSEMIDA 6.16 £ 1.62 0.17 £0.02
4 mg/kg de p.c. 12) 12)

LIOFILIZADO 8.78 £ 2.47 0.18 = 0.03
50 mg/kg de p.c. 12) (12)

LIOFILIZADO 4.87 = 0.92 0.24 = 0.08
100 mg/kg de p.c. 12) (12)

LIOFILIZADO 495 +1.83 0.16 = 0.02
200 mg/kg de p.c. 12) (12)

Se muestra la media + el error estandar. ( ) = nimero de animales
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EFECTO DEL LIOFILIZADO DE Taraxacum officinale SOBRE LA VELOCIDAD DE
FILTRACION GLOMERULAR EN LA RATA

Efecto del liofilizado del diente de leon sobre la depuracion de creatinina
La depuraciéon de creatinina en los grupos tratados con furosemida y con el
liofilizado a la dosis de 50 mg/kg observaron una tendencia al aumento con respecto al

grupo testigo; sin embargo este aumento no alcanzé significancia estadistica, Tabla VIIL

Efecto del liofilizado del diente de leén sobre las excreciones fraccionales de sodio y
potasio

La excrecion fraccional de sodio en los grupos tratados con furosemida y con el
liofilizado a la dosis de 50 mg/kg mostraron una tendencia al aumento con respecto al
grupo testigo; sin embargo no se encontrd significacia estadistica; mientras que en los
grupos tratados a las dosis de 100 mg/kg y 200 mg/kg del liofilizado mostraron una
disminucién con respecto al grupo testigo, Tabla VII.

Con respecto a la excrecion fraccional de potasio se observd una tendencia al
aumento en todos los grupos tratados con respecto al grupo testigo, sin embargo el

aumento no fue significativo, Tabla VIIL.
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Tabla VII. Efecto del liofilizado del diente de leon sobre la velocidad de
filtracion glomerular

TRATAMIENTO DEPURACION DE EXCRECION EXCRECION
CREATININA FRACCIONAL DE | FRACCIONAL DE
(VFG) mL/min Na* K*
VEHICULO 10.45 £1.46 0.04 = 0.01 1.22 +0.23
(testigo) (12) (12) 12)
FUROSEMIDA 17.43 £3.76 0.06 = 0.02 1.41 +£0.31
4 mg/kg de p.c. (12) (12) (12)
LIOFILIZADO 14.99 + 4.48 0.10 = 0.04 1.59 +0.23
50 mg/kg de p.c. 12) 12) 12)
LIOFILIZADO 9.89 +1.88 0.0.3 =0.01 290 +1.12
100 mg/kg de p.c. 12) 12) 12)
LIOFILIZADO 8.82 +2.04 0.02 +0.004 2.81 +0.63
200 mg/kg de p.c. 12) (12) 12)

Se muestra la media * el error estandar. ( ) = nimero de animales.
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VIL.- DISCUSION

El estudio de la actividad diurética del diente de leén basado en el método
utilizado por Meléndez et al., (1991), corroboré tal efecto evaluando la actividad del
liofilizado de Taraxacum officinale sobre la excrecion de agua y electrolitos.

En este trabajo se utilizaron ratas hembras, debido a que éstas no secretan
creatinina a través de los tubulos renales, la cual fue usada como marcador de la
velocidad de filtracién glomerular (VFG). Como testigo positivo se utilizé furosemida,
un diurético de asa del que se ha comprobado su potencia y efecto a la dosis utilizada
(Meléndez et al., op cit).

De los trabajos consultados en la bibliografia donde se evalud el efecto diurético
del ajo (Allium sativum), del romero (Rosmarinus officinalis), de la siempre viva
(Sedum praealtum) y de la malva (Malva sativa) se encontraron algunas diferencias
como es: el tipo de animal de experimentacion usado, algunos utilizaron conejos o
perros (Pantoja y col., 2000), o ratas (Cooley, 2002) como en este caso. También se
encontraron diferencias en el tiempo y la forma de obtencién de las muestras de orina,
observdndose que algunos autores utilizaron jaulas metabdlicas (Cairo et al., 1996,
Cooley, 2002, Johnson et al., 1999) y otros usaron métodos quirdrgicos para introducir
catéteres y realizar estudios de depuracién in vivo. En este trabajo la via de
administracion utilizada fue oral porque es la forma de administracién a la que
comunmente recurren las personas que utilizan la infusidon de las especies vegetales.
Esta via mostré ser adecuada para evaluar el efecto diurético del diente de leén en la
rata.

Se observd que el liofilizado de T. officinale mostrd tener efecto diurético a la
dosis de 50 mg/kg, ya que produjo un aumento en el volumen urinario de 100 % en
comparacion con el grupo testigo y un poco mayor al inducido con furosemida, el cual
es conocido como un diurético que actia a nivel de la porcidén ascendente del asa de
Henle. Ni T. officinale, ni la furosemida indujeron cambios en la depuraciéon de
creatinina lo que sugiere que el incremento observado en el volumen urinario no se debe
a cambios hemodindmicos, sino a un efecto tubular directo como ha sido observado en

estudios con otras especies (Cooley, 2002).
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Los animales tratados con el diente de leén a la dosis de 50 mg/kg mostraron un
aumento en la depuracion de agua libre, debido probablemente a que la excrecidon de
electrolitos es mayor lo que refleja una orina hipertonica.

La depuracion osmolal en nuestros experimentos aumentd al doble en
comparacion al grupo testigo e incluso fue mayor a la del grupo tratado con furosemida
en un 25 %. Esto es también una evidencia del efecto diurético que se le atribuye al
diente de ledn.

El liofilizado de T. officinale a la dosis de 50 mg/kg incrementd la excrecidon de
sodio con respecto al grupo testigo, aumento similar al inducido por la furosemida,
diurético que elimina un 25 % del sodio filtrado. Esto hace considerar que el diente de
leén presenta un efecto natriurético alto comparado a los diuréticos de asa que se sabe
son los més potentes (Page et al., 1998).

En un estudio previo realizado por Meléndez et al., (2002), se encontrd que el
extracto acuoso del liofilizado de Taraxacum officinale a la dosis de 100 mg/kg indujo
un efecto diurético, de manera similar al obtenido en este estudio con la dosis de 50
mg/kg. Racz-Kotilla et al., (1974) publicaron el efecto diurético del diente de leén
utilizando dosis muy altas tanto de la planta como de la furosemida, y obtuvieron la
relacién entre las respuestas inducidas por el extracto acuoso y el diurético furosemida
cinco horas después de la administracion. El volumen del extracto fue alto para la rata
(50 mL) lo que indica que la evaluacién del efecto diurético la hicieron en condiciones
de hidratacién, lo cual es diferente a este estudio que se hizo sin ingesta de agua.

En ese estudio s6lo midieron excrecién de electrolitos y de agua. La velocidad
de filtracién glomerular (VFG) no fue evaluada, lo cual era importante porque la
furosemida a dosis superiores de 10 mg/kg en la rata adulta aumenta la VFG (Meléndez
etal., 1991).

Al igual que la furosemida, el extracto del diente de leén aumento la excrecion
de potasio. Ha sido descrito que las plantas ricas en potasio como el diente de le6én
inducen un incremento en la excrecion del mismo (Racz-Kotilla et al., 1974, Vazquez,
2004). La pérdida de potasio puede comprometer la vida de los pacientes que sufren
algin problema cardiovascular. Una manera de evitar estos efectos adversos de los
diuréticos es la administracion oral de suplementos o especies vegetales ahorradoras de

potasio para elevar la concentracién sérica del mismo (Page ef al., 1998).
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Las concentraciones plasmaéticas de sodio y potasio no fueron modificadas. Por
lo cual se consideré que la concentracidon sérica de los electrolitos no se alteré en
presencia del extracto acuoso de T. officinale, lo que sugiere que los efectos observados
son renales.

El liofilizado del diente de le6n indujo un increment6 del 100 % en el volumen
urinario, las excreciones de sodio y potasio, asi como la depuracién osmolal. Se sugiere
que esto es evidencia de que efectivamente 7. officinale induce un efecto diurético, por
lo cual serfa interesante, mas adelante, investigar el sitio de accién del diente de ledn.

Munner et al. (2003) estudiaron el efecto diurético del extracto acuoso de las
hojas de Tribulus terrestres y Zea mays a la dosis de 5000 mg/kg por via oral, la cual
fue ligeramente mayor que la furosemida; esta dosis es 100 veces mayor que la que se
utilizé en este trabajo con 7. officinale, sin embargo la actividad diurética fue similar,
con lo cual se puede afirmar que el extracto del diente de leén es 100 veces mds potente
que el de las plantas mencionadas anteriormente.

El andlisis fitoquimico de T. officinale reportado en la literatura (Tabla II)
reveld la presencia de compuestos a los cuales se les atribuye propiedades diuréticas.
Entre ellos esta el 4dcido cafeico cuyo efecto diurético entre los bebedores de café es
ampliamente percibido y que ademds estd presente en otras plantas que también han
sido reportadas por sus propiedades diuréticas y depuradoras de la sangre. Otro
compuesto es el manitol, que pertenece al grupo de diuréticos osméticos, ya que son
filtrados pero no son reabsorbidos, por lo cual se quedan en la luz tubular de las
nefronas impidiendo por el mecanismo de dsmosis la reabsorcion de agua. Finalmente
también en el diente de le6n se encuentran lactonas sesquiterpénicas, que ademds son
comunes en las familias de las Asteraceas, como las germacrandlidas a las cuales
también se les atribuyen efectos diuréticos (Duke’s, 2003; Racz-Kotilla et al., 1974). La
presencia de tan variados metabolitos secundarios con accién en diferentes sitios de la
nefrona nos permite sugerir que el diente de leén induce efecto diurético por diferentes

mecanismos de accién (Page et al, 1998., Harlan y Warnock, 1996).
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VIIL.- CONCLUSION

® El extracto acuoso del liofilizado de Taraxacum officinale tiene propiedades
diuréticas, ya que incrementd el volumen urinario y la excrecién de sodio y de

potasio, lo cual apoya el uso que se le da en la medicina tradicional.

IX.- SUGERENCIAS

® Realizar el aislamiento y purificacion de los principios activos con actividad
diurética, que podrian ser del grupo de las lactonas sesquiterpénicas.

® Investigar el mecanismo de accion diurética de los compuestos aislados.

® Estudiar la toxicidad aguda, subaguda y crénica.

® Analizar la posibilidad de elaborar un fitofdirmaco utilizando el liofilizado del
diente de ledn.
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