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Gemfibrozilo versus aceite de Sacha Inchi en la reduccion de niveles de triglicéridos

séricos en Rattus rattus var albinus

Gemfibrozil versus Sacha Inchi oil in reducing serum triglyceride levels in Rattus rattus var albinus

Augusto Vicufia Rios', Elva Julieta Izquierdo Henriquez', Juan Jorge Huamén Saavedra’

RESUMEN

Objetivo: Comparar efectos hipotrigliceridemiantes entre
gemfibrozilo y aceite de Sacha Inchi en Rattus rattus var albinus.
Materiales y Método: Se utilizaron 36 especimenes, los cuales fueron
divididos al azar en 2 grupos experimentales (GE1 y GE2) y un grupo
control (GC). Fueron sometidos a etapa de acondicionamiento por 2
semanas, luego alimentacién rica en grasa por 2 semanas;
posteriormente se administr6 aceite de Sacha Inchi y gemfibrozilo a
GEl y GE2, respectivamente. Se midieron los niveles de triglicéridos
séricos en etapa basal, post-alimentacion rica en grasa y tratamiento a
unay dos semanas.

Resultados: Disminucion de niveles de triglicéridos séricos en GEI,
GE2 y GC a dos semanas de tratamiento, de 45,57 %; 44,83 % y
27,24 % respectivamente. Diferencia de medias para GE1 y GE2 a una
y dos semanas de tratamiento en relacion a medias de valores post-
alimentacion rica en grasa, fue muy altamente significativa; y diferencia
entre grupos experimentales y GC a dos semanas de tratamiento fue
significativa, con homogeneidad entre GEl y GE2 (p=0,600).
Conclusion: El aceite de Sacha Inchi demostré efectos
hipotrigliceridemiantes, con eficacia similar al gemfibrozilo, en Rattus
rattus var albinus, a una y dos semanas de tratamiento.

Palabras clave: Acidos grasos, acidos grasos Omega-3, gemfibrozilo,
triglicéridos, ratas.(DeCS/MeSH).

SUMMARY

Objective: To compare the triglyceride lowering effect of gemfibrozil
against that of Sacha Inchi oil in Rattus rattus var albinus.

Materials and Methods: Thirty-six animals were used. They were
divided in two experimental groups (GEI and GE2) and a control group
(CG). The animals underwent a conditioning stage for two weeks,
afterwards they were fed with fat-rich meals; and later, the animals from
the two experimental groups received Sacha Inchi oil and gemfibrozil,
respectively. Serum triglyceride levels were measured at the beginning
of the trial, after receiving the fat-rich food and after one and two weeks
receiving the test drugs.

Results: Serum triglyceride levels had 45,57%, 44,83%, and 27,24%
reductions in GE1, GE2 and CG groups, respectively, after two weeks
receiving the test drugs. The mean difference of triglyceride values in
GE! and GE2 groups after one and two weeks receiving the test drugs
was highly significant compared with values measured after receiving
the fat-rich meals, and the difference between the experimental groups
and the control group after two weeks using the test drugs was also
significant, and the results obtained in the GE1 and GE2 groups were
homogeneous (p=0,600).

Conclusion: Sacha Inchi oil showed a triglyceride lowering effect
which was similar inefficacy to that of gemfibrozil in Rattus rattus var
albinus, after one and two weeks using the test products.

Keywords: Fatty acids, fatty acids Omega-3, gemfibrozil, triglycerides,
rats. (DeSC/MeSH).

INTRODUCCION

La hipertrigliceridemia (HTG) es la dislipidemia de
presentacion clinica mas frecuente y forma parte del
sindrome metabolico'”. Su tratamiento es con fibratos,
pues reducen las concentraciones séricas de triglicéridos
hasta 50 %’. El gemfibrozilo fue utilizado por primera
vez, en el Helsinky Heart Study, reduciendo el 35 % de
los triglicéridos en varones’, encontrandose efectos
secundarios en un 5-10 % de ellos™; por otro lado, se
encontraron interacciones medicamentosas®, haciéndose
necesario el monitoreo de pacientes que recibian
combinaciones de farmacos™.

Para los seres humanos, los acidos grasos esenciales
(AGE) son necesarios en la formacion estructural de las
membranas celulares, ayudan a la conservacion de las
capas de la piel, intervienen en el metabolismo del
colesterol permitiendo reducir lipoproteinas plasmaticas
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y ademas cuentan con otras propiedades .

En nuestro medio, un aceite de origen vegetal con alto
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contenido de estos acidos grasos esenciales es el aceite
extraido de Plukenetia volubilis I.(Sacha Inchi), el cual es
un euphorbiaceae conocido como “mani del inca”. Se
encuentra distribuido en América Central y en el Peru (en
estado silvestre en diversos lugares de la amazonia)".
Estd compuesto por el acido alfa-linolénico (AGn-3)
(48 %) y acido linoleico (36,8 %); los cuales estan
desprovistos de interacciones y efectos adversos'.

Es por eso que se pretende comparar los efectos
hipotrigliceridemiantes entre gemfibrozilo y el aceite de
Sacha Inchi, para plantear el consumo de este tltimo
como una alternativa altamente eficaz e inocua para
reducir los niveles de triglicéridos, en monoterapia en la
HTG aislada o en combinacion con otros fAirmacos en la
hiperlipidemia combinada; y por ende, promover su
consumo.

MATERIALES Y METODO

Se realizé un estudio prospectivo, aleatorizado y de tipo
experimental. De acuerdo a la formula para comparar
grupos experimentales®, con un con un Za. = 1,65, Zp =
0,85y E’ = 6°d, se obtuvo un minimo de 7 especimenes
para cada grupo. Se decidi¢ trabajar con 12 especimenes
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por grupo, siendo Rattus rattus var albinus, machos,
sanos, de 8 semanas de nacidos y con un peso mayor de
160 gr, provenientes del Bioterio de la Universidad
Agraria de La Molina (Lima — Pertl) y que cumplieron
con el régimen alimenticio establecido. Se trabajo con 2
grupos experimentales (GE1 y GE2) y un grupo control
(GC). Se obtuvieron muestras de la vena coccigea de la
cola de los especimenes en capilares heparinizados, en
diferentes etapas del estudio para la determinacion de
niveles de triglicéridos séricos utilizando el método
enzimatico con el pack TG Color GPO/PAP AA de
Wiener Lab® (Argentina)”.

Todos los grupos fueron sometidos a una etapa de
acondicionamiento por 2 semanas, con dieta balanceada
y agua ad libitum, al término de las cuales se tomd la
primera muestra. Posteriormente se les alimentd con
dieta rica en grasa (grasa fundida de pollo) y se
administro a los especimenes de los tres grupos, en
cantidades iguales (1,5ml/dia) mediante alimentacion
forzada con gotero largo por 2 semanas, obteniendo una
segunda muestra al final de este periodo.

Luego, se inicié la administracion del aceite de Sacha
Inchi para GE1 proveniente de Aceite Inca Inchi ® - Extra
Virgen, Agroindustrias Amazodnicas, con Reg. sanit.
C13025N/NAARAA: Lima — Pert, con un 48 % de
AGn-3, siendo la dosis recomendada de 2 a 4 g/dia de
AGn-3 en un adulto promediol1-13. En la ratas del GE1
segun la media del peso (188,3g), se administro 12,96 pl
de AGn-3/dia (6,88 ul /100g de peso/dia): 27ul de Sacha
Inchi una vez al dia, volumen que fue administrado con
micropipeta automatica por 2 semanas.

Para el GE2 se prepard una suspension con con
gemfibrozilo Genfar ® 600mg - Col. Reg. No. INVIMA
2005M-000896-R1, aforando a 9,25ml con agua
destilada. Teniendo en cuenta la dosis recomendada de
1200 mg/dia para un adulto promedio, y de acuerdo a la
media del peso de las ratas del GE2 (189,2 g), la dosis que
se administré fue de 3,24 mg en 50 pl en 1 toma
(1,71mg/100g de peso/dia), media hora antes de la
ingesta de comida; volumen que fue administrado con
micropipeta automatica por 2 semanas, tomandose
muestras a la semana y dos semanas de tratamiento (Ver
Figural).
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FIGURA 1. Esquema del disefio aplicado para el presente
estudio.

Para el andlisis e interpretacion de resultados, se
utilizaron cuadros de distribucion de frecuencias de doble
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entrada y graficas. Se determiné la media aritmética de
las variables cuantitativas con su desviacion estandar.
Calculamos los porcentajes de disminucion de niveles de
triglicéridos séricos en los tres grupos. También se
empled la prueba T student para calcular la significancia
de las diferencias de las medias de los niveles de
triglicéridos séricos intragrupos e intergrupos.

Luego se aplico la prueba de Levene para la igualdad de
varianzas para los niveles de triglicéridos séricos basales,
a la semana y dos semanas de tratamiento. Mediante el
test ANOVA, para andlisis de varianza de un factor, se
trabajo con las variaciones frente al factor tratamiento en
ambos grupos experimentales para comprobar la
similitud o diferencia entre ellos, con nivel de
significancia de 0,05. Posteriormente se aplicé la prueba
de Duncan para la evaluacion de la homogeneidad de los
tres grupos a las dos semanas de tratamiento. Para todos
los analisis estadisticos, asi como los graficos, se utiliz6
Microsoft Office Excel 2010.

Los experimentos realizados cumplieron los principios
especificados en la Guia Clinica para el Uso de Animales
en Laboratorio de American College of Laboratory
Animal Medicine".

RESULTADOS

Se evidencié aumento de los niveles de triglicéridos
séricos en todos lo grupos después de la alimentacion con
dieta rica en grasa; asimismo se observd una mayor
disminucion de estos niveles con el tratamiento en ambos
grupos experimentales en comparaciéon con el grupo
control (Ver Figura 2).
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Figura 2: Niveles de Triglicéridos Séricos en funcién del
tiempo en Rattus rattus var albinus segtin grupos.

Fuente: Datos obtenidos por los investigadores

GE1: Grupo Experimental 1: Tratamiento con Aceite de Sacha Inchi
GE2: Grupo Experimental 2: Tratamiento con Gemfibrozilo

GC: Grupo Control: Sin tratamiento

DE: Desviacion Estandar

Hubo una disminucion de los niveles de triglicéridos
séricos a la primera y segunda semana de tratamiento,
respecto a los valores inmediatos después de la
alimentacion con dieta rica en grasa, siendo de 35,42 %y
45,57 % respectivamente para GE1; 34,81 % y 44,83 %
respectivamente para GE2 y 30,03% y 27,24 %
respectivamente para GC. Asi mismo, la diferencia de las
medias de los niveles de triglicéridos séricos para cada
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grupo experimental entre la post-alimentacion con dieta
rica en grasa y el tratamiento a la semana y dos semanas
fue altamente significativa (p < 0,001). Similar a la
diferencia de las medias de los niveles de triglicéridos
séricos de los grupos experimentales (GE1 y GE2) con el
grupo control en la post-alimentaciéon con dieta rica en
grasa a la semana y dos semanas de tratamiento (p <
0,05).

La prueba de Levene para la igualdad de varianzas
confirmo que se asume dicha igualdad para los niveles de
triglicéridos séricos de los tres grupos, en estado basal (p
=0,690), después de 1 semana de tratamiento (p =0,079)
y después de 2 semanas de tratamiento (p = 0,755). Por
otro lado, de acuerdo al ANOVA para los niveles de
triglicéridos séricos a las 2 semanas de tratamiento (p <
0,001), hay diferencia estadistica altamente significativa
entre los resultados de los tres grupos (las diferencias no
han sido causadas por el azar); consiguientemente la
prueba de Duncan demuestra que los grupos
experimentales son homogéneos, es decir, presentan
niveles de triglicéridos séricos estadisticamente similares
(p = 0,600); siendo GE1 y GE2 estadisticamente
diferentes al grupo control.

DISCUSION

El tratamiento de eleccion de la hipertrigliceridemia
(HTG) son los fibratos y si éstos se sustituyen por acidos
grasos omega-3 (AGn-3) puede esperarse una eficacia
similar en la regulacién lipidica, como lo demuestran dos
estudios clinicos que compararon gemfibrozilo (1 200
mg/dia) con AGn-3 derivados del aceite de pescado (4
g/dia) en pacientes con HTG primaria grave”. En
nuestro trabajo la disminucion de niveles de triglicéridos
fue similar en ambos grupos experimentales, empleando
como fuente de AGn-3 al aceite de Sacha Inchi.

Una indicacion clara de los AGn-3 es el sindrome de
quilomicronemia, con triglicéridos (TG)>1000mg/dl,
con alto riesgo de pancreatitis aguda y resistencia a los
fibratos. Varios estudios han demostrado que los AGn-3
en dosis de alrededor de 4 g/dia inducen reducciones
medias de TG cercanas al 50 % en estos pacientes,
minimizando el riesgo de pancreatitis, sin llegar a
presentar efectos secundarios™*, similar a lo encontrado
con aceite de Sacha Inchi a la segunda semana de
tratamiento (45,56 %).

Asi pues, reconocemos al aceite de Sacha Inchi como una
fuente alternativa y natural de origen vegetal de AGn-3
para el tratamiento de la HTG, sin los efectos adversos ni
las interacciones medicamentosas propias del
Gemfibrozilo. Asi mismo, tendria la ventaja de su facil
administracion en un volumen pequefio y en una sola
toma al dia; con mayores porcentajes de acidos grasos
esenciales e insaturados, menor porcentaje de grasas
saturadas y sin colesterol, en comparacion con aceites de
origen animal (pescado)”, ademés de tener mejor
digestibilidad, no causar acidez ¢ irritacion y para que
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pueda ser consumido, se obtiene por primera presion a
frio, es virgen y no necesita refinacion con solventes o

16,17

quimicos™"".
CONCLUSION

El aceite de Sacha Inchi demostré efectos
hipotrigliceridemiantes, con eficacia similar al
gemfibrozilo, en Rattus rattus var albinus, a la semana'y
dos semanas de tratamiento.

RECOMENDACIONES

Se recomienda la realizacion de un estudio similar, con
aplicacion en humanos y la evaluacion de la
aceptabilidad del producto tanto en su forma de
administracion como en su sabor, en comparacion con los
AGn-3 de origen animal. Ademads, se recomienda hacer
un estudio de costos.
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