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COMUNICACION BREVE

Efecto diurético de la especie  Salvia scutellarioides en ratas

Jorge Hernan Ramirez, Mauricio Palacios, Oscar Gutiérrez

Laboratorio de Farmacologia, Departamento de Ciencias Fisiolégicas, Facultad de Salud, Universidad del
Valle, Cali, Colombia.

Introduccién. En la medicina tradicional colombiana se usa la infusién de toda la planta
llamada "mastranto” u "oreja de perro" (Salvia scutellarioides) por sus efectos antihipertensivos
y diuréticos. Hasta ahora no se han hecho estudios experimentales para validar los efectos
reportados.

Objetivos. Determinar el efecto de S. scutellarioides en la diuresis y concentracion de electrolitos
urinarios utilizando un modelo en ratas.

Materiales y métodos. Veinticuatro ratas Sprague-Dawley machos fueron repartidas al azar en
cuatro grupos homogéneos: el grupo 1 recibié solucién salina normal; el grupo 2, furosemida
(10 mg/kg), y los grupos 3y 4, S. scutellarioides (1 g/kg y 2 g/kg, respectivamente). Todos los
tratamientos se administraron en un volumen de 25 ml/kg de peso del animal. Las ratas se
colocaron en una jaula metabdlica durante seis horas, y se cuantificé la excrecién urinaria y
los electrolitos en orina.

Resultados. La administracion de S. scutellarioides en dosis de 1y 2 g/kg produjo un aumento
significativo de la diuresis comparado con la del grupo control (p<0,01). El efecto diurético se
manifestd principalmente a partir de la cuarta hora de administracién de S. scutellarioides. La
administracion de S. scutellarioides en ambas dosis produjo un incremento en la excrecion
urinaria de potasio y cloro.

Conclusiones. EIl estudio corrobora la aparente actividad diurética de S. scutellarioides
reportada por médicos tradicionales, lo que podria explicar su posible efecto antihipertensivo.
Se requieren mas estudios para determinar el perfil farmacolégico y la toxicidad de la planta.

Palabras clave: diuréticos, Lamiaceae, Salvia, etnofarmacologia, fitoterapia, medicina herbaria.
Diuretic effect of an infusion of the herbal plant, Salvia scutellarioides , in rats.

Introduction. In the Colombian traditional medicine, an infusion made of the entire plant Salvia
scutellarioides (known locally as mastranto or oreja de perro (dog’s ear)) is used for its
antihypertensive and diuretic effects. However, experimental studies have never been done to
validate the reported effects.

Obijective. Inthe current study, a rat model was used to determine the effect of S. scutellarioides
on rat diuresis and urinary electrolytes concentration.

Materials and methods. Twenty-four male Sprague-Dawley rats were distributed in four groups:
Group 1—normal saline solution, Group 2—furosemide (10mg/kg), Groups 3 and 4 with S.
scutellarioides infusion, 1g/kg and 2g/kg respectively. All treatments were administered in a
volume of 25ml/kg of rat weight. After treatment, the rats were placed in a metabolic cage for 6
hours. During this period, urinary excretion was monitored and quantified. At the end of 6
hours, the urinary electrolyte concentrations were measured.

Results . The administration of S. scutellarioides at doses of 1 and 2 g/kg produced a significant
increase in diuresis when compared to the control group (p<0.01). The administration of S.
scutellarioides at these doses also increased the urinary excretion of potassium and chloride.
Conclusions. These results corroborate the apparent diuretic activity of S. scutellarioides
described by traditional herbalists and possibly explains its reported antihypertensive effect.
Further studies are required to determine the pharmacological and toxicological profile of the
plant.

Keywords: Diuretics, herbal medicine, Lamiaceae, Salvia, ethnopharmacology, phytotherapy.
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La especie Salvia scutellarioides (Lamiaceae -
sinonimia: S. paleafolia) es una planta autéctona
de Colombia, de crecimiento endémico en las
regiones pacifico y andina, donde es cominmente
conocida por la poblacion como "mastranto”. La
infusion de los tallos y hojas de S. scutellarioides
se emplea ampliamente en la medicina tradicional
colombiana por sus efectos diuréticos y
antihipertensivos (1-4).

Los anélisis fitoquimicos realizados en S.
scutellarioides han reportado que la planta presenta
diferentes tipos de alcaloides, triterpenos, lignanos
y flavonoides, pero hasta el momento no se han
caracterizado sus propiedades farmacolégicas in
vitro ni in vivo (5). Pese al amplio uso de S.
scutellarioides en la medicina tradicional
colombiana, no se han realizado estudios de esta
planta de diuresis o hipertension en modelos
animales. Se han descrito moléculas con efecto
en musculo liso vascular en plantas de la misma
familia y especie, algunas de las cuales se estan
evaluando en fases de experimentacion preclinica
y clinica (6-8).

El presente estudio evalia el efecto de la
administracién de S. scutellarioides en la diuresis
y excrecion de electrolitos urinarios utilizando un
modelo de ratas.

Materiales y métodos
Obtencion de la planta y almacenamiento

Las muestras de S. scutellarioides se recolectaron
en el kilbmetro 18 de la via a Buenaventura en un
mercado local de plantas medicinales. La
identificacion de la planta la realizo Phillipe
Silverstone (bidlogo boténico, profesor titular de
Biologia, Facultad de Ciencias, Universidad del
Valle); las muestras de hojas, tallos y raices de
S. scutellarioides se almacenaron en el herbario
del Departamento de Biologia de la Universidad
del Valle.

Correspondencia:

Jorge Hernan Ramirez, Universidad del Valle, sede San
Fernando, Calle 4 B # 36-00, Edificio 116, Farmacologia. Cali,
Valle del Cauca.
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El material recolectado se lavé y, posteriormente,
se desec6 en un horno de flujo laminar a 35°C
durante 48 horas. El almacenamiento se realizé
en envases cerrados a una temperatura de 0°C.
Los procesos empleados para la recoleccion y
procesamiento de la planta se realizaron de
acuerdo a las recomendaciones del CYTED para
la recoleccion y procesamiento de plantas
medicinales (9).

Preparacion del extracto

Las hojas y tallos secos se fraccionaron
mecanicamente; para cada preparacion del
extracto se tomaron 10 g del material y se les
practicé un proceso de extraccién con arrastre de
vapor en 500 ml de agua destilada.

El extracto acuoso obtenido se coloc6 en un
rotoevaporador hasta obtener un volumen de 25
ml, equivalente a un extracto acuoso al 40% de
concentracion.

Animales de experimentacion

El modelo experimental se llevo a cabo en ratas
macho Sprague-Dawley con peso entre 200y 250
g y edad de 8 a 10 semanas. Los animales se
mantuvieron en el Bioterio de la Universidad del
Valle en las siguientes condiciones: ciclo luz-
oscuridad de 12 horas; temperatura, 22° a 26°C,
seis animales en cada jaula. El proyecto fue
revisado y aprobado por el Comité de Etica Ani-
mal de la Universidad del Valle segiin constaen el
acta No. 18 del 16 de julio de 2002.

Evaluacion de actividad diurética

La evaluacién de la diuresis se realizé de acuerdo
a la técnica descrita por Lipschitz et al. (10). Se
tomaron veinticuatro ratas y se repartieron en
cuatro grupos de seis animales cada uno. Los
animales se mantuvieron sin comida y sin agua
en las 18 horas previas al inicio del experimento
y durante las seis horas de recoleccién de la orina.
Todos los tratamientos se administraron por via
oral con un volumen de 25 ml/kg del peso
corporal del animal. EI primer grupo recibid
Unicamente solucién salina normal (sodio=154
mmol/L, cloro =154 mmol/L); el segundo grupo
recibié furosemida (10 mg/kg) disuelta en solucién
salina normal; el tercero y el cuarto grupo
recibieron 1 g/kg y 2 g/kg de S. scutellarioides,
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respectivamente. La orina se recolecté durante
seis horas en jaulas metabdlicas individuales a
una temperatura ambiente de 22°C, midiéndose
la orina excretada a intervalos de una hora.
Finalizado el experimento, se analizaron
inmediatamente (en un tiempo menor de 30
minutos) las concentraciones de electrolitos (Na*,
K*, CI) en la orina recolectada; la determinacion
se realiz6 con la técnica de ion selectivo utilizando
un analizador de electrolitos modelo Nova 10 de
Biomedicalll.

La excrecion volumétrica de orina Urine volumetric
excretion se calculé por medio de la siguiente
formula: UVE=volumen recolectado/volumen
administrado x 100.

Analisis estadistico

Los resultados de diuresis (UVE) se expresaron
como la media del grupo y se procesaron con un
analisis de varianza (ANOVA) de dos vias. Los
datos de electrolitos en orina se expresaron como
la media del grupo y se les realiz6 ANOVA de
una via. Las diferencias entre los grupos fueron
analizadas con la prueba Bonferroni (UVE) y la
de Neuman-Kleus (electrolitos en orina). Se acepto
p<0,05 como indicador de las diferencias
estadisticamente significativas. Los datos fueron
analizados, procesados y graficados por medio
del programa GraphPad® Prism, version 4.0, para
Windows® XP. Los resultados obtenidos se
exponen como el promedio del grupozerror
estandar de la media.

Resultados

La administracion de S. scutellarioides (1y 2 g/
kg) produjo un aumento significativo en la excrecion
volumétrica de orina (UVE) comparado con el
grupo control (figura 1). El aumento en la UVE por
1y 2 g/lkg de S. scutellarioides se manifesto
principalmente a partir de la cuarta hora, con una
UVE de 45,8+11,9y 46,314,5, respectivamente,
resultados éstos estadisticamente significativos
(p<0,01) en comparacion con la UVE a la cuarta
hora del grupo control (15,2+5,2). En la segunda
y tercera horas se observé una diferencia
estadisticamente significativa (p<0,05) en la
diuresis obtenida con furosemida comparada con
ambas dosis del extracto de S. scutellarioides.

EFECTO DIURETICO DE S. SCUTELLARIOIDES
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Figura 1. Efecto de S. scutellarioides en la excrecion
volumétrica de orina (UVE). La grafica muestra la UVE de
ratas machos tratados con solucién salina, furosemida 10
mg/kg, S. scutellarioides 1 g/kg y 2 g/kg. Los datos se
presentan como el promediot error estandar de la media.
n=6. *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001 vs. grupo control.

Sin embargo, a partir de la cuarta hora no se
encontraron diferencias estadisticamente
significativas entre los grupos de S. scutellarioides
y el grupo de furosemida (figura 1).

En la excrecion de electrolitos en orina (cuadro 1),
se encontré un aumento significativo en la
excrecion de sodio (p<0,05), potasio (p<0,001) y
cloro (p<0,001) en el grupo de 2 g/kg de S.
scutellarioides con respecto al grupo control. El
grupo de 1 g/kg de S. scutellarioides mostrd un
aumento significativo en la excrecion de potasio
(p<0,001) y cloro (p<0,05). El grupo que recibi6é 2
g/kg de S. scutellarioides presentd un aumento
en la excrecion de potasio y cloro (p<0,05) en
comparacion con el grupo de 1 g/kg de S.
scutellarioides; no se encontraron diferencias
estadisticamente significativas en la excrecion de
sodio entre los grupos.

Las ratas no presentaron cambios en su apariencia
fisiologica durante el ensayo de diuresis, como
tampoco en las 24 horas posteriores a la
recoleccion de la orina.
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Cuadro 1. Efecto de la administracion de S. scutellarioides en la excrecion de electrolitos en orina *.

Electrolitos Co ntrol Furosemida S. scutellarioides  (g/kg)
(mEq/L) (10 mg/kg) 1 2

Na* 138+2,5 143+17 19,3+25 24,7 + 3,8*
K* 26 +1,76 223+21 55,5 + 8,3** 85,4 + 2%**
Cl- 48,7+2.3 525+29 66,2 + 5,6* 82,8 + 5,8***

Los datos se presentan como el promedio * error estandar de la media; n=6.

*p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001 vs. grupo control.
* UVE: volumen recolectado/volumen administrado x100.

Discusion

S. scutellarioides en dosis de 1y 2 g/kg mostré
un efecto diurético significativo en comparacién
con el grupo control de solucién salina normal
(figura 1). La furosemida ocasion6 un mayor efecto
diurético comparada con S. scutellarioides, de
significacion estadistica en la segunda y tercera
horas de medicién de la orina. A partir de la cuarta
hora, las diferencias entre furosemida y S.
scutellarioides no fueron significativas,
posiblemente debido al limitado niumero de
animales utilizados por grupo. La furosemida es
un diurético de asa que ha sido utilizado
ampliamente en este modelo de diuresis, incluidos
varios estudios con especies vegetales (11,12).
El inicio de accion del efecto diurético de S.
scutellarioides es retardado comparado con la
furosemida, lo que puede obedecer a factores
farmacocinéticos o farmacodindmicos de los
principios activos de la planta.

Los efectos en la diuresis de S. scutellarioides
en dosis de 1 g/kg y 2 g/kg fueron cuanti-
tativamente similares. Sin embargo, la
administracion de la planta produjo un aumento
dependiente de la dosis en la excrecion de
electrolitos, principalmente de potasio y cloro.
Solamente se observd un incremento en la
excrecion de sodio con la dosis de 2 g/kg de S.
scutellariodes (cuadro 1). Los efectos en la
excrecion de electrolitos no pueden ser mediados
por la concentracion de potasio de la planta, debido
a que se observ6 también una tendencia al
aumento en la concentracién de sodio urinario con
la dosis més alta de S. scutellarioides (cuadro 1).
Lo anterior se explica porgue las concentraciones
tubulares altas de potasio estimulan la actividad
de la bomba Na*/K* ATPasa en la membrana
basolateral de las células del epitelio tubular,
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disminuyendo la concentracién de sodio en la orina
(13). Ademas, el potasio altera el gradiente de
voltaje transepitelial, favoreciendo la reabsorcion
de sodio (14,15). Los datos de diuresis y excrecion
de electrolitos obtenidos en este estudio con la
administracion de S. scutellarioides son similares
alos reportados con las tiacidas que actdan en el
tubulo distal (16).

Recientemente se describié el efecto antihiper-
tensivo de S. scutellarioides en ratas (Ramirez
JH, Palacios M, Gutiérrez O. Estudio del efecto
antihipertensivo de la especie Salvia scutellarioides
en un modelo de ratas hipertensas. Sometido para
publicacién en Colombia Médica, mayo de 2005).
Sin embargo, la importancia del efecto diurético
en la accién antihipertensiva de S. scutellarioides
debe aclararse con futuros experimentos, ya que
el efecto farmacolégico de una planta se puede
explicar por la accion aditiva o la sinergia de
varios principios activos (17).

Se requieren mas estudios con el objetivo de
determinar los mecanismos de accién y toxicidad,
y aislar los principios activos de S. scutellarioides.
Ademas, se deben realizar estudios sobre la
interaccién de la planta con medicamentos de uso
frecuente en la practica médica colombiana, dado
gue un segmento importante de la poblacién con-
sume fitofdrmacos con la creencia comun que no
presentan efectos adversos ni interacciones
medicamentosas. La continuacion de estos
estudios se justifica por el amplio uso de la planta
entre la poblacién colombiana y por el
desconocimiento de su eficacia sobre los
tratamientos convencionales para la hipertension
arterial.

En conclusién, el extracto acuoso de S.
scutellarioides en dosis de 1y 2 g/kg produjo un
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aumento significativo en la diuresis de potasio y
cloro con respecto al grupo control de solucién
salina. Este estudio corrobora la actividad diurética
de S. scutellarioides reportada por los practicantes
de la medicina tradicional colombiana.
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