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RESUMEN

El objetivo fue determinar el efecto del extracto acuoso de la rafz de Gynerium sagittatum (Aublet) P Beauv
“cafia brava“ sobre la induccion de hiperplasia prostética benigna en Rattus rattus var. albinus. Se trabajé con 24
especimenes, divididos en dos grupos problema, un grupo control y un grupo blanco, con 6 especimenes cada
uno. Los especimenes de los grupos problema y control fueron orquiectomizados; después de una semana se les
indujo hiperplasia prostatica mediante la administracién subcuténea de enantato de testosterona (14 mg/kg).
A los especimenes de los grupos blanco y control se les suministr6 solucién salina; y a los grupos problema Iy II,
extracto acuoso de la raiz de Gynerium sagittatum, a las dosis de 100y 500 mg/kg, respectivamente. En todos los
casos, la via de administracion fue oral y la duracién de los tratamientos fue de 15 dfas; después de lo cual, los
especimenes fueron sacrificados para extraerles la préstata y la vesicula seminal, para pesarlos y realizar un exa-
men anidtomo-patoldgico. Hubo una reduccion significativa (p<0,01) en el tamafio de la prostata y de la vesi-
cula seminal de los especimenes que recibieron el extracto acuoso de la rafz de Gynerium sagittatum, en compa-
racién con el grupo control.
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ABSTRACT

The goal of this study was to show the effect of the aqueous extract of the root of the Gynerium sagittatum

(Aublet) P Beauv “reed” on the induction of benign hyperplasia prostatic in Rattus rattus var. albinus. Twenty

four specimens were worked, divides in two problem groups, a control, and a white controls, with 6 specimens

each. The specimens of problem and control groups were orquiectomizados; after a week, prostatic hyperplasia

was induced to them by a subcutaneous dose (14 mg/kg) of testosterone enantate. The specimens of white and

control groups received a saline solution; and groups of problems I and II, 100 and 500 mg of aqueous

extract/kg, respectively. Oral administration was general for all cases, and treatments lasted 15 days; after that,

all specimens were sacrificed to take out the prostate and seminal vesicle, and then, weigh them and to carry out

an anatomy — pathologic exam. There was a significant reduction (p < 0,01) in the size of the prostate and

seminal vesicle of specimens that received the aqueous extract of the root of the Gynerium sagittatum (Aublet) P

Beauv “reed”.

Key words: Gynerium sagittatum “cafia brava”, benign prostatic hyperplasia, Rattus rattus.

|. INTRODUCCION

La préstata es una glandula que se encuentra por
debajo de la vejiga en los hombres y rodea a una parte
del canal urinario o uretra. Su tamafio normal es el de
una pelota de golf. Una de sus funciones es mantener
los espermatozoides vivos (Whitmore, 2002; Navas y
otros, 2010). Consta de cuatro zonas integradas: ante-
rior, periférica, central y pre-prostatica; cada una for-
mada por tejidos secretores, masculo liso y tejido fibro-
so. Las cuatro zonas estan encerradas en una capsula,
irrigadas por vasos que penetran en la capsula prostati-
cay se ramifican dentro de la glandula (Gallardo, 2006:
Gonzalez y otros, 2005). La prostata crece con los afios
pudiendo alcanzar un peso de 25 a 30 gramos, sin
embargo, s6lo el 45% de los hombres son sintomaticos
a la hiperplasia benigna y en el 25% hay necesidad del
tratamiento quirargico.

La hiperplasia prostatica benigna (HBP) es una
patologia frecuente en el hombre, su prevalencia es
80% después de los setenta afios de edad, definida por
estudios de autopsias y/o tacto rectal (Ramzi y otros,
2000; Alexandre y otros, 1996).

La HBP comienza en la zona llamada de transicion
de la préstata que corresponde a la zona periuretral y
subcervical; su crecimiento rechaza el cuello vesical,
el verumontanum y la zona periférica. Comienza for-
mando I6bulos laterales, puede desarrollarse en un
l16bulo medio o en dos laterales o ser trilobar. Cuando
la HPB obstruye la uretra, dificulta la miccién y se
produce, consecuentemente, una hipertrofia del
detrusor de la vejiga. La pared vesical aumenta de
grosor y en su capa interna los ases musculares, en su
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proliferacién, toman el aspecto de celdas y columnas
que se aprecian en los estudios endoscépicos (Krogh y
Bruskewitz, 2000; Alexandre y otros, 1996).

La hipertrofia de la pared vesical es en un comien-
Zo compensatorio para mantener una buena micciény
la sintomatologia no se manifiesta. Posteriormente, la
obstruccién de la zona prostatica produce residuo
urinario que va en aumento y es causa de los primeros
sintomas; al aumentar la presién retrograda puede
complicarse con hidronefrosis uni o bilateral y altera-
ciones de la funcién renal (Jones, 2001; Berry, 1990).

El efecto de ectasia urinaria que produce la HPB
puede complicarse con dos patologias importantes:
litiasis vesical e infeccién urinaria, que cuando se pro-
ducen, la sintomatologia es més fuerte con hematuria,
dolor y retencién. La infeccidn urinaria se manifiesta
como prostatitis y pielonefritis agudas o crénicas
(Roehrborno, 1993; Krogh y Bruskewitz, 2000).

A medida que progresa la HBP y van creciendo los
noédulos, el tejido prostitico normal se desplaza y
queda reducido a una fina l[dmina. Este fenémeno se
realiza en dos fases: 1) se produce un aumento en el
ndmero de nédulos, al comienzo, de naturaleza estro-
mal, después, glandular a partir de los 40 afios y, a par-
tir de los 60 afios, un gran crecimiento de estos nédu-
los (Jones, 2001); 2) denominada de retencién crénica,
la hiperplasia del detrusor sigue aumentando no sien-
do suficiente para superar la obstruccién. Aparecen
celdasy diverticulos vesicales, “orina residual”, y no se
vacia correctamente la vejiga. Si el proceso continta,
se produce distensién vesical. Aparecen cambios
isquémicos y fibrosis en el detrusor, sustituyéndose el
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musculo por fibras de coldgeno. En esta fase puede
aparecer incontinencia por rebosamiento y alteracio-
nes en el tracto urinario superior, la cual requiere con-
trol quirtrgico y uroldgico, asi como la palpacién rec-
tal de la préstata (Gonzélez y otros, 2005).

A medida que la préstata crece, comprime a la
uretra y causa problemas con la miccion; lo problema-
tico es orinar frecuentemente (Nakajima, 1991). Se
suelen presentar ademés goteo posmiccional, esfuerzo
al miccionar, urgencia urinaria fuerte y repentina,
necesidad de orinar por la noche, retencién de orina,
incontinencia y miccién dolorosa u orina sanguino-
lenta (Navasy otros, 2006).

Gynerium sagittatum (Aublet) P Beauv “cafia bra-
va”, conocida como cafia amarga, carrizo o cafia fle-
cha, es una planta herbacea de hasta 4 m de alto, tallos
de cafas gruesas y huecas, de 4 a 6 cm de didmetro;
hojas lineales de 1,5 a 2,0 m de longitud y de 5 a 6 cm
de ancho, dispuestas en 2 filas; inflorescencia panicula
grande y frondosa de hasta 1 m de largo; espigulas de
hasta 12 mm de largo, con grandes tricomas; frutos
estrechos y oblongos de aproximadamente 1 mm de
longitud (Jerfferson, 2007; Instituto Nacional de Biodiver-
sidad, 2002). En la raiz de la cafia brava se encuentran
flavonoides, sustancias cianogenéticas, 4dcidos fendli-
cos, saponinas y terpenoides (Kalliola, 1992; Instituto
Nacional de Biodiversidad, 2002).

La cafia brava habita en riberas inundables, panta-
nos y otros lugares htimedos, con intensidad luminica
variable, en las riberas de rios de la Amazonia Peruana
forma densos rodales (cafia bravales) (Bruneton, 2001).
Mis del 80% de la poblacién amazdnica, con predomi-
nio en el area rural, ha utilizado las plantas medicina-
les acumulando practicas ancestrales de seleccion,
manejo y conservacion que se han transmitido de gene-
racién en generacion (Instituto Nacional de Biodiversi-
dad, 2002).

Por todo lo mencionado, se planted el siguiente
problema: {Cudl es el efecto del extracto acuoso de la
raiz de Gynerium sagittatum (Aublet) P Beauv “cana
brava” sobre la induccién de hiperplasia prostatica
benigna en Rattus rattus var. albinus?

Ante lo cual, se postul6 que el extracto acuoso de
la rafz de Gynerium sagittatum (Aublet) P Beauv. “cafia
brava” evita el incremento de tamafio de la glandula
prostatica en el modelo de Hipertrofia Prostatica
Benigna en Rattus rattus var. albinus

El objetivo planteado fue determinar el efecto del
extracto acuoso de la raiz de Gynerium sagittatum (Au-
blet) P Beauv “cafia brava” sobre la induccién de
hiperplasia prostitica benigna en Rattus rattus var.
albinus.

Il. METODQOS

1. Recoleccitén y preparacion del material
vegetal

a. Recoleccién, estabilizacién y secado

La muestra fue recolectada en el centro poblado
Sion, distrito de Campanilla, provincia Mariscal Cace-
res - Juanjui, regién San Martin; luego, se lavé y desin-
fect6 con hipoclorito de sodio al 0,05%; posteriormen-
te, se coloco al aire libre por 15 dias vy, finalmente, en
estufa por 24 horasa 38 °C.

b. Preparacion del extracto

Se pes6 20 g de la raiz y se colocé en 300 mL de
agua destilada en un vaso de precipitacion, se calentd
a 80 °C durante 25 minutos. A continuacién, el mate-
rial resultante fue filtrado utilizando gasa hasta obte-
ner un volumen de 50 mL.

c. Determinacién del extracto seco

Se pesé una luna de reloj y, seguidamente, se colo-
c6 1 mL del extracto acuoso y se colocé en la estufa a
105 °C por 3 horas; posteriormente, se pesé la luna de
reloj obteniéndose 22,6 mg de extracto seco.

2. Induccion de la HPB con enantato de
testosterona y administracion del
extracto de la raiz de Gynerium sagittatum
(Aublet) P. Beauv “cafa brava® en Rattus
rattus var. albinus

Se trabaj6 con cuatro grupos: dos grupos problema,
un grupo control y un grupo blanco, constituidos por 6
especimenes de Rattus rattus var. Albinus cada uno.

Distribucién de los grupos

Blanco: Se administré 1 mL solucién salina fisio-
l6gica (SSF) por via oral durante 15 dfas. Posterior-
mente todos los especimenes fueron sacrificados
para extraerles la préstata y la vesicula seminal, se
midieron los pesos y se realiz6 un examen anatomo-
patolégico.
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Control: Se realizé la orquiectomia. Luego de una
semana de recuperacion, se administré enantato de
testosterona a la dosis de 14 mg/kg via subcutinea.
Luego, se administré6 SSF via oral durante 15 dias.
Posteriormente, todos los especimenes fueron sacrifi-
cados para extraerles la préstata y la vesicula seminal,
se midieron los pesos y se realizé un examen andtomo-
patoldgico.

Problema I: Se realizo la orquiectomia. Luego de
una semana de recuperacion, se administré enantato
de testosterona a la dosis de 14 mg/kg via subcuténea.
Luego se administré 100 mg/kg del extracto acuoso de
la rafz de “cafa brava” via oral durante 15 dfas. Poste-
riormente, todos los especimenes fueron sacrificados
para extraerles la préstata y la vesicula seminal, se
midieron los pesos y se realizé un examen andtomo-
patoldgico.

Problema II: Se realizé la orquiectomia. Luego de
una semana de recuperacion, se administré enantato
de testosterona a la dosis de 14 mg/kg via subcuténea.
Luego, se administré 500 mg/kg de extracto acuoso de
la raiz de “cafia brava” via oral durante 15 dfas. Poste-
riormente, todos los especimenes fueron sacrificados
para extraerles la prostata y la vesicula seminal, se
midieron los pesos y se realiz6 un examen andtomo-
patolégico.

3. Comprobacion del efecto del extracto
de la raiz de Gynerium sagittatum (Aublet)
P. Beauv “cafa brava“ en Rattus rattus
var. albinus

Después de haber administrado los tratamientos
respectivos en cada grupo, se sacrificaron a todos los
especimenes mediante administracién intramuscular

de Halatal” a la dosis de 50 mg/kg. Se extrajo la présta-
tay la vesicula seminal, e inmediatamente se los peso.
Las muestras se conservaron formol al 10% para, pos-
teriormente, realizar un examen andtomo-patoldgico.

4. Anélisis estadistico

Los resultados se procesaron empleando el progra-
ma SPSS, version 15,0, reportdndose tablas con estadis-
ticas resumen para cada grupo: media aritmética y des-
viacién estdndar. El efecto del extracto de larafz de Gyne-
rium sagittatum (Aublet) R Beauv “cafia brava“ en Rattus
rattus var. albinus fue analizado empleando el ANOVA,
posteriormente se realizé la prueba LSD y la prueba de
Duncan para determinar si el efecto fue real.

lll. RESULTADOS Y DISCUSION

La medicina tradicional ha despertado el interés de
los profesionales de la salud y de la poblacién en gene-
ral por las riquezas terapéuticas que pueden ser apro-
vechadas, por su facil accesibilidad, entre otras bonda-
des que brinda la madre naturaleza.

La HPB es un problema mundial de la salud publi-
ca, segtin la OMS, el 80% de los hombres recibe trata-
miento para la HBP en algiin momento de su vida y el
25% de los que alcanzan los 80 afios han requerido
algin tipo de cirugia.

En el Cuadro 1, se observa el peso promedio de las
prostatas de los ejemplares del Grupo Blanco de 155,9
g, y en el grupo control peso promedio de 592,3 g
(p<0,001). Similar comportamiento se observé en las
vesiculas seminales, con un promedio de 0,30 g para el
grupo blanco y 1,56 g para el grupo control
(P<0,001).

Cuadro 1
PESOS PROMEDIOS DE LAS PROSTATAS Y VESICULAS SEMINALES
EN LOS GRUPOS DE ESTUDIO
Parametros Blanco Control Problema | Problema Il

Préstata (mg)
0,30+0,16

Vesicula seminal (g)

155,9+42,9  592,3+133,97"  210,7+66,00°
1,56+0,58"

170,6+35,42""

0,68+0,24" 0,34+0,33"""

#  p<0,001 comparado con el blanco.
p<0,001 comparado con el control.
p<0,01 comparado con el control.

+  p<0,001 comparado conel problemal.

++ p<0,01 comparado con el problemal.
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Figura 1. Grupo Blanco: Préstata. Rattus rattus var. albinus.
ec) epitelio cilindrico glandular me) revestido de células
mioepiteliales. hpb) hiperplasia prostatica benigna.
¢) Tejido conjuntivo fibroso y capilares. H & E. 100x

Figura 3. Problema I: Préstata post tratamiento

(100 mg/kg.Cania brava). Rattus rattus var. albinus.
Glandulas tubulares quisticas conservando su
epitelio cibico a cilindrico caracteristico. 1) Derecha

ligera hiperplasia H & E. 400x.

En el examen histopatolégico de las préstatas de
los especimenes del grupo blanco, se observa un pano-
rama normal con las caracteristicas tipicas de estos
tejidos. Se observa el parénquima y las glandulas pros-
taticas individuales tabulo-alveolares compuestas, las
mismas que poseen un epitelio ctibico a cilindrico
glandular contenidas en un estroma que es una mezcla
de tejido conectivo fibroso y musculo liso (Figura 1).

En el grupo control, en los animales que recibieron
enantato de testosterona, se evidencia las caracterfsti-
cas de hiperplasia prostdtica, como son la disposicién

Figura 2. Grupo Control: Préstata. Rattus rattus var. albinus.
Epitelio cilindrico glandular incrementado en su altura

(flecha). H & E. 400x.

Figura 2: Grupo Control: Préstata. Rattus rattus var. albinus.

Epitelio cilindrico glandular incrementado en su altura

(flecha). H & E. 400x.

del epitelio en forma de papilas hacia la luz glandular y
el incremento en el nimero y altura de las células epi-
teliales, ademas se observa la forma ctbica a cilindrica
de las células superficiales del epitelio y plana de las
bésales. De igual manera, en hiperplasia, se puede
observar las glandulas cuyo epitelio prolifera hasta
poder rellenar Ia luz glandular (Figura 2).

La hiperplasia puede afectar a estructuras glandula-
res como al tejido conectivo y muscular por extension
del crecimiento celular (Roberts, 2000). La testosterona
por accién de la 5-alfa-reductasa es convertida a dihi-
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drotestosterona (DHT), mucho m4s potente que su
precursora; atraviesa facilmente la membrana celular y
se une a receptores intracelulares especificos, estos
receptores son protefnas con un peso molecular de apro-
ximadamente 120 kDa. La DHT se une en un sitio del
receptor cerca de un grupo carboxilo terminal. Las dife-
rencias obtenidas entre los grupos blanco y control,
tanto en lo que respecta al peso como en la histologia,
corrobord el modelo experimental de HPB.

Comparando los pesos de las préstatas del grupo
control (592,3 g) con los grupos problema I (210,7g) y
problema II (170,6 g), podemos observar una diferen-
cia altamente significativa (p<0,001), tanto entre el
problema I con el control como entre el problema Il y
el control. Esto evidencia que el extracto acuoso de la
raiz de Gynerium sagittatum (Aublet) P Beauv “cafia
brava”, a las dosis de 100 y 500 mg/kg, revierte signifi-
cativamente el crecimiento de la gldndula prostatica
inducida con enantato de testosterona. Similar com-
portamiento ocurre con la vesicula seminal, cuyos
pesos se reducen significativamente comparandolos
con el grupo control (Cuadro 1).

En el examen histopatoldgico de los grupos proble-
ma [ y problema II, los hallazgos no difieren marcada-
mente. En el grupo problema I se observa las una
estructura histoldgica aparentemente normal tipica y
caracterfstica de la glandula prostética, ademas del
arreglo epitelial ctbico. En general se observa en muy
escasas glandulas proliferacién epitelial (Figura 3). En
las muestras del grupo problema II las glandulas, lige-
ramente quisticas por la ausencia de indicativos de
hiperplasia y presencia de vasos sanguineos y tejido
conectivo, los mismos que denotan un estado normal.
La estructura muestra uniformidad de las glandulas
prostaticas tibulo-alveolares individuales y por consi-
guiente un panorama general, aparentemente normal
(Figura4).

Actualmente, se aprecia un creciente interés en los
flavonoides debido a que presentan una amplia activi-
dad farmacolégica, consecuencia posiblemente de su
capacidad antioxidante. Debido a este hecho se han
descrito efectos protectores en patologfas tales como
el cancer e inflamaciones, infecciones viricas, ulcera
estomacal, duodenal, y cardiopatias.”** Los compo-
nentes de la rafz de Gynerium sagittatum inhibirfan el
proceso enzimitico que convierte la testosterona en
DHT, que es el andrégeno principal responsable de
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estimular el crecimiento prostatico. Es decir, el extrac-
to acuoso de la rafz de la “cafia brava” disminuye la
concentracién de DHT en la préstata.

En general ambos grupos problema se caracterizan
por responder favorablemente ante la HBP en razén
de haberlos sometido a niveles elevados de testostero-
na y posteriormente la administracién de extracto
acuoso de la rafz de Gynerium sagittatum (Aublet) P
Beauv “cafia brava“. Esta actividad de antemano,
permitird la prevencién y en otros casos el tratamiento
de la HBE, teniendo en cuenta la dosis de la droga,
cuyo efecto se mide en la reduccién del tamafio y en
los hallazgos histopatoldgicos del presente trabajo. Los
resultados de esta investigacion sugieren que el
extracto acuoso de la raiz de Gynerium sagittatum (Au-
blet) P Beauv “cafia brava“, contrarresta el crecimien-
to de la glandula prostatica inducida con enantato de
testosterona, este mismo comportamiento se observa
con la vesicula seminal.

V. CONCLUSIONES

El extracto acuoso de la raiz de Gynerium sagitta-
tum (Aublet) P Beauv “cafia brava” alas dosis de 100,y
500 mg/kg evita el incremento de la glandula prostati-
ca (p<0,001) inducida por andrégenos. Similar com-
portamiento se observé en la vesicula seminal.

Se observé una mayor reduccién (p<0,001) de la
glandula prostética con la dosis de 500 mg /kg de peso
de la raiz de Gynerium sagittatum (Aublet) P Beauv
“cafia brava” en comparaciéon con la dosis de 100
mg/kg.
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