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RESUMEN

En este estudio se planted como objetivo evaluar el efecto sinérgico hipotensor del
extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa (flor de Jamaica) con losartan, en Rattus
rattus var. albinus, hipertensas. Se evalué el extracto acuoso de flor de Jamaica a
la concentracién de 125 mg/ml, y en combinacion con losartan 0,07 mg/100g, en 1
dosis diaria por 2 dias, utilizando control positivo (losartan) y control negativo
(solucién salina de NaCl al 0,9%), en 7 ratas por grupo. Se observé que la sinergia
entre el extracto de rosa de Jamaica y losartan produjo mayor efecto hipotensor
gue el losartan, bajando la presion arterial sistolica en 29,57 mmHg (DE = 4,89 +
1,85; [IC 95% = 25,05 — 34,10]) y 23,86 mmHg (DE = 6,67 + 2,52; [IC 95% = 17,69
— 30,02]), respectivamente; y la presion arterial diastélica en 27,14 mmHg (DE =
4,81 +1,82; [IC 95% = 22,69 — 31,59]) y 25,57 mmHg (DE = 3,21 + 1,21; [IC 95% =
22,61 — 28,54]), respectivamente. Se concluye que el extracto acuoso de Hibiscus
sabdariffa asociado a losartan tiene efecto sinérgico hipotensor en Rattus rattus var,

albinus, en estudio in vivo.

Palabras clave: Hibiscus sabdariffa, Rattus rattus, efecto hipotensor.
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ABSTRACT

The aim of this study was to evaluate the hypotensive synergistic effect of the
agueous extract of Hibiscus sabdariffa (Jamaican flower) with losartan, in Rattus
rattus var. albinus, hypertensive. The aqueous extract of Jamaica flower was
evaluated at the concentration of 125 mg / ml, and in combination with losartan 0.07
mg / 100g, in 1 daily dose for 2 days, using positive control (losartan) and negative
control (saline 0.9% NacCl), in 7 rats per group. It was observed that the synergy
between the extract of Jamaica rose and losartan produced a greater hypotensive
effect than losartan, lowering the systolic blood pressure by 29.57 mmHg (SD = 4.89
+ 1.85; [95% CI = 25, 05 - 34.10]) and 23.86 mmHg (SD = 6.67 + 2.52; [95% CI =
17.69 - 30.02]), respectively; and diastolic blood pressure at 27.14 mmHg (SD =
4.81 + 1.82; [95% CI = 22.69 - 31.59]) and 25.57 mmHg (SD = 3.21 £ 1.21 ; [95%
Cl = 22.61 - 28.54]), respectively. It is concluded that the aqueous extract of
Hibiscus sabdariffa associated with losartan has a hypotensive synergistic effect in

Rattus rattus var, albinus, in an in vivo study.

Key words: Hibiscus sabdariffa, Rattus rattus, hypotensive effect.
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INTRODUCCION

Actualmente el mundo que nos rodea cambia con mucha rapidez y afecta
demasiado nuestra salud. La mayoria de paises sobre todo los que se
encuentran en vias de desarrollo se enfrentan afio tras afio a innumerables
problemas de salud que aun no se han logrado controlar. Por ejemplo, uno
de los problemas de salud que se ha evidenciado con el cambio brusco de
estilos de vida; como consecuencia de una serie de cambios ambientales,
crecimiento poblacional a pasos agigantados, conllevando al aumento de
pacientes con enfermedades no transmisibles de origen -cardiaco,
oncologico, endocrino o pulmonares cronicas a su vez, estas estan
superando a las patologias de origen infeccioso siendo las principales
causas de muerte en todo el mundo. Tenemos como uno de los factores
clave y papel principal en la patologia de origen cardiovascular a la

hipertensioén arterial (HTA).%

Fomentar una promocioén de salud que concientice a nuestros pacientes, es
clave, como lo es el acceso a su diagnéstico precoz. La HTA es un signo
importante que nos indica la necesidad de cambios significativos en nuestros
estilos de vida. En general todas las personas deberian saber la causa o que
predispone a que su presion arterial aumente, porque se le considera
peligroso, y de igual, manera cuales son los cuidados necesarios para poder
controlarla. También deben saber que la HTA esta asociada casi siempre a
otro factor de riesgo predisponente; el cual seria tener diabetes ya que
ambas patologias; casi siempre aparecen juntos.?

Para que este conocimiento sensibilice a nuestros pacientes, se necesita que
todos los paises con tasas elevadas de HTA dispongan de sistemas y
servicios que promuevan una amplia cobertura sanitaria, apoyar y fomentar
aun mas, practicas de vida saludables: una dieta con alimentos
balanceados, ingerir poca sal, eliminar el consumo de alcohol, practicar

ejercicios diariamente sin interrupcion y con intervalos de 10 minutos



empezando con caminatas lentas , luego trotes y por ultimo eliminar habitos

de tabaquismo.®

Los paises en vias de desarrollo comenzaron a disminuir los indicadores
sobre HTA (hipertension arterial) en sus poblaciones por medio de
promocion enfatica de salud publica, se pueden mencionar multiples
ejemplos trabajo en equipo, intersectoriales, que se enfrentan a factores de
riesgo causales de HTA. Por otro lado, en muchos paises desarrollados el
aumento en el numero de individuos que sufren IMA y ACV son claramente
provocados por factores de riesgo no diagnosticados ni controlados a tiempo,

como la hipertension.*

Es por eso que, en este estudio experimental, se busca validar el uso de
medicina alternativa con el fin de sinergizar a medicamentos que por afios
se han utilizado para el manejo y/o controlar la HTA y han provocado la
desvinculacion de sus tratamientos por causa de algunos efectos
secundarios en algunos antihipertensivos, en la actualidad se vienen
desarrollando varios estudios sobre medicina natural que son apoyados con
base cientificas sobre sus principios activos, mecanismos de accién, efectos
y seguridad para la utilizacién conjunta de tratamientos para pacientes que
sufren diferentes patologias como por ejemplo: diabetes mellitus, anemia,

dislipidemias, hipertensioén arterial, parasitismo, etc.®

Por ello, en este estudio se formul6 el problema ¢ Tiene efecto sinérgico
hipotensor del extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa (flor de jamaica) con

losartan en Rattus rattus albinus con hipertension inducida?

La investigacion realizada, permitié aportar una nueva evidencia cientifica
sobre la variacion de los niveles de presion arterial, a nivel internacional ha
sido analizado por las caracteristicas que presenta y se ha iniciado su
estudio en el ambito siendo asi que son pocas las investigaciones que

realizan trabajos sobre este tema.



En la investigacion se presentd fundamentos tedricos y antecedentes que
permiten abordar cientificamente el estudio planteado de alimentos
funcionales tales como, la flor de Jamaica: Hibiscus sadabriffa y ain muy
poco consumidos y comercializados en nuestro pais, para el tratamiento de

hipertensioén arterial.®

Este estudio tuvo como finalidad contribuir al desarrollo y énfasis de la
utilizacién de tratamiento natural y/o coadyuvante a los profesionales de la
salud al momento de su abordaje, evaluacion y tratamiento, porque busco
demostrar experimentalmente un manejo de organismos con HTA, ya que al
ser productos naturales presentaron reacciones adversas sin significancia
clinica aparente, ello ayudard a la aplicacion en pacientes y a la capacitacion

y educacion para afrontar las exigencias del tratamiento.’

La informacidn de esta investigacion sustenta trabajos experimentales,
descriptivos programas de intervencion, redes sociales para difundir
informacion a la poblacion y concientizar que la HTA se puede tratar,
asimismo pueden ser empleados para una investigacibn con mayor
poblacion en este pais ya que, actualmente no se ha visto evidencias. Por
ello, se espera que mediante este estudio de investigacion los profesionales
de la salud sensibilicen sobre la importancia de tratar la HTA.

Se propuso dos hipoétesis como respuesta al problema: H1: La combinacién
de losartan de 25ug y extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa tiene efecto
sinérgico hipotensor sobre las Rattus rattus albinus en estudio; y HO: La
combinacion de losartan de 25ug y extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa
no tiene efecto sinérgico hipotensor sobre las Rattus rattus albinus en estudio

in vivo.

Para contrastar la hipétesis, se plante6 como objetivo general evaluar el
efecto sinérgico hipotensor del extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa (flor
de Jamaica) con losartan, en Rattus rattus albinus, hipertensas. Los objetivos

especificos se orientaron a) Determinar si el extracto acuoso de Hibiscus
3



sabdariffa tiene efecto hipotensor en Rattus rattus albinus con hipertensién
inducida, b) Determinar si el losartan tiene efecto hipotensor en Rattus rattus
albinus con hipertensién inducida, ¢) Determinar si la asociacion de extracto
acuoso de Hibiscus sabdariffa con losartan tiene efecto hipotensor en Rattus
rattus albinus con hipertension inducida, y d) Determinar se la solucién salina
NaCl 0.9% tiene efecto hipotensor en Rattus rattus albinus con hipertensién

inducida.

MARCO TEORICO

Los extractos de vegetales medicinales se adquieren gracias a la
fragmentacion de compuestos biolégicamente activos existentes en los
tejidos de los vegetales, con la utilizacion de agua, alcohol, mezcla de estos

u otros solventes, mediante una técnica adecuada de extraccion.®

Hibiscus sabdariffa conocida como “Flor de Jamaica” o “Rosa de Jamaica”
posee caracteristicas medicinales,>'? se usa como alimento.'! Sus célices
aportan aminoacidos esenciales, a excepcion del triptéfano.*? Presenta
fenoles y antocianinas®®, ademas tiene propiedades como: el control de
colesterol, diurética, levemente laxante, apoya en el proceso digestivo, en el
proceso renal, destruye los parasitos y es Util para la gente con sobrepeso,
obesidad que desean bajar de peso, sobre todo regula la fabricacion de
insulina, eso hace que el alimento sea de alto valor para las personas que

sufren diabetes.141°

La flor de Jamaica o Hibiscus Sabdariffa ha sido de interés para los
cientificos principalmente por sus célices'® que poseen un extenso rango de
acciones curativas y preventivas actuando como antihipercolesterolemiante,
antihiperlipemiante, hipotensivo, etc.'’. Entre los compuestos de la Hibiscus
Sadabriffa se encuentran los flavonoides y la quercetina que actian como
tratamiento y prevencidon de enfermedades cardiovasculares, de igual modo

la luteolina promotora del metabolismo de radicales y cumple la funcion de

4



disminuirla inflamacion de los tejidos, por otro lado, la gosipetina posee una

firme actividad antibacteriana.1819

El extracto acuoso de la flor de jamaica y sus compuestos fendélicos como el
acido protocatéquico poseen una gran fuente de antioxidantes ya que
disminuye la peroxidacion de lipidos, que es uno de los principales
mecanismos que dafian a las células?. Los flavonoides disminuyen el estrés
oxidativo, ayudando a elevar las defensas y la respuesta inmune?l. Se
demostré en un estudio el efecto antioxidante de la Flor de Jamaica debido
a la presencia de antioxidantes como tocoferoles, carotenoides y vitamina C

neutralizando la accion oxidante de los radicales libres.2223

Diversos estudios demuestran las propiedades medicinales de la flor de
Jamaica. A nivel internacional Barral ML 2?4 (Espafia, 2018) evalué las
propiedades antioxidantes, hipotensora, antiinflamatoria, antimicrobiana e
hipolipemiente del extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa, observando que
tiene efectos hipotensores. Por su parte, los estudios de Guardiola et al °
(Espafia, 2014) y Castillo R et al 26 (Honduras, 2017) comprobaron que la
flor de Jamaica tiene propiedades medicinales, ademas de muchos
componentes nutricionales de gusto agradable. Asimismo, Tassinari S et al
27 (Colombia, 2017) comprobaron que el extracto de flor de Jamaica modifica
el riesgo cardiovascular en adultos con sindrome metabdlico. En otro
estudio, Villapando E % (México, 2013) evaluaron la actividad
hipoglucemiante e hipotensora del extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa en
ratones, comprobando su eficacia como hipotensor e hipoglucemiante. Algo
similar estudiaron Mohamed J et al 2° (EE.UU., 2010) quienes concluyeron
gue el consumo de estos extractos redujo los porcentajes de hiperlipidemias

y hubo una disminucion del estrés oxidativo.

A nivel nacional existe escasa informacion de estudios en flor de Jamaica;
uno de ellos es el realizado por Sanchez J % (Trujillo, 2017) en donde
observo las propiedades medicinales y antioxidantes de Hibiscus sabdariffa

a nivel de laboratorio, concluyendo que el extracto acuoso de flor de Jamaica
5



3.1.

3.2.

puede ser utilizada como antioxidante. En otro estudio, Apaguefio A et al 3!
(Iquitos, 2015) evaluaron el efecto Hipoglucemiante e hipotensor del extracto
acuoso de Phalaris cannariensis en Rattus rattus albinus cepa Holtzman,

observando que baja la glucemia y la hipertension arterial.

METODOLOGIA

Tipo y disefio de investigacion

Tipo de investigacion: Basico.%?
Disefio de investigacion: Estudio experimental de repeticiones multiples
con pre y post prueba.3?
Gl O1 X1 02
G2 03 X2 04
G3 05 X3 06
G4 O7 X4 08
Donde:
RG1-4: Grupos de Rattus rattus albicans.
X1: Extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa 125 mg/ml.
X2: Extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa + Losartan 0,07 mg/100g.
X3: Control positivo (Losartan 0,07 mg/100g)
X4: Control negativo Solucion salina de NaCl 0.9%
01,3,5,7: Presion arterial antes del tratamiento (Pre test)

02,4,6,8: Presion arterial después del tratamiento (Pos test)

Variables y operacionalizacion

Identificacion de variables:

Variable Independiente: Agente hipotensor

o No farmacologico: Extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa 125 mg/ml.

o Farmacoldgico: Losartan 0,07 mg/100g.

Variable Dependiente: Efecto hipotensor



3.3.

3.4.

o Si efecto hipotensor: Disminucién de la presion arterial 2 5 mmHg

o No efecto hipotensor: Disminucién de la presion arterial <5 mmHg

Operacionalizacion de variables:

Las variables fueron operacionalizadas segun lo indicado en el Anexo 3.

Poblacién, muestray muestreo.

Poblacién: La poblacion estuvo constituida por todos especimenes de
Rattus rattus var. albinus hembras adquiridas del centro Nacional de
Productos Biologicos del Instituto Nacional de Salud.

Se tomo consideré como criterios de inclusion a hembras de Rattus rattus
var. albinus de 180-200 g hipertensas, y como criterios de exclusion a Rattus

rattus var. albinus con otra patologia diferente a la hipertension arterial.

Muestra: Estuvo conformada por 28 especimenes de Rattus rattus var.
albinus. El tamafio muestral se estimd mediante la formula estadistica para
comparacion de dos medias, con lo cual se obtuvo una muestra de 7

repeticiones por grupo estudiado.®?® (Anexo 4)

Muestreo: Se aplicd un muestreo no probabilistico por conveniencia.

Unidad de analisis: Cada una de los Rattus rattus var. albinus.

Técnicas e instrumentos de recoleccién de datos.

Técnica: Se realiz6 la observacion directa que ejercera el agente hipotensor

y la medicion de la presion arterial.

Instrumento: Los datos recolectados de la observacion y toma de presion
fueron anotados en una ficha de recoleccion de datos, segun las Guias de la
JYT, en donde los datos obtenidos en el experimento, fueron registrados.
(Anexo 5)



3.5.

3.6.

Validacion y confiabilidad del instrumento. Los procedimientos y técnicas
utilizadas estan respaldadas por 1 Bidlogo y 2 médicos de la Universidad
César Vallejo que garantizan la utilidad del instrumento para el recojo

correcto de la informacion segun los objetivos planteados en el estudio.

Procedimientos.

Se obtuvo el extracto acuoso de flor de Jamaica y se realiz6 el tratamiento a
las ratas, previamente midiendo la presion arterial, después, se hizo otra
medicion de la presion arterial y se comparo la diferencia de las medidas de
cada una de las ratas, tanto sistélica como diastdlica. Para ello, se procedio
de la siguiente manera:

a) Se obtuvo el extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa. 3* (Anexo 6)

b) Meétodo para hacer hipertensos al roedor.3> (Anexo 7)

c) Toma de presion en roedores. (Anexo 8)

Método de analisis de datos.

Los datos obtenidos de las presiones sistélicas y diastélica, se anotaron en
la ficha de recoleccion y se trasladé a un formato digital en el programa
Microsoft Excel 2016 para organizar la informacion. Después, se analiz6 en
el software estadistico IBM SPSS version 25 mediante pruebas de
estadistica descriptiva (medias, desviacion estandar, limites inferior vy
superior de las pruebas) con el propésito de establecer parametros y
caracteristicas de cada uno de los grupos sobre las presiones arteriales.
Asimismo, los datos se trataron con pruebas de estadistica analitica; analisis
de varianza (ANOVA) para establecer la diferencia significativa de su efecto
hipotensor entre los 4 grupos de trabajo; y, la prueba pos hoc de Duncan

para determinar la homogeneidad entre los efectos de los grupos.33



3.7. Aspectos éticos.

El estudio se realizard tomando en cuenta aspectos éticos referentes a
tratamiento de residuos peligrosos, proteccion de la salud de las personas y
el medio ambiente, segun lo establecido en “Manual de Bioseguridad en el
Laboratorio” de la OMS. 36

V. RESULTADOS

Tabla 1. Diferencia entre las presiones sistélicas pre y pos tratamiento con extracto
acuoso de Hibiscus sabdariffa (flor de Jamaica), sélo y en combinacion con

losartan, en Rattus rattus var. albinus con hipertension inducida.

95% del intervalo
de confianza para

Desviaci  Error la media

on estdnda  Limite Limite

N Media estandar r inferior  superior

Extracto de Hibiscus

_ 7 10,86 3,185 1,204 7,91 13,80
sabdariffa

Extracto de Hibiscus

_ 7 29,57 4,894 1,850 25,05 34,10
sabdariffa + Losartan

Losartan 7 23,86 6,669 2,521 17,69 30,02
Solucion NaCl 0.9% 7 -0,86 5210 1,969 -5,68 3,96
Total 28 1586 12,952 2,448 10,83 20,88

Fuente: Ficha de recoleccion de datos



Tabla 2. Analisis de varianza (ANOVA) de los promedios sistélicos de Rattus rattus
var. albinus, tratados con extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa (flor de Jamaica),

sélo y en combinacién con losartan.

Suma de Media
cuadrados al cuadratica F Sig.
Entre grupos 3895,143 3 1298,381 49,128 0,000
Dentro de
634,286 24 26,429
grupos
Total 4529,429 27

Fuente: Ficha de recoleccion de datos

Tabla 3. Prueba de Duncan que compara los efectos hipotensores sistdlicos del
extracto acuoso de flor de Jamaica, extracto acuoso de flor de Jamaica + Losartan,

Losartan y solucion salina de NaCl al 0.9%.

Subconjunto para alfa = 0.05

Agente_Hipotensor N 1 2 3 4
Solucién NaCl 0.9% 7 -0,86
Extracto de Hibiscus

_ 7 10,86
sabdariffa
Losartan 7 23,86
Extracto de Hibiscus

7 29,57

sabdariffa + Losartan
Sig. 1,000 1,000 1,000 1,000

Se visualizan las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.

a. Utiliza el tamarfio de la muestra de la media arménica = 7,000.

Fuente: Ficha de recoleccion de datos
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Figura 1. Efecto hipotensor del extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa (flor de

Jamaica), solo y en combinacion con losartén sobre la sistole en Rattus rattus var.

albinus.
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Tabla 4. Diferencia entre las presiones diastdlicas pre y pos tratamiento con

extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa (flor de Jamaica), s6lo y en combinacién con

losartan, en Rattus rattus var. albinus con hipertension inducida.

95% del intervalo

de confianza para

Desviaci  Error la media
on estanda Limite Limite
N Media estandar r inferior  superior
Extracto de Hibiscus
. 7 18,71 4,990 1,886 14,10 23,33
sabdariffa
Extracto de Hibiscus
_ ] 7 27,14 4,811 1,818 22,69 31,59
sabdariffa + Losartan
Losartan 7 25,57 3,207 1,212 22,61 28,54
Solucién NaCl 0.9% 7 -0,14 2,610 0,986 -2,56 2,27
Total 28 17,82 11,681 2,208 13,29 22.35

Fuente: Ficha de recoleccion de datos

Tabla 5. Analisis de varianza (ANOVA) de los promedios diastolicos de Rattus

rattus var. albinus, tratados con extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa (flor de

Jamaica), solo y en combinacion con losartan.

Suma de Media
cuadrados gl cuadratica F Sig.
Entre grupos 3293,250 3 1097,750 67,406 0,000
Dentro de
390,857 24 16,286
grupos
Total 3684,107 27

Fuente: Ficha de recoleccion de datos
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Tabla 6. Prueba de Duncan que compara los efectos hipotensores diastélicos del
extracto acuoso de flor de Jamaica, extracto acuoso de flor de Jamaica + Losartan,
Losartan y solucién salina de NaCl al 0.9%.

Subconjunto para alfa = 0.05

Agente_Hipotensor N 1 2 3
Solucién NaCl 0.9% 7 -0,14
Extracto de Hibiscus sabdariffa 7 18,71
Losartan 7 25,57
Extracto de Hibiscus sabdariffa +

] 7 27,14
Losartan
Sig. 1,000 1,000 0,473

Se visualizan las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.
a. Utiliza el tamafio de la muestra de la media arménica = 7,000.

Fuente: Ficha de recoleccion de datos
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Figura 2. Efecto hipotensor del extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa (flor de
Jamaica), sélo y en combinacion con losartan sobre la diastole en Rattus rattus var.

albinus.

IV. DISCUSION

Se realiz6 esta investigacion con la finalidad de evaluar el efecto sinérgico
hipotensor del extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa (flor de Jamaica) con
losartan, en Rattus rattus var. albinus, hipertensas. El efecto de la sinergia
se observo en la sistole y diastole de la presion arterial de los especimenes

de ratas evaluadas, resultando tener buen efecto hipotensor
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En la tabla 1 se observa que el mayor efecto hipotensor lo tuvo el extracto
acuoso de Hibiscus sabdariffa 125mg/ml asociado a losartan 0,07mg/100g,
gue en promedio hizo que la presion sistdlica baje en 29,57 mmHg (DE =
4,89 * 1,85; [IC 95% = 25,05 — 34,10]), similar a lo observado por Balogun
M et al®’ quienes encontraron que el extracto Hibiscus sabdariffa tuvo efecto
hipotensor en ratas Wistar, disminuyendo la presion arterial sistélica 28,8 +
1.63 mmHg.; pero diferente a los resultados de Abubakar M et al®® quienes
observaron que la presion arterial sistdlica disminuyé solo 6.6 mmHg,
después de tratar a ratas albinas hipertensas con extracto de Flor de

Jamaica.

Ademas, el losartan bajé la presion sistolica en 23,86 mmHg (DE = 6,67 +
2,52; [IC 95% = 17,69 — 30,02]), menor que cuando esta combinado con el
extracto de rosa de Jamaica, interpretandose que el extracto de rosa de
Jamaica repotencia al losartan. Sin embargo, el extracto acuoso de Hibiscus
sabdariffa, por si sélo, bajé en 10,86 mmHg la presion sistélica en promedio;
similar al trabajo de investigacién hecho por Aliyu B et al®® en el cual se
indica que la presion sistélica bajé en 10 = 2.1 mmHg, pero diferente al
resultado del estudio hecho por Nwachukwu D et al*?, quienes reportan que
el extracto de Jamaica bajo la presion arterial sistolica en 17 mmHg; ambos

estudios fueron realizados en ratas albinas.

En la tabla 2 se muestra el andlisis de varianza (ANOVA) de un factor,
obteniéndose diferencias significativas entre los grupos evaluados (p =
0,000), lo que significa que 2 0 mas valores de presiones arteriales sistélicas
son diferentes entre si. La diferencia se debe a que son grupos distintos en
cuanto a la constitucion de los agentes hipotensores evaluados, pero
también podria ser por los especimenes de ratas, ya que son varios los

factores intervinientes, como edad, peso, nivel de estrés, entre otros.

La tabla 3 muestra la diferencia entre los grupos, los cuales todos son

diferentes entre si, formando 4 subconjuntos. Significa que hubo 4 niveles
15



de efecto hipotensor, y en la figura 1, se observa con claridad estos niveles,
teniendo el extracto acuoso de flor de Jamaica mayor efecto hipotensor

respecto al control negativo y menor efecto respecto al control positivo.

La escasez de datos sobre los niveles de presion arterial sistélica (PAS) en
los valores obtenidos en especimenes de ratas, no permite los analisis
relacionados con estos niveles. Sin embargo, la evidencia actual en
humanos sugiere que el nivel de PAS de 143 mmHg podria estar asociado
con una reduccion en el riesgo de accidente cerebrovascular en
comparacion con el nivel de PAS >147 mmHg. El analisis post-hoc no dice
gue la reduccion del riesgo esté asociada a otros factores o comorbilidades.
Por lo tanto, los beneficios asociados con el logro de niveles de PAS <130
mmHg podrian estar restringidos a personas mayores con un perfil de alto

riesgo cardiovascular.*

Al analizar los resultados de la Tabla 4, se observa que el mayor valor de
presion arterial diastdlica lo tuvo el extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa
125mg/ml asociado a losartan 0,07mg/100g, que en promedio hizo que la
presion diastolica baje en 27,14 mmHg (DE = 4,81 + 1,82; [IC 95% = 22,69
— 31,59]), lo cual demuestra que esta sinergia es mejor como hipotensor, ya
que el losartan por si solo bajo la presion diastélica en 25,57 mmHg (DE =
3,21 £ 1,21; [IC 95% = 22,61 — 28,54)), interpretandose que el extracto de

rosa de Jamaica repotencia al losartan

Asimismo, se observa que el extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa
125mg/ml bajé en 18,71 mmHg la presion diastdlica, en promedio; valor
similar al estudio de Balogun M et al®” en el cual se indica que el extracto
de flor de Jamaica bajo la presion diastolica 20.3 mmHg; pero es superior a
lo encontrado en las investigaciones de Nwachukwu D et al“?, Aliyu B et
al®®y Abubakar M et al®8, en los cuales observaron que la presion diastélica
baj6 13 mmHg, 8.9 mmHg y 8.4 mmHg, respetivamente, después de realizar

tratamiento con extracto de Hibiscus sabdariffa a ratas albinas.
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En la tabla 5 se muestra el analisis de varianza (ANOVA) de un factor,
obteniéndose diferencias significativas entre los grupos evaluados (p =
0,000), lo que significa que 2 o mas valores de presiones arteriales
diastolicas son diferentes entre si. La presion diastélica disminuira
continuamente debido a una disminucién en la resistencia periférica total.
Esto se debe a la acumulacion de tejido muscular rojo (contraccion lenta) en
las arteriolas en lugar de tejido blanco (contraccion rapida). Como resultado,
la presién del pulso aumentara. Esto también se puede ver en individuos con

grandes cantidades de masa muscular.#?

La tabla 6 muestra la diferencia entre los grupos, los cuales son diferentes
entre si, formando 3 subconjuntos. Se observa que el efecto del losartan,
sélo y en combinacion con el extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa, no
tienen diferencia significativa entre sus efectos como agentes hipotensores,
por ello se encuentran agrupados en un mismo subconjunto, por lo que se
forman 3 niveles de efectos hipotensores, y en la figura 1, se observa con
claridad estos niveles, teniendo el extracto acuoso de flor de Jamaica mayor
efecto hipotensor diastolico respecto al control negativo y menor efecto
respecto al control positivo. A partir de los resultados encontrados se deduce
gue no hubo riesgo de mortalidad cardiovascular, hubo una tendencia hacia
un menor riesgo asociado con el logro de niveles <130 mmHg en los

ensayos.*?

Estudios farmacoldgicos han documentado que los extractos de calices de
H. sabdariffa producen vasorelajacion de la aorta. Se han sugerido varias
hip6tesis para explicar los mecanismos implicados en la reduccion de la
presion arterial, como la inhibicibn de la enzima convertidora de
angiotensina, el efecto diurético o el efecto vasorelajante directo, pero
ninguno se ha establecido claramente. En algunos estudios, se ha sugerido
que la relajacion depende del endotelio y/o del endotelio debido a la
inhibicion del flujo de Ca?* o la activacién de los canales de K, pero no se ha

realizado ningun estudio electrofisiol6gico para aportar evidencia directa.*44>
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VI.

CONCLUSIONES

El extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa, a la concentracion de 125 mg/ml,
tiene efecto hipotensor en Rattus rattus var. albinus, con hipertension

inducida

El losartan, a la concentracion de 0,07mg/100g, tiene efecto hipotensor en

Rattus rattus var. albinus, con hipertension inducida.

La asociacion entre el extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa, a la
concentracion de 125 mg/ml, y losartan, a la concentracion de 0,07mg/100g,
tiene efecto hipotensor en Rattus rattus var. albinus, con hipertension

inducida.

La solucion salina de NaCl 0.9% no tiene efecto hipotensor en Rattus rattus

var. albinus, con hipertensién inducida.

RECOMENDACIONES

Se recomienda realizar estudios en donde se combine el extracto acuoso de
Hibiscus sabdariffa con otros antihipertensivos para determinar si repotencia

al farmaco.

Se recomienda realizar estudios sobre efecto hipotensor con extracto acuoso
de Hibiscus sabdariffa a diferentes concentraciones para establecer la dosis

hipotensora.
Se recomienda estudiar los componentes fitoquimicos del extracto acuoso

de Hibiscus sabdariffa que se expenden en nuestro medio, para conocer los

guimiotipos de la flor de Jamaica.
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Se recomienda realizar investigaciones sobre efecto citotdéxico del extracto

acuoso de Hibiscus sabdariffa para determinar su grado de toxicidad.

Se recomienda aplicar en pacientes voluntarios como tratamiento para la

hipertension arterial.
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ANEXOS

Anexo 1

Matriz de operacionalizacion de variables

VARIABLES | DEFINICION DEFINICION INDICADO ESCALA
CONCEPTUA OPERACIONAL RES DE
L MEDICION
V.1 Accién Los especimenes
Agente hipotensora de Rattus rattus
Hipotensor gue ejerce la seran divididos en
planta los siguientes
Hibiscus grupos: Gl o
_ o Cualitativa
Sabdariffa *Hibiscus .
_ Nominal
como extracto sabdariffa G2
acuoso sobre | *Hibiscus
valores por sabdariffa +
encima de Losartan G3
120/80mmHg. | *Losartan G4
28 *NaCl 0,9%
V. D. Accion Efecto capaz de EFICAZ:
Efecto ejercida por un | reducir la presion | Disminucio
Hipotensor agente arterial en las nde P.A. 2
quimico personas 5 mmHg. o
o Cualitativa
y/biolégico .
Nominal
sobre NO
receptores EFICAZ:
guimicos Disminucié
barométricos.! nde P.A. <
5 mmHg.
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Anexo 2

Determinacion del tamafio muestral

Férmula para comparacion de medias:

(Zar2 + Zg)? 207

(X1 — X2)?
Donde:
e Z a/2 =1,96 Para un nivel de confianza del 95%
e Z [ =0,84 para una potencia de prueba del 80%
e X1=18,21 (10)
e X2=19,17 (8)
e 0=0,64(8)
n = 6,97 = 7 repeticiones
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Anexo 3

Ficha de recoleccion de datos

Presion arterial (mmHg)

G1: EAHS G2: EAHS + LST G3: LST G4: NaCl 0,9%

N° Sistolica |Diastolica| Sistolica |Diastolica| Sistolica |Diastélica| Sistolica |Diastdlica
Repeticion | pre [Pos | Pre [Pos | Pre [Pos| Pre [Pos| Pre [ Pos | Pre [Pos | Pre [ Pos | Pre | Pos
Rata 1 160|151|140|112|159|132|130|101(168|138|132|110|152{149|141|144
Rata 2 148|140|132|110|155|131|128|100|155|133|130|105|143|136|138|139
Rata 3 161|153|138|118|164|130|126| 99 |152|132|125| 98 |148|149|132|133
Rata 4 155|146|145|131|162|129|129|102|146|130|124| 94 /160|158 |155|152
Rata 5 162|150|137|121|153|122|133|103|160|125|131|102|153|157|140|141
Rata 6 156|142 142|127 |150|127|122|105|149|130|129|107|147|155|133|135
Rata 7 158|142|139|123|160|125|130| 98 |153|128|135|111|154|159|134|130

Diferencia de Presiones arteriales pre y pos tratamiento (mmHg)

G1: EAHS G2: EAHS+LST G3: LST G4: NaCl 0,9%

N° repeticion Sist Diast Sist Diast Sist Diast Sist Diast
Rata 1 9 28 27 29 30 22 3 -3
Rata 2 8 22 24 28 22 25 7 -1
Rata 3 8 20 34 27 20 27 -1 -1
Rata 4 9 14 33 27 16 30 2 3
Rata 5 12 16 31 30 35 29 -4 -1
Rata 6 14 15 23 17 19 22 -8 -2
Rata 7 16 16 35 32 25 24 -5 4

EAHS: Extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa.

LST: Losartan.
NacCl 0,9%: Cloruro de Sodio al 0,9 por ciento.

mmHg: milimetros de Mercurio.
G1l, G2, G3, G4: Grupos de Rattus rattus evaluados.
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Anexo 4

Preparacion del extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa.

Tratamiento de la muestra

Las flores frescas de Hibiscus sabdariffa “Flor de Jamaica”, se obtuvieron en la
ciudad de Tocache, Regién San Martin, en una cantidad de 4 Kg aproximadamente
y se llevaron al laboratorio de Microbiologia de la Universidad César Vallejo de
Trujillo, donde se seleccionaron los ejemplares con buenas condiciones. Las flores
se lavaron con agua corriente y después con agua destilada clorada. Se colocaron
sobre papel absorbente hasta quitarles los residuos de agua. Luego, se colocaron
en una bandeja de cartulina y se llevo al horno a deshidratar por conveccion a 40-
45°C por 48 horas. Después, se fragmenté manualmente hasta que se obtuvo
particulas pequefias y se reservid almacenandolo herméticamente en un recipiente

OSCuro.

Obtencion del extracto acuoso

El extracto acuoso de Hibiscus sabdariffa “Flor de Jamaica”, se obtuvo por el
método de decoccion; para ello, se colocé en un matraz de 500 ml, 40 g de la
muestra deshidratada y triturada y 200 ml de agua bidestilada. Se llevo calentar
hasta el herbor por 15 minutos, se aparatd de la fuente de calor y se tapé
herméticamente y se dejé enfriar. Después, se hizo una doble filtracion. Primero se
filtrd a través de una gasa estéril y segundo a través de un papel filtro Whatman
N°41. Después, se llevo a la estufa y se sometié a calor por conveccion a 45°C
hasta que tuvo una concentracion de 125 mg/ml. De este modo se obtuvo el
extracto acuoso considerado al 100%; el cual, se reservo en un frasco de vidrio

ambar estéril a 4°C—6°C hasta su utilizacion.
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Anexo 5

Método de induccidén a hipertension a los roedores.

Tratamiento de los roedores

Los especimenes de Rattus rattus var albinus se adquirieron del bioterio del Instituo
Nacional de Salud de Lima. Se les separé en jaulas individuales para la
adaptabilidad a su nuevo ambiente, por espacio de 8 dias, con alimentacion

balanceada y consumo de agua ad libitum.

Induccion ala hipertensién a los roedores

Se utilizé el método que consistié en la administracion de N-nitro-L-Arginina Metil
Ester (L-NAME) a dosis de 40 mg/kg/dia por via oral, para lo cual se utilizé6 una
sonda orogastrica. Este proceso se realiz6 por un periodo de 5 dias seguidos, junto
con una dieta rica en carbohidratos y lipidos ad libitum. Después, se mantuvo
alimentandolos por 5 dias mas para aliviar el estrés de la manipulacion con la sonda

orogastrica.
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Anexo 6

Método paratoma de presidon en roedores.

Medicion de Presidn sistdlicay diastélica pre tratamiento (basal)

Se procedio a la medicion de la presién arterial a cada uno de los especimenes de
Rattus rattus var albinus, después del tratamiento con L-NAME y antes de aplicarle
el tratamiento con el extracto acuoso de Flor de Jamaica (presion basal), utilizando
un Tensiémetro electrénico veterinario CONTECO08A-VET (esfigmomandmetro),

gue midio la presidn sistolica y diastdlica a nivel de la cola.

Tratamiento

Se dividi6 en 4 grupos a las ratas hipertensas (7 por grupo), al grupo 1y 2 se les
administré extracto acuoso de flor de Jamaica a dosis de 5 ml/Kg/dia, por via oral,
a través de una sonda orogastrica. Adicionalmente, al grupo 2 se le administro
losartan a dosis de 0,5 mg/Kg/dia. Al grupo 3 se le administré solo losartan, a la
dosis indicada y al grupo 4 se le administré 2 ml de NaCl al 0,9%. Este tratamiento
fue por 2 dias seguidos, acompafiado de una dieta balanceada y consumo de agua

ad libitum.
Medicion de Presion sistélicay diastolica post tratamiento.

Se midi6 la presion arterial sistélica y diastolica a los 5 dias de finalizado el

tratamiento con extracto de flor de Jamaica.
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