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RESUMEN

Introduccién: La tradicion del uso de plantas medicinales como hipolipemiantes es reciente y por lo tanto
es motivacion para la blsqueda de principios farmacolégicos etnobotanicos dentro de la biodiversidad

de nuestro pais. En la regién del Valle del Cauca, popularmente se usan las hojas del almendro (Terminalia
catappa) en infusion como antilipémico, reportando testimonialmente su efectividad sin que este efecto
haya sido comprobado.

Objetivo: Evaluar la toxicidad y eficacia como hipolipemiante del extracto acuoso de la especie Terminalia
catappa .
Materiales y métodos: Se realizé un ensayo de citotoxicidad en un modelo de Artemia salina y dosis letal

50 en ratones para determinar la toxicidad del extracto. Posteriormente, con los datos obtenidos se probé
la eficacia antilipémica, comparandolo con lovastatina, en un modelo de hipercolesterolemia secundaria
a hipotiroidismo, el cual fue inducido por la administracion de propiltiouracilo. Se realizaron dos
experimentos separados con diferentes formas de administracion del extracto y al final se realizé un
estudio histopatolégico para evaluar los cambios por la administracion subcrénica del extracto.
Resultados: Los estudios de toxicidad en ratones y citotoxicidad demostraron que el extracto tiene bajo
potencial téxico para los dos sistemas. Los hallazgos histolégicos no fueron significativos. El extracto
de Terminalia catappa mostr6 un efecto antilipémico en el modelo implementado, que fue dependiente
de la forma de administrar el extracto. Se reporta la aparicion de alopecia en las ratas que recibieron
propiltiouracilo y lovastatina, sin poder concluir sobre esta observacion. MEDICAS UIS 2006;19(1):19-
25

Palabras claves: Hiperlipidemia. Agentes Antilipémicos. Terminalia. Hipotiroidismo. Propiltiouracilo.
Lovastatina.

INTRODUCCION siendo la segunda causa de muerte después de las

. . lesiones por causa extetnha hiperlipidemia es un
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trado tener actividad para disminuir las lipoproteinagl extracto acuoso a una temperatura de 22°C y un
LDL séricas, elevar las HDL e inhibir la oxidacion deméaximo de conservacion de 48 h a 4°C.

lipidos. La Terminalia catapp@&amiliaCombretacege

es de origen asiatico y difundida ampliament€entro ~ BIOENSAYO DE CITOTOXICIDAD

y Suramérica A esta planta se le han atribuido efectos Se utiliz6Artemia salinale 48 h de edad para deter-
antioxidante% antagonistas de transcriptasa invErsa minar la citotoxicidag (CL, ) del extracto de hojas secas
antidiabéticoy antiinflamatorio¥ y afrodisiaco$. En  de Terminalia catappalA grupos de 1Onauplii de
Colombia se le conoce como “almendro”, se encuentrdrtemiase les expuso durante un periodo de 24 h a
ampliamente distribuida entre los 500 a 1500 metros déiferentes concentraciones del extracto, se control6 el
altura sobre el nivel del mar, y popularmente sus hojasimero de muertos alas 6y 24 h. Elexperimento se realiz6
son utilizadas en infusion para disminuir el colesteropor triplicado y se promediaron los resultados para cada
séricd. El presente trabajo se realizé con el objetivo delilucion.

evaluar el efecto antilipémico que pudiese tener el extrac-

to acuoso dderminalia catappan un modelo animal TOXICIDAD AGUDA (DOSIS LETAL50) Y TEST

de hiperlipidemia secundaria a hipotiroidismo farma—DE IRWIN
coldgico, inducido con propiltiouracilo. Lo anterior de- A grupos de cinco ratones albinos suizidsi¢ mus-

bido a que se ha demostrado que la disminucién de 1§¢/u9 cepaUnivalle de ambos sexos, de seis semanas de
hormonas tiroideas séricas ocasiona un déficit en Bdad, conun peso entre 15y 25 g se les aplico una dosis
expresion de los genes de receptores LDL hepaticos, I§8ica de diferentes concentraciones del extracto de
cuales son regulados por dichas hormonas, ocasiond#ias secas deerminalia catappapor via Intraperito-

do un incremento de los niveles de colesterol LDL poR€@l (I) y se observaron durante 14 d, registrando el
déficit catabolico en los hepatocitbs ndmero de muertos por grupo.

Se realizaron estudios de toxicidad aguda en ratones,S€ €xamind el comportamiento de los animales durante
bioensayo de citotoxicidad eirtemia salinague cor- las primeras 2 h posterior ala aplicacién del extracto con
responde a una prueba de tamizaje para evaluar activid@dtest de Irwin (analisis de actividad farmacoldgica
biolégica y toxicidad en camarones que viven en soluymultidimensional) para determinar potencialidades far-
ciones con alto contenido de sodio, y que al medir |gnacolégicas del misrdbEn el test de Irwin se calificé el
mortalidad por exposicion a algiin compuesto, permitgomportamiento del z?mir_nal, posterioraIaa_dminis_traci()n
predecir que no tiene actividad farmacolégica (mortade! extracto, de la siguiente manera: 0 si el animal no
lidad muy baja) o es muy toxica (mortalidad aIta).AdemésP,resemabb} ninguna a_llteramon, 1si pres_ent_aba_lfn au-
se realiz6 andlisis histopatolégico descriptivo posteriofiento de éste y —1 si presentaba una disminucién; se

a la administracion subcrénica (30 dias) en ratas. ~ considero a priori”como efecto posible si el promedio
de las pruebas eran mayores a 0,6 o menores a —0,6.

MATERIALES Y METODOS MODELO DE HIPERLIPIDEMIA
Serealizo un estudio exploratorio Fase | de laactividad Se utilizaron ratasSprague Dawlegepa Instituto

hipolipemiente con exp.o.sicién de 30dias (subcrénica)bgacionm de Salud, de 6 semanas de edad, con un peso
estudios fase | de Toxicidad para compuestos con acthicial de 150 - 200 g. Los roedores se alojaron en jaulas

vidad bioldgica. de 43 X 23 X 22cm, paracinco animales, bajo condiciones
de 25°C de temperatura promedio, humedad relativa de
MATERIAL VEGETAL 75% y ciclos luz/ oscuridad de 12 h. Se les administré

Se recolectaron hojas deerminalia catappan la aguay concentrado Fiele Purind a libre demanda.
ciudad de Palmira, Valle del Cauca, en Septiembre de | os farmacos de referencia que se utilizaron fueron:
2001, secandose a una temperatura de 45°C por 72 hpppiltiouracilo, como inductor de hipercolesterolemia
posteriormente se pulverizaron. Se tomaron muestras ¢firostaf de laboratorios Metlen Pharma, lote 0300) y
hojas, flores y frutos, para verificar la especie por logovastatina como hipolipemiante control de las pruebas
expertos en botanica del herbario de la Universidad del ovastatin& de Laboratorios Gen-Fatote 030501).

Valle. Se implement6 un modelo de hipotiroidismo farma-
Se preparé extracto acuoso al 20% (peso/volumen) @légico, administrando propiltiouracilo Tirostator
hojas secas de Terminalia catappa y agua destilagéa oral a la dosis de 20 mg/kg/d durante 30 dias, simul-
mediante técnica de infusion aunatemperatura de 99°@neamente con el extracto o los controles, lo que oca-
posteriormente, se filtrd con papel de filtro No. 20siona un aumento del colesterol total a expensas del LDL
Shcleircher & Schutl. Paratodas las pruebas se utilizOy afecta en menor grado los niveles de triglicéfitlés

20



Enero-Marzo Efecto hipolipemiante de T. catappa

Alterminar la fase de administracion de medicamentodjufferado. Se tomaron muestras de cerebro, corazoén,
se sacrificaron los animales para el estudio de Histopaifion, pulmén e higado de los animales del grupo 4y se
tologia. Este modelo se considera de tamizaje, debidgumactico estudio histopatolégico con coloracién de he-
su facil implementaciéon y rapido desarrollo de la hipermatoxilina y eosina para evidenciar los cambios produ-
lipemia (entre 11y 14 dias), comparado con los modelasdos por el tratamiento con el extracto acuoso de hojas
de dieta. La desventaja principal del modelo es su cortée Terminalia catappde forma subcrdnica en dichos
duracion, debido a que ocasiona una respuesta hipofrganos.

siaria, que se traduce en una hipertrofia tiroidea y una | g resultados fueron examinados mediante analisis
g'ST'”Ll‘C'O” prq?reswa del los rtnvezlt;s joedcc?leSte,roée regresion no lineal, para los experimentos de cito-
asta alcanzar cifras normales entre espuésge: - ;

i ol Adomie | ye g Puesicidad enArtemia salinay DL.,en ratones. Los
realizar elmodelo. Ademas, laconsecucion de un patrgagyjtados de los experimentos Ay B en ratas se exami-
antilipémico es complicado en la primera fase (dia 15h510n mediante andlisis de varianza (ANOVA) de una
debido a la dificultad que los medicamentos fibratos Y,i5. subsecuentemente, las diferencias entre los grupos
las estatinas presentan para revertir los efectos dgk tratamiento se analizaron con el procedimiento de
colesterol en esta fase inicial. Sin embargo, el uso q&,mparacién maltiple de Newman—Keuls. Se considerd
estatinas permite diferenciar un efecto sobre ratas NQ5-< 0,05 como indicativo de diferencias estadisticas
molipémicas en la segunda fase del modelo (dia 30), Yqqnificantes. El procesamiento de los datos, el analisis
que una disminucion de los niveles de colesterol sobigstadistico y la graficacién se llevo a cabo con el progra-

lalineabase significa que elanimal se encuentra eutirgh, Graphpad Prishversion 3.02 del 2000 para Windows
deo y permite verificar el efecto del farmaco en estgge

situacion. . .
) ) La metodologia de este trabajo fue aprobada por el
Se establecieron cuatro grupos experimentales. Al grigomitg de Evaluacion Etica en Animales de Experimen-

po 1seleadministr6 propiltiouracilo ala dosis descrita Magcign de la Facultad de Salud de la Universidad del Valle
extracto acuoso de hojas @erminalia catappa una o el acta N° 14 del 20 de noviembre de 2001.
concentracion equivalente a la quinta parte de |gePi

ratones. Al grupo 2 se le administré propiltiouracilo y RESULTADOS

lovastatina como farmaco antilipémico de referencia, a En el test de citotoxicidad tr6 talidad
dosis de 400 mg/kg/dia. Al grupo 3 se le administré n e/ test de citoloxicidad no se encontro mortalica

propiltiouracilo sélo. Al grupo 4 se le adminisTiérmina- & Iasés hde eXp(?S'qun aéesx;rla:;to. A Ia/s 2? h se determino
lia catappainicamente, a la dosis descrita. una_l ) Lsoauna_ osiISaed, 0 (peso VO umen) conuna
: toxicidad relativa de 0,01 en comparacion con lg Gel
Se desarrollaron dos experimentos separados: en §kromato de potasio (LEK,Cr.O / CL ., Terminalia
. .. e z 2 277 50
experimento A se suministraron los farmacos meZdarbatapp)z que es el patrén de referencia para esta prueba.

dolos con el alimento (200mg de propiltiouracilo por 1 kgegte resultado significa un bajo potencial de dafio celular
de alimentoy 400 mg de lovastatina por 1kg de alimentQqjirecto inducido por el extradfqFigura 1).

y el extracto deTerminalia catapp&n el agua de Sed o la dosis de 3.8%
consumo, verificando la ingesta de agua y aIimeng e determino una [l en ratones a la dosis de 3,8%

diario. En el experimento B, tanto los farmacos como peso/volumen) del e_xtracto estudiad(_), presentando el
extracto de la planta se suministraron con técnica ddco de mayor mortalidad a las 48 h (Figura 2).

gavage por medio de sonda orogastrica (calibre 19G), Eltestde Irwin no permitié demostrar alguna actividad
unavez al dia. farmacol6gica de importancia en el sistema nervioso

En los dos experimentos se registré el peso de ca§§Ntral ¥y autonomo que sugiera la necesidad de un
animal semanalmente y se determinaron los niveles deestudlo adicional (Tabla 1).
colesterol total; ademas en el experimento B se determi-Se midio el colesterol en todos los animales antes de
naron niveles de triglicéridos en sangre antes de inicidiniciar la fase experimental sin encontrar diferencias
el tratamiento farmacolégico, alos 15 dy alos 30 d. Lagstadisticamente importantes que obligaran a cambiar
muestras fueron procesadas con el método espectrofdguno de ellos.
tométrico para las enzimas Colesterol Oxidasa/Peroxi-
dasacodigo 11505 (1x200ml), Glicerol Fosfato Oxidasaf XPERIMENTO A
Peroxidasa codigo 11529 (2x250ml) BioSystéms- Alos 15 dias de tratamiento se encontré una aumento
diante el equipo BTS-370 significativo en los niveles de colesterol en el grupo al
Al terminar la fase experimental se sacrificaron loglue se suministré propiltiouracilo y en el grupo de
animales bajo anestesia general, mediante perfusion cl§yastatina mas propiltiouracilo, con respecto al grupo
solucién salina al 0,9% y fijacion de tejido con Formoltratado conTerminalia catappgp<0,001).
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Tabla 1. Test de Irwin: andlisis de actividad farmacolégica
10,0 multidimensional, los resultados no mostraron una actividad
] importante en el sistema nervioso central o auténomo (n=20).
2 75 Promedio + Error Estandar
E ] Efecto de la Mediana (SEM)
3 4
g ]
= L e g Pruebas de sensibilidad 0.81 + 0.04 SEM
3 ]
3 i adrenérgicos 0.1 + 0.02 SEM
) ]
25— = Nauplios muertos P
1 1 i 2 las 24horas dopaminérgicos 0.06 + 0.04 SEM
00: colinérgicos 0.3 + 0.08 SEM
o0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0 anti-GABA 0
Concentracion (% pesol/vol) medular 0.1 + 0.02 SEM
analéptico 0.45 + 0.09 SEM
Figura 1. Citotoxicidad en Artemia salina (CL). La vasodilatador 0
grafica muestra el promedio + error estandar de la L .
mediana de la mortalidad de 10 nauplii (larvas de diurético 0.09 + 0.05 SEM
Artemia salina ) expuestos a concentraciones cre- laxante 0.09 + 0.05 SEM
cientes de extracto de  Terminalia catappa . La o
CL50 se determindé a una concentracion del extrac- antipiretico 0.3 £ 0.08 SEM
to de 0,371%. Este experimento se realizé por oculo-mimético parasimpatico 0.2 + 0.01 SEM
triplicado.
L ., i i oculo-mimético simpatico 0.02 + 0.01 SEM
La administracion del extracto derminalia catappa o
con propiltiouracilo produjo un aumento menor de lod Mimetico 0.2 £0.04 SEM
niveles de colesterol con respecto al grupo comanglionar 0.05 £ 0.03 SEM
propiltiouracilo (p<0,05). analgesia 0.38 + 0.04 SEM
En eldia 30 se observé una disminucion en los nivelesiorrelajante 0.3 + 0.06 SEM

de colesterol en los grupos con hipotiroidismo farma=

coIog_u:o, fenomen.q que se esperaba por el IncrementQ, el grupo tratado con lovastatina méas propiltiou-
reactivo de la funcion tiroidea.

racilo (p<0,01) y con los grupos tratados d@rmi-

El grupo que recibio lovastatina mas propiltiouracilonalia catappa(p<0,05).
presento un descensa menor de las _C|fras de colesterollin el dia 30 persistieron cifras muy altas de triglicéri-
conrespecto alos otros grupos experimentales (p<0,0§$S para todos los grupos, pero no se encontraron

(Tabla 2). diferencias estadisticamente significativas entre los gru-

EXPERIMENTO B pos experimentales (Tabla 4).

En el dia 15 se encontraron niveles de colesterol EN €l andlisis histopatol6gico se observé en higado,
aumentados en los grupos Terminalia catappemas ~ 1€ve congestion vascular, moderada congestidno-
propiltiouracilo (p<0,01) y en el de propiltiouracilo Soidalsin alteracion en vasos, sin encontrar eritropo-

(p<0,05) con respecto al grupo tratado enminalia yesis extramedular, colestasis ni esteatosis. En corazén,
catappa. el aspecto histoldgico fue normal con leve congestion

En el dia 30 ladisminucion de | veles d lest vascular. En cerebro, se observaron halos perivascu-
neldiasyladisminucion delos hiveles de coles er(?:l;wesypericelulares,neuronaseosinofl'licas,sinalteracién

plasmatico .fue ho.mog.ent_ag en todos los grupos, S{Lscular ni necrosis. En pulmon se observé abundante
encontrar diferencias significativas (Tabla 3). congestion vascular, conglomerados linfocitarios peri-
En elmismo experimento B se midieron los niveles dgronquiales, abundantes septos alveolares levemente
triglicéridos antes de iniciar el tratamiento farmacoldégi-engrosados, sin presentar alteraciones bronquiales,
co, verificando que todos los grupos experimentalegasculares, ni infiltrado inflamatorio. En rifién, se ob-
fueran homogéneos. servd congestion glomerular y vascular, sin presentarse

En el dia 15 se observé un aumentodmante de cambios estructurales.
los niveles de colesterol en todos los grupos con Como dato adicional, se encontré una caida de pelo
respecto a los datos en animales intactos; este amuy importante, en parches, sin presentar signos de
mento fue menor en el grupo al que se le suministrinflamacién en diferentes regiones del animal, con
Terminalia catappends propiltiouracilo erelacion  predominio en cabeza y regidon dorsal externa en
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animales presentaron hipertrigliceridemia marcada en
a todos los grupos, incluso después de la regresién de las
cifras de colesterol por la respuestatiroidea. Estos datos
contrastan con las descripciones en ratas con este
modelo, los cuales informan niveles normales o dis-
minuidos?®. Los hallazgos de triglicéridos en este mode-
lo no han sido explicados satisfactoriamente con respec-
to a los hallazgos en pacientes humanos con hipotiroi-
dismo subclinico o mixedema que presentan valores
altog>?y se ha sugerido un efecto especifico de espe-
cie, o una disminucion en la ingesta de grasas y un
aumento de la actividad de la lipasa plasmatica en los
15 20 animales. En el presente trabajo, teniendo en cuenta que
Dosis (% pesolvol) se presentd en todos los grupos experimentales del
experimento B, se consider6 que el aumento de triglicéri-
Figura 2. Dosis letal 50 en ratones (DL ). La gréfica o5 se debid a la manipulacion de los animales con la

muestra la mortalidad de ratones al administrarse difer- técnica d dminist i6n diaria d di t
entes dosis del extracto acuoso de Terminalia catappa. €cnica de administracion diaria de medicamentos.

Se determinG una DL , a la dosis de 3,8% (peso/volumen). Los resultados con este modelo mostraron un efecto
rJ?j'polipemiante del extracto deerminalia catappauan-
&o se administré con el alimento, pero no con la admi-
nistracién por sonda. Este resultado se debe a la admi-
nistracion diaria Gnica por gavage, y reflejala necesidad
DiscusioN de una administracion frecuente para conseguir el obje-
. . L, . tivo. Por otro lado, la eficacia del extracto en un modelo
La investigacién de plantas medicinales como a”“ae deficiencia de receptores hepaticos para colesterol

lipémicos no esta muy extendida, posiblemente debid . . L
DL es prometedora para continuar investigaciones en

al curso silencioso de la enfermedad que no permite usal < odelos de hipercolesterolemia. Terminalia
el método etnobotanico de ensayo-error. P :

) o o catappaha mostrado un efecto protector de lesion
En el presente estudio se utilizé un modelo clasico dﬁepética inducida por tetracloruro de carbgnace-
hipercolesterolemia, en el cual la disminucion de IqaminofényD-galactosami??aSe ha atribuido un efec-

hormona tiroidea ocasiona una disminucién del catabqy itocondrial sobre la homeostasis del c&teigitan-

“Sm.(? del colesterol LDL principalmente por unadlsml-do el efecto sobre al sintesis de nucleétidos de uracilo,
nucion de la expresioén del receptor LDL en hepatocito

ademas, un aumento leve del colesterol HDL y de Igero hasta el momento la informacion disponible no
lipasa plyasmétié& La reproduccion del modelo pre- permite proponer un mecanismo de accién antilipémico.

sentd unavariacion con respecto a los niveles de triglicéri- Actualmente, los modelos animales clasicos para
dos reportados en otros trabajos, debido a que Idgisqueda de farmacos antilipémicos con dietas nor

100

A Ratones
muertos (%)

Mortalidad en ratones (%)

cinco de los siete animales a los que se administ
propiltiouracilo y lovastatina, sin presentarse en lo
otros grupos.

Tabla 2. Efecto de la administracion de  T. catappa en el agua Tabla 3. Efecto de la administracion de  T. catappa en los
en los niveles de colesterol total en ratas que reciben niveles de colesterol total en ratas que reciben propiltio-
propiltiouracilo en el alimento. Experimento A uracilo por sonda orogéastrica. Experimento B
Propiltiouracilo  Terminalia Propiltiouracilo Propiltiouracilo Propiltiouracilo  Terminalia Propiltiouracilo Propiltiouracilo
Dia (n=6) catappa  * Teminalia + Lovastatina Dia (n=6) catappa  * Teminalia + Lovastatina
(n=6) catappa (n=6) (n=6) (n=6) catappa (n=6) (n=6)
0 85.67 +5.92 87.33 + 6.21 97.33+ 4.8 94.67 + 10.5 0 9467 +£4.97 78 + 13.87 98.17 + 35 89.5 + 251

15196.67 + 4.6 121 + 6.9% 151.5 + 20.34*183.17+ 16.6° 15 138.67 +6 108.67 = 5.56* 140.67 + 7.28" 128.17 + 5.3

30 116.33 + 8.8 112.67 + 8.94114.33 + 7.1 157.33 + 1.6*' 30 1035 + 191 106.67 +5.6 12283 +7.1 108.67 * 9.5

Los datos son presentados como el promedio * error estandar Los datos son presentados como el promedio + error estandar
de la mediana. de la mediana.

*p<0,05 *p<0,001 vs. Grupo Propiltiouracilo. *p<0,05 contra Grupo Propiltiouracilo

'p<0,05 8p<0,001 vs. Grupo Terminalia catappa. 'p<0,01 contra Grupo Terminalia catappa.
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Tabla 4. Efecto de la administracion de  T. catappa en los  forma de administracion del extracto. Debido a que el
niveles de triglicéridos en ratas que reciben propiltiouraci- modelo conlleva una disminucion del niimero de recep-
lo por sonda orogéstrica. Experimento B . .
tores para colesterol LDL, esta planta es promisoria para
— - — - continuar el proceso de estudio como antilipémico. El
Propiltiouracilo Propiltiouracilo

o Pmpi('rt]iog)rac”o nggggga + Teminaia . + Lovastatina  €fecto sobre los niveles de hipertrigliceridemia no se
1a =

(n=6) catappa (n=6) (n=6) pudo establecer con este modelo.
0 43%65 895+ 2367 6517 +411 5883 + 10.78 AGRADECIMIENTO
15 271.83 + 11.5 291.17 + 9.26 217.33 + 1498 316.83 + 26.88 Este trabajo fue realizado con el patrocinio de la

30 282 + 6.76 266.67 + 15.29 276.17 + 37.34 318.67 + 9.34 Fundacion para la Promocién de la |nVeStigaCién Yy la
Tecnologia del Banco de La Republica, proyecto 1506,
aquienes expresamos nuestro profundo agradecimiento.

Los datos son presentados como el promedio + error estandar

de la mediana. Al personal de la seccién de Farmacologia de la
*p<0.05 contra Grupo Terminalia catappa. Universidad del VValle por su colaboracién en el desarrollo
1p<0.01 contra Grupo Propiltiouracilo + Lovastatina de esta investigacion.

males o altas en colesterol se encuentran en revision, SUMMARY

debido a la controversia por la baja predictibilidad deiypolipemic effect of the Terminalia catappa extract in an animal
eficacia mostrada con los medicamentos de los grup@'@deL The tradition of the use of medicinal plants as lipid reducing

o . . agents is recent, therefore a good reason for ethnobotanical principles
farmacologlcos de las estatinas y los fibrétoksa research, taking advantage of our country’s biodiversity. In the Cauca

necesidad de continuar el tamizaje de nuevas mO|éCU|ﬁﬁey region, an aqueous extract dAltnendro” (Terminalia catappa)
ha llevado a la utilizacién de modelos transgénicos ? used as hipolipemic, with a wealth of testimonials about its effectiv-

« ” . , not being this effect duly proven. Objective: To evaluate toxicity
Knock out que han demostrado ser mas estables %ﬁd efficacy as hipolipemic of the aqueous extract@fminalia catap-

los resultados, pero muy costo¥65 Otra opcién esla pa. Materials and methods: a cytotoxicity assay was performed in an

implementacién de modelos de lesién de érgano b|ancéttemia salina model, and lethal dose 50 in mice () b determine the
., eXtract toxicity. With the data obtained, the antilipemic efficacy was
en este caso, la formacion de placa ateromatosa, lo Clidleq, comparing it with lovastatin in a hypercholesterolemia model

requiere un mayor tiempo de tratamiento que los masecondary to hypothyroidism, induced by the administration of propyl-
delos clasicos de dieta ysolo es reproducible en algunaiuracil. Two separate experiments were carried out, with different

X . orms of administration, and at the end, histopathological studies were
especies, de las cuales los modelos en conejo son e, to evaluate any changes due to the sub chronic administration of

mas utilizado®. La utilizaciéon de modelos de hiperlipi_ the extracts. Results: the Artemia salina cytotoxicity and toxicity stu-

- . - . - .dies in mice demonstrated that the extract has a low toxic potential in
demiainducida porfarmacos esuna altematlvaeconomlg h systems. The hystopathological findings were not significant. The

que requiere una mayor atencion, suimplementacion @srminalia catappaxiract showed an antilipemic effect in the model
ré_pida y con el conocimiento previo del medicamentased, which was dependent on the extract administration form. The

. - resence of alopecia is reported in the rats that received propylthiou-
inductor proveera un alcance de los resultados pré&cil and lovastatin, without a conclusion on this observation being

decible, como en el modelo que se utilizé en este estudissible. MEDICAS UIS 2006;19(1):19-25
. . .. Key words:Hyperlipidemia. lipid-lowering agents. Terminalia catappa.
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