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RESUMEN

La enfermedad cardiovascular es uno de los mayores problemas de salud publica en el mundo (17
millones de muertes al afio), donde uno de los factores de riego es la hipercolesterolemia. El
objetivo del presente estudio fue identificar el efecto dislipidemiante de la girgola (Pleorotus
ostreatus) en ratas (Rattus novergicus) con hipercolesterolemia inducida, mediante un estudio con
disefio experimental, enfoque mixto y de tipo correlacional. Para evaluar si el Pleorotus ostreatus
posee actividad hipocolesterolémica se usaron 15 ratas (Rattus novergicus) dividido en 5 grupos,
GB (blanco), GC (grupo control con Lovastatina), DM (dosis maxima), Dm (dosis media hongo),
Dn (dosis minima hongo) y todos los tratamientos fueron administrados por via oral. Como
resultados se obtuvo que, Pleurotus ostreatus y lovastatina tuvieron resultados similares en la
reduccion de los niveles de colesterol en ratas, sin embargo, la lovastatina fue mas eficaz. Al
evaluar los tres tratamientos administrados en comparacion al grupo control positivo, se utilizd
un analisis estadistico ANOVA (Analisis de varianza de un valor) y T-student, determinando que
existia diferencia significativa en los diferentes periodos de tiempo de administracion del hongo
y que no existia una significancia con el efecto del medicamento comercial (Lovastatina), por lo
que la dosis maxima (45 miligramos/dia) fue la mas efectiva para tratar la hipocolesterolemia y
finalmente al analizar los parametros fisicoquimicos de Pleurotus ostreatus, se evidencid que la
materia prima cumplié con los criterios de recoleccion y administracion de acuerdo a la norma
técnica NTE INEN 2719 (Norma general para los hongos comestibles y sus productos). Se
concluyd que, Pleurotus ostreatus tiene un efecto dislipidemiante, por lo que se recomienda su
uso en pacientes que presentan un perfil lipidico elevado al ser un tratamiento natural y una
posible alternativa para tratar esta patologia.

Palabras clave: <BIOQUIMICA Y FARMACIA>, <GIRGOLA (Pleorotus ostreatus)>,
<ENFERMEDADES CARDIOVASCULARES>, <HIPERCOLESTEROLEMIA>,
<LIPOPROTEINAS>, <LOVASTATINA>.
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ABSTRACT

Cardiovascular disease is one of the major public health issues worldwide. Accounting for 17
million deaths annually. One of the risk factors is hypercholesterolemia. The objective of this
study was to identify the lipid-lowering effect of oyster mushrooms (Pleurotus ostreatus) in rats
(Rattus novergicus) with induced hypercholesterolemia through an experimental, mixed-method,
correlational study. To evaluate whether Pleurotus ostreatus possesses hypocholesterolemic
activity, 15 rats (Rattus novergicus) were used. These were divided into 5 groups: GB (blank),
GC (control group with Lovastatin), DM (maximum dose), Dm (medium mushroom dose), Dn
(minimum mushroom dose), and all treatments were administered orally. The results showed that
Pleurotus ostreatus and lovastatin had similar effects in reducing cholesterol levels in rats,
however, lovastatin was more effective. When evaluating the three administered treatments
compared to the positive control group, ANOVA (one-way analysis of variance) and T-student
statistical analyses were used, determining that there was a significant difference in the different
administration periods of the mushroom. Besides, that there was no significant difference with
the effect of the commercial medication (Lovastatin). The maximum dose (45 milligrams/day)
was the most effective in treating hypercholesterolemia. Finally, after analyzing the
physicochemical parameters of Pleurotus ostreatus, it was found that the raw material met the
collection and administration criteria according to the NTE INEN 2719 technical standard
(General standard for edible mushrooms and their products). It was concluded that Pleurotus
ostreatus has a lipid-lowering effect, and its use is recommended for patients with elevated lipid

profiles as a natural treatment and a possible alternative for treating this condition.

Keywords: <BIOCHEMISTRY AND PHARMACY> <OYSTER MUSHROOM (Pleurotus
ostreatus)>  <CARDIOVASCULAR  DISEASES> <HYPERCHOLESTEROLEMIA>
<LIPOPROTEINS> <LOVASTATIN>.

Ing. Romel Francisco Calles Jiménez

0603877713
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INTRODUCCION

Existen datos de la organizacion panamericana de la salud (OPS), nos muestran que cada afio
aumenten el nimero de personas que fallecen por enfermedades relacionadas con enfermedades
cardiovasculares (ECV) en relacion con cualquier otra causa de muerte, las muertes estan
relacionadas con enfermedades al corazén y accidentes cerebrovasculares estos se dan mas en

naciones con un ingreso monetario de clases sociales medias y bajas (organizacién panamericana de la

salud OPS)

Se entiende que existe un mayor riesgo de adquirir enfermedades cardiovasculares en personas
con una mala dieta alimenticia, quiere decir una dieta no balanceada, que se ve afectada por un
alto consumo de sales, grasas y azucares, contribuyendo asi al sobrepeso y la obesidad, factores

que pueden agravar una enfermedad cardio vascular (Organizacion panamericana de la salud OPS)

Por otro lado, hay un porcentaje de la poblacion que no realiza actividad fisica, es decir, entre un
20 y un 30%, lo que contribuye al riesgo de muerte prematura en comparacion con quienes
realizan alguna actividad fisica. Se cree que alrededor del 10% de las muertes relacionadas con

ECV se deben al cancer y la diabetes causados por la exposicion a productos de tabaco. (orfanizacion

panameriacana de la salud OPS)

Algunos de los factores de riesgo para desarrollar enfermedades del corazon pueden incluir, edad,
sexo, antecedentes familiares, el tabaquismo, la mala alimentacion, la falta de actvidad fisica, el

consumo de alcohol, la hipertesion, la diabetes y la obesidad.

Las enfermedades cardiovascular (ECV) son la principal causa de muerte en todo el mundo. Cada
aflo mueren mas personas por enfermedades cardiovasculares que por cualquier otra causa. En
2015, 17,7 millones de personas murieron a causa de enfermedades cardiovasculares, lo que
representa el 31% de las muertes mundiales. De ellos, 7,4 millones estaban relacionados con
enfermedades coronarias y 6,7 millones estaban relacionados con accidentes cerebrovasculares
(ACV). Es importante destacar que mdas del 75% de las muertes por enfermedades
cardiovasculares ocurren en paises de ingresos bajos y medianos. 17 millones de personas
menores de 70 afios mueren a causa de enfermedades no transmisibles, el 82% de ellas en paises

de ingresos bajos y medios, y el 37% por enfermedades cardiovasculares.

Para las personas con enfermedades cardiovasculares o con alto riesgo cardiovascular debido a

factores como hipertension, diabetes, hiperlipidemia o antecedentes de enfermedades



cardiovasculares, la deteccion temprana y el tratamiento oportuno a través de servicios de consulta

y manejo de medicamentos son cruciales.

La busqueda continua de enfoques alternativos y complementarios sigue siendo un area activa
de la investigacion biomédica. Dentro del ambito de los recursos naturales que preocupan al
respecto, los hongos comestibles son candidatos de gran interés por sus propiedades nutricionales
y posibles beneficios terapéuticos. Entre estos hongos, Pleurotus ostreatus se ha convertido en
una opcion prometedora porque contiene sustancias bioactivas que pueden desempefar un papel
en la regulacion de los niveles de lipidos en sangre. La girgola, también conocida como ostra,
ostra de arbol u hongo ostra, es amada en todo el mundo y tiene una variedad de beneficios para

la salud, incluidas propiedades antioxidantes y antiinflamatorias.

El presente estudio tiene como objetivo central examinar el efecto potencial de la girgola en la
disminucion de los niveles de lipidos en un modelo animal de hipercolesterolemia inducida. En
este estudio, las ratas (Rattus norvegicus) seran empleadas como sujetos experimentales, y se
provocara de manera controlada la hipercolesterolemia. Luego, se valorara el impacto de la
administracion de extractos de girola sobre los perfiles de lipidos en la sangre de las ratas.
Ademas, se investigaran los mecanismos subyacentes que podrian explicar como la girola ejerce

su influencia beneficiosa en la regulacion de los lipidos sanguineos.

Este estudio se enmarca en la busqueda continua de enfoques naturales y sostenibles para el
manejo de la hipercolesterolemia y, en ultima instancia, para la prevencion de enfermedades
cardiovasculares. Los resultados obtenidos en esta investigacion podrian arrojar luz sobre el
potencial terapéutico de la girola en la gestion de los desequilibrios lipidicos y al mismo tiempo
aportar una base cientifica solida que estimule investigaciones adicionales y aplicaciones clinicas

futuras.

La presente tesis se organizara en torno a la revision exhaustiva de la literatura relevante, la
descripcion detallada de la metodologia empleada, la presentacion y analisis de los resultados, y
finalmente, las conclusiones finales. A través de este enfoque multidisciplinario, se espera avanzar
en la comprension de las posibles ventajas de la girola en el ambito de la salud cardiovascular y

contribuir al desarrollo de terapias y estrategias preventivas mas efectivas y naturales.



CAPITULO1

1. DIAGNOSTICO DEL PROBLEMA

1.1 Planteamiento del problema

Datos de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) del afio 2008, la enfermedad cardiovascular
(ECV) data como uno de los mayores problemas de salud publica en el mundo, siendo la primera
causa de mortalidad al ocasionar 17 millones de muertes al afio. Con esta premisa, surge la
necesidad de llevar a cabo una investigacion que permita identificar los factores de riesgo
relacionados con el colesterol alto, analizar las consecuencias en la salud cardiovascular y
proponer estrategias de prevencion e intervencion efectivas en una poblacion urbana. Esta
investigacion contribuira a generar conocimiento cientifico que respalde la implementacion de
politicas de salud y programas de intervencion dirigidos a reducir los niveles de colesterol alto y

disminuir la incidencia de enfermedades cardiovasculares en la poblacidon urbana (Castillo, 2010).

El colesterol alto, especialmente el colesterol de lipoproteinas de baja densidad (LDL), es uno de
los principales factores de riesgo para el desarrollo de enfermedades cardiovasculares (ECV), que
representan una de las principales causas de morbilidad y mortalidad en todo el mundo. Aunque
el vinculo entre el colesterol alto y las ECV es ampliamente conocida, existe una preocupacion
creciente debido al aumento de los niveles de colesterol en la poblacion, incluyendo a personas
jovenes. En los ultimos afios, ha habido un aumento alarmante en los niveles altos del colesterol
en poblaciones urbanas, lo cual sugiere que los cambios en los estilos de vida y en el desarrollo
de habitos poco saludables pueden estar contribuyendo a esta problematica. El consumo excesivo
de alimentos ricos en grasas saturadas, el sedentarismo y la creciente prevalencia de sobrepeso y

obesidad son factores directamente relacionados con los altos niveles de colesterol en la poblacion
(Cabezas, 2020).

Es fundamental abordar el colesterol alto desde una perspectiva preventiva e intervencionista,
para reducir la carga de enfermedades cardiovasculares en la poblacion. Sin embargo, es necesario
realizar una evaluacion exhaustiva de los factores de riesgo asociados al colesterol alto y una
comprension de su impacto potencial en la salud cardiovascular de la poblaciéon urbana. Ademas,
se requiere investigar y disefiar estrategias efectivas de educacion y promocion de habitos de vida

saludables que puedan ayudar a prevenir y controlar el colesterol alto en esta poblacion.

En América Latina, se ha observado un aumento preocupante en el consumo de comida rapida o

alimentos chatarra, debido a su facil preparacion y su menor costo en comparacion con otras

3



opciones. Sin embargo, esta tendencia ha traido consigo graves consecuencias para la salud, como
la dislipidemia, una condicién asociada a niveles altos de colesterol, que puede derivar en
sindromes metabdlicos en un corto plazo. La ateroesclerosis es otro problema asociado a una mala

alimentacion y niveles inadecuados de colesterol.

El exceso de colesterol en el organismo puede provocar la formacion de placas de materia grasa
en los vasos sanguineos, bloqueando el flujo normal de la circulacion sanguinea. Este proceso
puede tener consecuencias mortales, como el desarrollo de infartos y otros eventos

cardiovasculares.

En resumen, el consumo excesivo de comida rapida o comida chatarra en Latinoamérica ha
propiciado el desarrollo de enfermedades como la dislipemia y la ateroesclerosis, que representan
un riesgo significativo para la salud. Estas condiciones pueden provocar problemas graves, como
un ataque cardiaco, que puede ser fatal. Es fundamental tomar conciencia de los peligros
asociados a una mala alimentacion y fomentar opciones mas saludables para mantener una buena

salud cardiovascular (Castillo,2010).

1.2 Justificacion

1.2.1 Justificacion teorica

Algunos estudios sugieren que la girgola podria tener efectos dislipidemiante, es decir, capacidad
para regular los niveles de lipidos en sangre, incluyendo el colesterol. Sin embargo, a pesar de
estos indicios prometedores, se necesitan estudios mas rigurosos y detallados para establecer
definitivamente el efecto dislipidemiante de la girgola en condiciones de hipercolesterolemia
inducida. Es importante contar con evidencia cientifica solida que respalde la utilizacion de la
girgola como agentes terapéuticos o suplementos dietéticos para el tratamiento de

hipercolesterolemia y la prevencion de enfermedades cardiovasculares (Rivera, 2017).

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) representan un problema de salud publica a nivel
mundial, siendo una de las principales causas de morbilidad y mortalidad. Se ha establecido una
fuerte correlacion entre los niveles elevados de lipidos, en particular el colesterol, y el desarrollo
de ECV. Por lo tanto, el control de los niveles de lipidos en sangre, especialmente el colesterol,
se ha convertido en una estrategia fundamental para la prevencion y tratamiento de las

enfermedades cardiovasculares.



En este contexto, es primordial buscar alternativas terapéuticas que sean efectivas y seguras para
el tratamiento de la hipercolesterolemia. En los tltimos afios, se ha despertado un interés creciente
en el estudio de los efectos de los alimentos funcionales y las sustancias bioactivas provenientes
de fuentes naturales, como los hongos, en la regulacion de los niveles de lipidos. La girgola
(Pleurotus ostreatus) es un hongo comestible ampliamente utilizado en la gastronomia y que ha

mostrado tener propiedades medicinales y beneficios para la salud en diversas areas (Rivera, 2017).

El presente estudio tiene como objetivo principal evaluar el efecto de la girgola (Pleurotus
ostreatus) en ratas (Rattus novergicus) con hipercolesterolemia inducida, a través de la medicion
y andlisis de los niveles de lipidos en sangre. Se pretende realizar un estudio experimental
riguroso, utilizando un modelo animal de hipercolesterolemia, con el fin de proporcionar datos
cientificos confiables y validados que respalden o refuten la hipétesis de que la girgola tiene

efectos beneficiosos en la regulacion de los niveles de lipidos.

Los resultados obtenidos de esta investigacion podrian tener importantes implicaciones clinicas y
terapéuticas, al proporcionar evidencia cientifica que respalde el uso de la girgola como un recurso

natural para el control de hipercolesterolemia y la prevencion de enfermedades cardiovasculares
(Rivera, 2017).

Ademas, se espera generar conocimiento que ayude a identificar los compuestos bioactivos que
se encuentran en la girgola responsables de sus efectos dislipidemiante, lo cual podria abrir

puertas futuras investigaciones sobre la sintesis o produccion de extractos estandarizados (Rivera,
2017).

En conclusion, este estudio se justifica por a la necesidad de buscar alternativas terapéuticas
efectivas y seguras para el manejo del hipercolesterolemia y la prevencion de enfermedades
cardiovasculares. La evaluacion del efecto dislipidemiante de la girgola en ratas con
hipercolesterolemia inducida ayudara generar conocimiento cientifico que contribuya al campo
de la nutricion y la salud cardiovascular, asi como brindar informacion relevante para el desarrollo

de futuros estudios clinicos y aplicaciones terapéuticas en humanos.

Los altos incidencia de enfermedades cardiovasculares (ECV) en todo el mundo se han convertido
en un gran problema, sabiendo que la mayoria de estos se inicia con alteracion hemodindmica.
Altos indices de colesterol y triglicéridos (TG) se presentan como la primera razon de
desencadenar problemas en el sistema cardiovascular, lo que resulta mas alarmante es que dichas
afecciones cada vez se presentan en personas jovenes. Ademas, el sobrepeso aumenta las cifras

de riesgo en casi un 30%.



1.2.2  Justificacion metodolégica

1.2.2.1 Seleccion de diserio experimental

Se procedié a ubicar a los sujetos experimentales que fueron divididos en diferentes grupos y
sometidos a condiciones ambientales y regimenes nutricionales de acuerdo con el protocolo de
investigacion establecido. Esta fase se extendera a lo largo de siete dias, durante los cuales se
realizaran observaciones detalladas para garantizar que se encuentren en dptimas condiciones de

salud antes de que comience el experimento.

Durante este periodo inicial, se aplicaron procedimientos de manipulacion para familiarizar a los
animales de experimentacion con el entorno del investigador y los métodos que se utilizaran en
el estudio. Este acercamiento no solo tiene como objetivo garantizar un estado de salud adecuado,
sino también facilitar la adaptacion de los sujetos a las condiciones del experimento y el

establecimiento de relaciones fiables con los responsables del estudio.

Para determinar la actividad hipocolesterolémica del P. ostreatus Los animales de
experimentacion fueron seleccionados de acuerdo a niveles de colesterol similares para formar 5
grupos, cada grupo contenia 3 ratas que sirvieron como Blanco, Control Positivo y 3 Grupos

Experimentales con diferentes concentraciones.

Tabla 1-1: Grupos de ensayo

Cadigo Grupo Tratamiento
A Blanco Dieta normal
B Control Positivo Patologia + Lovastatina
C Dosis maxima Patologia + girgola 300ppm
D Dosis media Patologia + girgola 150ppm
E Dosis minima Patologia + girgola 75ppm

Realizado por: Cérdova K., 2024



1.2.2.2 Seleccion de ratas

Se utilizaron 15 ratas macho de laboratorio, divididas en 5 grupos de 3 cada una, las ratas macho
se utilizaron para evitar que algunas hembras quedaran prefiadas y que la evaluacion de los
niveles sea alterada por este motivo. Se les agrupo en, el primer grupo: grupo blanco, en el que
no se le va a cambiar su alimentacion ni administrar ningun tipo de medicamento, el grupo de
control positivo, en el cual se le dara la patologia mas un medicamento de uso comercial, el grupo
de Dosis maxima, se le dara la patologia mas la girgola en solcion acuosa, lo mismo para dosis
media y baja, especificando una dosis de 100%, 50% hongo 50% comida normal y 75% comida

normal y 25% hongo.

Después de la seleccion, cada grupo se adaptd a un area adecuada, templada y bien iluminada
y se les proporciono agua limpia y alimentos durante un periodo de adaptacion de 7 dias. Una vez
pasado estos 7 dias de adaptacion. Pasados los 7 dias de adaptacion, se procedid a cambiar de
dieta a las 12 ratas, una dieta de tortilla de yema de huevo, sus dosis fueron de 20 gramos por

caja.

1.2.2.3 Administracion de medicamento/planta

. Sujecion de animal de experimentacion.

o Preparacion: Asegurar de que el drea de trabajo esté limpia y desinfectada. Utilice guantes
desechables para garantizar la higiene.

. Clasificacion por Peso: Ratas menores a 150 g: Usar la mano diestra para envolverlas por
la parte dorsal. Coloque los dedos estratégicamente en el torax para impedir el movimiento de la
cabeza y las patas.

o Ratas mayores a 150 g: Con la mano diestra, tomar la rata por el dorso para limitar el
movimiento. Con la mano libre, sujetar las patas y la cola para mayor control.

o Técnica de "Pinzamiento" (para ratas mayores a 150 g):

Con la mano habil, realizar un "pinzamiento" tomando un pliegue de la piel del dorso de la rata.

Comenzar desde la nuca con el pulgar e indice y continie de manera caudal con el resto de la

mano.

Utilizar la otra mano para inmovilizar la cola y las patas si es necesario.



o Verificacion

o Monitorear el comportamiento de la rata durante y después de la inmovilizacion.
o Siempre tener en cuenta el bienestar y é€tica en cuanto al manejo de animales de
laboratorio.

1.2.3  Justificacion prdctica

Obtenemos muchos beneficios para la salud cardiovascular, podriamos entender como la girgola
podria contribuir a estrategias efectivas para mejorar la salud cardiovascular humana, siendo un
producto natural que puede ser consumido como un suplemento. Esta investigacion podria apoyar
la produccién agricola de la girgola como un cultivo de interés en la industria alimentaria. Los
resultados de la investigacion pueden tener un impacto en la industria alimentaria, por ejemplo,
mediante el desarrollo de productos alimenticios innovadores o la creacion de nuevos mercados,
serviria de base para futuras investigaciones, podria sentar las bases para estudios futuros en el

campo de la nutricion y la salud cardiovascular.

1.3 Objetivos

1.3.1  Objetivo general

Evaluar el efecto de la administracion de la girgola (Pleurotus ostreatus) en ratas con

hipercolesterolemia inducida, a través de la medicion y andlisis de los niveles de lipidos en sangre.

1.3.2  Objetivos especificos

° Comparar el efecto de la girgola con el de un farmaco hipolipemiante convencional en la

regulacion de los niveles de lipidos en sangre, mediante la observacion de resultados obtenidos.

° Determinar el impacto de la administracion de diferentes dosis de girgola en la regulacion

de los niveles de colesterol total, colesterol LDL, en ratas con hipercolesterolemia inducida.

° Realizar un anélisis fisico-quimico de acuerdo a la normativa inen 2719 de la girgola
Pleorotus ostreatus para evaluar sus caracteristicas fisicas, composicion quimica y presencia de
impurezas minerales y organicas como establece la norma inen, para observar la compresion de
su calidad y seguridad alimentaria, asi como proporcionar datos clave para su potencia aplicacion

en la industria alimentaria y salud.






CAPITULO I

2. MARCO TEORICO

2.1 Referencias Teoricas

2.1.1 Girgola (Pleorotus ostreatus)

La taxonomia del Pleurotus ostreatus, comunmente conocido como "seta de ostra", es la siguiente

que se muestra en la Tabla 1-2.

Tabla 2-1: Taxonomia de Pleorotus ostreatus

Reino Fungi (hongos)

Division: Basidiomycota
(Basidiomicetos)

Clase: Agaricomycetes
(Agaricomycetes)

Orden: Agaricales (Agaricales)

Familia: Pleurotaceae
(Pleurotaceas)

Género: Pleurotus

Especie: Pleurotus ostreatus

Fuente: nombre, ano.

Realizado por: Coérdova K., 2024

€—— Sombrero

Laminillas

Pie

Ilustracion 2-1: Pleorotus ostreatus
Fuente: Wikipedia, 2023
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El Pleurotus ostreatus es un hongo comestible y ampliamente cultivado debido a su sabor y
textura agradable. Pertenece al género Pleurotus, que incluye varias especies de hongos

comestibles conocidos como "setas de ostra".

2.1.1.1 Generalidades del género pleorotus

A nivel global, se ha observado un incremento en la produccion de setas comestibles cultivadas
desde 1978, siendo China el lider indiscutible en la produccion mundial de hongos cultivados. En
2015, Estados Unidos experimenté un aumento del 11.7% en su produccion de setas. América
Latina también juega un papel relevante en esta industria, con México a la cabeza, seguido por
Brasil y Colombia. En lo que respecta a variedades de hongos, el género Pleurotus se destaca
como el segundo mas cultivado a nivel mundial, representando aproximadamente el 19% de la

produccion total.

En la naturaleza, varios factores pueden influir en la multiplicacion y supervivencia de los hongos,
ya sea de manera individual o como resultado de una combinacion de estos. Entre estos factores
se incluyen aspectos quimicos, fisicos y bioldgicos, como la composicion quimica, la actividad
del agua, la relacion entre carbono y nitrogeno, minerales, surfactantes, pH, niveles de humedad,
fuentes de nitrégeno, tamafio de particula, cantidad de in6culo, agentes antimicrobianos y las
interacciones entre diferentes microorganismos. El género Pleurotus se considera complejo
debido a su estructura y su amplia distribucion geo figura. Ademas de su diversidad, estos hongos

son apreciados por su excelente sabor, alto valor nutricional y sus propiedades medicinales.

Las especies de Pleurotus se destacan por su rapido tiempo de crecimiento en comparacion con
otros tipos de hongos. Sus cuerpos fructiferos generalmente no son susceptibles a enfermedades
o plagas, y su cultivo puede llevarse a cabo de manera sencilla y econémica en ambientes
cerrados, lo que resulta en altos rendimientos, una mayor eficiencia en la utilizacién de sustratos,
ausencia de produccion de esporas, y una notable tolerancia a variaciones de temperatura y

humedad.

Las especies de Pleurotus son facilmente reconocibles por su patron de crecimiento. Por ejemplo,
el Pleurotus ostreatus crece en racimos en la madera, con cuerpos fructiferos relativamente
grandes, branquias de color blanquecino, un tallo casi ausente y un patron de esporas que varia

de blanquecino a lila.

En lo que respecta a su metabolismo, se ha demostrado que estos hongos representan una valiosa
fuente renovable de alimentos funcionales, nutracéuticos y productos farmacéuticos con
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propiedades antioxidantes, antimicrobianas y antiinflamatorias. El cambio en los habitos

alimenticios en la sociedad ha sido notable, ya que se prioriza la salud.

El cultivo de Pleurotus spp en la industria alimentaria es de gran importancia econoémica a nivel
mundial, y en los ultimos afios, ha experimentado un crecimiento significativo. El género P.
ostreatus, en particular, se ubica como el tercer hongo mas cultivado para fines alimenticios,
caracterizado por su sabor Unico y propiedades aromaticas, y su capacidad de cultivo en ambientes

cerrados.

2.1.1.2 Propiedades nutricionales.

Se le considera a la seta del pleorotus rica en proteinas, fibras, carbohidratos, vitaminas y

mirenales.

° Proteinas: P. sapidus: 38,5%, P. geesteranus: 30,3%, P. citrinopileatus: 29,4%, P.sajor-
caju: 26%, P. ostreatus: 23%

. Carbohidratos: Las especies con mayor contenido de carbohidratos fueron P. eryngii
(75,4%), P. giganteum (65,9%), similares a los granos de trigo (73%). Por otro lado, la especie

con menor contenido de carbohidratos es P. pulmonarius (9,4%).

. Grasas: Las especies Pleurotus tienen bajo contenido de grasa (2,7%), en particular, P.
tuber- regium (0,9%) y P. nebrodensis (1,6%). Las especies con contenido de grasa relativamente
alto son P. eryngii (3,5%) y P. geesteranus (3,5%) pero estas no superan el limite del 6% indicado

por la FDA para cumplir como alimento bajo en grasa

2.1.1.3 Composicion del hongo

Tabla 2-2: Composicion del hongo

COMPONENTE]| VALOR UNIDAD DE MEDIDA
Proteina 26 % en base seca
Grasa 0,9-1,8 % en base seca
Carbohidratos 57-61 % en base seca
Fibra 11,9 % en base seca
Calcio 0,02 % en base seca
Fosforo 1,40 % en base seca
Hierro 0,02 % en base seca
Valor energético 367 kcal/g
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Fuente: Gaitan et al., 2006
Realizado por: Cordova. K, 2024

2.1.1.4 Propiedades medicinales

Se conoce que ayuda a la regulacion del microbiota intestinal, en una incorporacion de setas a la
dieta, se ha obtenido que se puede conservar la microbiota intestinal. Se ha comprobado a través
de investigaciones en animales que los hongos pertenecientes al género Pleurotus tienen la
capacidad de disminuir la obesidad al influir en la composiciéon de la microbiota intestinal.
Ademas, se ha observado en ratones alimentados con una dieta rica en grasas que esto es efectivo,
se confirmd que reduce el peso corporal, la inflamacion y la resistencia a la insulina, pero para

obtener estos beneficios el consumo de este hongo debe ser regular.

2.1.1.5 Composicion quimica de Pleurotus ostreatus

La composicion quimica de Pleurotus ostreatus indica que los cuerpos fructiferos frescos
contienen aproximadamente un 80-90% de agua, una proporcion comparable a la observada en
otros hongos. A partir de 100 gramos de champifiones, se obtienen 10 gramos de frutos secos, los
cuales se componen de 2,5 gramos de proteinas y alrededor de 5 gramos de polisacaridos,

predominantemente constituidos por almidon, manitol y trehalosa.

El micelio de Pleorotus ostreatus se destaca por su valor nutricional, ya que exhibe niveles
elevados de aminoacidos como arginina, alanina y acido glutamico. En una porciéon de 100
gramos de micelio fresco, la presencia de vitamina C alcanza el 15% de la ingesta diaria
recomendada. Adicionalmente, se encuentra en este micelio una cantidad que oscila entre 0,1 y
0,2 gramos de grasas, compuestas mayoritariamente por acido oleico (40%) y 4cido linolénico
(55%), mientras que los 4cidos grasos saturados son relativamente bajos, representando

aproximadamente el 10% (Barros et al. 2007).

En los cuerpos fructiferos de Pleurotus, se ha encontrado en forma natural una sustancia conocida
como lovastatina que tiene actividad hipocolesterémica, y baja los niveles plasmaticos de

triglicéridos y lipoproteinas de muy baja densidad (Sihuanca, 2011).

La lovastatina, un compuesto esencial presente en Pleurotus ostreatus, es un medicamento
aprobado para tratar la dislipidemia al inhibir la actividad de la HMG-CoA reductasa. Las laminas
de los hongos en su fase madura exhiben la concentracion més alta de lovastatina, y se observa

variabilidad geofigura en regiones como Japon, Taiwan y Corea.
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Adicionalmente, se encuentran cantidades notables de ergotioneina, oscilando entre 944,1 y 1829
ug, asi como de acido y-aminobutirico (GABA), que varia entre 0 y 23,6 pg. Las muestras de
Pleurotus ostreatus recolectadas en diversas ubicaciones geofiguras revelan disparidades en los

niveles de ergotioneina, destacandose una deteccion de 3,78 pg g-1 en cultivos de Etiopia
(Woldegiorgis et al. 2014).

La ergotioneina, una sustancia que se acumula en células y tejidos animales cuando enfrentan
situaciones de estrés oxidativo, se considera un compuesto idéoneo para desempefiar un papel
complementario en el tratamiento de condiciones médicas como accidentes cerebrovasculares,
neurodegeneracion y enfermedades cardiovasculares. Este componente no solo exhibe
propiedades antioxidantes significativas, sino que también se reconoce por su capacidad para
brindar respaldo en contextos clinicos vinculados a la salud del sistema nervioso y las afecciones

cardiacas (Cheah & Halliwell 2012).

2.1.1.6 Actividad inmunomoduladora

Diversas investigaciones sefialan que la ingestion oral de beta-glucanos insolubles puede
potenciar el sistema inmunolégico, y este efecto se relaciona con las interacciones que tienen con
receptores de tipo lectina presentes en las células del sistema inmunologico. Los glucanos
presentes en el hongo Pleurotus ostreatus consisten en su mayoria de cadenas de (1,3)-(1,6)-
glucanos (conocidos como pleuran) y glucanos lineales de (1,3), los cuales pueden estar enlazados

a proteinas, lipidos y otros oligosacaridos.

El cultivo extendido de estos hongos se asocia en gran medida con los beneficios
inmunomoduladores, antioxidantes, antiinflamatorios y analgésicos que ofrecen sus beta-
glucanos. Un estudio realzado en 2016, se menciond que el Pleurotus cornucopiae (hongo ostra,
Tamogitake) se ha utilizado durante mucho tiempo como alimento funcional para mejorar el
sistema inmunoldgico, aunque su eficacia en humanos no ha sido completamente confirmada. El
glucano carboximetilado de P. ostreatus demostrd efectos inmunomoduladores notables,

particularmente al aumentar la actividad fagocitica.

En un estudio donde se explor6 la extraccion de compuestos bioactivos de Pleurotus ostreatus
mediante maceracion dinamica, los investigadores obtuvieron una variedad de sustancias,
incluyendo azucares reductores, polisacaridos, polifenoles, proteinas y beta-glucanos. Se
concluy6 que el método empleado resultd altamente eficaz para la extraccion de estas sustancias

esenciales, lo cual podria facilitar su aplicacion a nivel industrial (Nifio, D et al., 2021).
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2.1.1.7 Actividad antitumoral

En un estudio se evidencio que la extraccion de polisacaridos a partir del hongo resulté en una
reduccion significativa del tamafio de los tumores. Esto se acompafié de una marcada disminucion
tanto del ADN como del ARN en el higado, junto con un aumento sustancial en los niveles de
lipidos y proteinas totales. Se descubrid6 que las moléculas de beta-glucanos altamente
ramificados, obtenidos de los esclerocios del Pleurotus tuberegium y sus derivados sulfatados,
demostraron una fuerte actividad antitumoral tanto en experimentos in vitro como en pruebas in

Vivo.

Asimismo, se encontr6 que los alfa-glucanos de bajo peso molecular, aislados del micelio del
Pleurotus ostreatus cultivado en un medio liquido, lograron inhibir la proliferacion de células
cancerigenas de colon mediante la induccion de la apoptosis.

Por otro lado, se sugiere que factores quimicos como la solubilidad en agua pueden influir en la

mejora de la actividad biologica, la cual puede lograrse mediante la adicion de grupos cargados
(Nifio, D et al., 2021).

2.1.1.8 Actividad antiviral

Se encontrdé que una molécula de beta-glucano sulfatado mostrd una solida actividad antiviral
contra el virus del herpes simple, en contraste con la falta de efectividad del correspondiente
polisacarido nativo. Ademas, se observo que la glicoproteina extraida del cuerpo fructifero del
Pleurotus ostreatus tiene la capacidad de inhibir la transcriptasa inversa del VIH. Aunque el
Pleurotus ostreatus es ampliamente reconocido por sus beneficios, es relevante mencionar que el
Pleurotus sajor caju, una especie del mismo género, produce cuerpos fructiferos cuyo extracto

acuoso se utilizo para probar su capacidad de inhibir el virus del mosaico del tabaco.

Segun el estudio de Verma et al. En 2001, se determin6 que este hongo es prometedor para su
cultivo en entornos controlados debido a su notable adaptabilidad para la extraccion de
compuestos beneficiosos. La actividad antiviral del extracto se demostré al observar una

reduccion en las lesiones después de la aplicacion de Pleurotus sajor caju como agente antiviral

(Nifo, D et al., 2021).
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2.1.1.9 Importancia ambiental

Una de las contribuciones mas significativas de las especies pertenecientes al género Pleurotus se
encuentra en el ambito ambiental. La acumulacion de residuos es un problema medioambiental
de gran envergadura, con rellenos sanitarios desbordados en todo el mundo, lo que afecta

negativamente la calidad del aire y el agua, asi como el entorno natural.

La creciente preocupacion por la acumulacion de residuos plasticos ha impulsado el desarrollo de
plasticos biodegradables que pueden ser descompuestos por microorganismos y reintegrados al
medio ambiente, ganando apoyo publico como alternativa a los plasticos derivados del petroleo.
P. ostreatus tiene la capacidad de descomponer plasticos oxo-biodegradables y utilizarlos como
sustrato para el crecimiento de hongos. La exposicion de estos plasticos a la luz ultravioleta (UV)
o al calor provoca la ruptura de sus cadenas poliméricas, facilitando la degradacién por

microorganismos, lo que resulta beneficioso para su descomposicion en entornos controlados.

Ademas, se ha demostrado que P. ostreatus puede ser eficaz en la degradacion del triclosan, un
compuesto quimico perjudicial, en matrices ambientales. Estos hallazgos sugieren un potencial
para utilizar este hongo en estrategias de bioaumentacion para eliminar el triclosan de aguas
residuales y lodos activados. En lo que respecta a la limpieza de suelos contaminados con
petrdleo, la adaptacion de P. ostreatus ha sido un desafio, pero se han realizado estudios utilizando

sustratos basados en residuos de palmeras para abordar esta problematica.

Otro aspecto destacado desde la perspectiva medioambiental de este género es su capacidad para
descomponer residuos agroindustriales. Pleurotus spp. Tiene un periodo de incubacion
prolongado, requiriendo condiciones especificas de temperatura y entorno durante el proceso de
cultivo. El uso de residuos agroindustriales y agricolas como sustratos ha demostrado ser
ventajoso en términos de produccion a pequeia escala, lo que conlleva beneficios
socioeconomicos para la industria agricola.

Efecto reductor del colesterol del hongo Pleurotus ostreatus en ratas hipercolesterolémicas

hereditarias

La disminucion de colesterol en el suero se debid a una reduccion de concentraciones de colesterol
en lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL) y lipoproteinas de baja densidad (LDL). En
resumen, nuestros resultados indican que el consumo de Pleurotus ostreatus en la dieta tuvo un
efecto beneficioso al prevenir el aumento de los niveles de colesterol en el suero sanguineo en
ratas con una sensibilidad hereditaria al colesterol. Esta reduccion se atribuye a la disminucion de
las concentraciones de VLDL y LDL (Bobek, 1991).
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Hongo ostra reduce la produccion y secrecion de lipoproteinas de muy baja densidad en ratas

hipercolesterolémicas.

En ratas hipercolesterolémicas, se observd que el consumo de hongo ostra (Pleurotus ostreatus)
redujo la produccion y secrecion de lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL). En un
experimento con ratas macho de la especie Wistar, que inicialmente tenian un peso corporal de
aproximadamente 70 g, se les suministr6é una dieta semisintética con un 0.3% de colesterol. Al
agregar un 5% de polvo de hongo ostra a la dieta durante 8 semanas, se observé una reduccion
del 36% en los niveles de colesterol en el suero sanguineo y una disminucion del 51% y 32% en

la acumulacion de colesterol y triglicéridos en el higado, respectivamente.

La reduccion en los niveles de colesterol en el suero se debid principalmente a la disminucion del
contenido de colesterol en las lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL) y lipoproteinas de baja
densidad (LDL) en un 53% y 47%, respectivamente. Ademas, se observd una disminucién en la
biosintesis de los lipidos estructurales de las VLDL, como fosfolipidos, colesterol y triglicéridos,

en el higado, asi como en la incorporacion de lipidos recién sintetizados en las VLDL secretadas.

Estos resultados indican que la adicion de hongo ostra a la dieta tiene efectos beneficiosos al
reducir los niveles de colesterol sérico y la acumulacion de lipidos en el higado en ratas
hipercolesterolémicas. Este efecto se atribuye a la disminucion en la produccion y secrecion de

VLDL, asi como a la reduccion en la biosintesis y incorporacion de lipidos en las VLDL (Bobek,
1995).

El hongo Pleurotus ostreatus reduce la secrecion y acelera la tasa de rotacion fraccional de las
lipoproteinas de muy baja densidad en la rata. En el estudio realizado en ratas macho, se observé
que al alimentarlas con una dieta que contenia un 1.5% de colesterol y un 5% de hongos secos
(Pleurotus ostreatus), se produjo una reduccion significativa en la acumulacion de colesterol en
el suero sanguineo (en un 45%) y en el higado (en un 15%) al final de la semana 12 del

experimento.

Esta disminucion de colesterol en el suero se debe a la reduccion de la concentracion de colesterol
en las lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL) y de baja densidad (LDL). Ademas, se observéd
que el consumo de Pleurotus ostreatus redujo la entrada total de VLDL en la circulacion en un
19% y acelerd la tasa de rotacion fraccionaria de las VLDL 11 en un 49%. Estos efectos
contribuyeron a la disminucién en los niveles de colesterol en suero, siendo la reduccion superior

al 90%.
17



(Nifio, D et al., 2021).

2.2 Aspectos bioéticos y legales

La disciplina de la ciencia de animales de laboratorio emerge con el propdsito de brindar
orientacion y formacion a la comunidad cientifica en todos los aspectos relacionados con la
experimentacion animal. Su marco ético sostiene que los animales no deben ser sometidos a

sufrimiento fisico o psicoldgico, y se rige por rigurosas normas bioéticas.

La legislacion de cada pais debe regular adecuadamente el cuidado y uso de los animales en
experimentacion, asegurando que se respeten las cinco libertades y los principios de las 3R. Para
garantizar la idoneidad de la regulacion, es esencial considerar no solo las normativas nacionales,
sino también las directrices de organismos y asociaciones internacionales especializadas en la
ciencia de animales de laboratorio, como el International Council of Laboratory Animal Science
(ICLAS), el Institute of Laboratory Animal Resources (ILAR), la Universities Federation of
Animal Welfare (UFAW), la American Association for Laboratory Animal Science (AALAS), el
Interagency Research Animal Committee (IRAC), las Animal Welfare Regulations (AWRs), la
Federacion de Sociedades Sudamericanas de Ciencias en Animales de Laboratorio (FESSACAL)

y la Federation of European Laboratory Animal Science Associations (FELASA).

La ética en el uso de animales en experimentacion se sustenta en la premisa de que no hay
alternativas viables y que su empleo esta directamente vinculado a la obtencion de un bien
superior. Cada institucion que lleve a cabo estas practicas debe establecer un Comité Institucional
de Cuidado y Uso de Animales de Laboratorio (CICUAL), cuyas normativas deben ajustarse a la

legislacion nacional o, en su ausencia, a estandares internacionales.

Este comité, encargado de evaluar y aprobar proyectos de investigacion que involucren
experimentacion animal, también supervisa el uso apropiado de las instalaciones, verifica la salud
de los animales y vela por que su manipulacion sea ética y respetuosa. Ademas, se asegura de que
el personal involucrado cuente con la certificacion que acredite su formacion y experiencia en el

trabajo con animales de laboratorio.
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Aunque los criterios para la conformacion de un CICUAL pueden variar, se recomienda que
incluya al menos a un investigador con experiencia en la experimentacion animal, un veterinario
y un miembro de la sociedad, preferiblemente de una asociacion protectora de animales.

RATAS (Rattus norvegicus)

2.3 Clasificacion taxonomica

Tabla 2-3: Clasificacion taxonomica de la especie animal

Clase Mammalia
Orden Rodentia
Suborden Myomorpha
Superfamilia Muroidea
Familia Muridae
Subfamilia Murinae

Género Rattus

Especie norvegicus
Nombre Binomial Rattus norvegicus

Fuente: Halverson. M, 2005
Realizado por: Cordova. K, 2024

En la segunda mitad del siglo XIX, el Instituto Wistar de Filadelfia fue pionero en el desarrollo
de las primeras cepas de ratas utilizadas en investigaciones biomédicas, marcando asi un hito en
la historia de la investigacion animal. Muchas de las cepas consanguineas que son ampliamente
empleadas en la actualidad tienen sus raices en estas cepas albinas, conocidas como las cepas

Wistar.

La rata, tras el raton, se ha convertido en uno de los vertebrados mas comunmente utilizados en
la investigacién biomédica. Su linaje, que se remonta a las cepas desarrolladas en el Instituto
Wistar, ha sido fundamental en diversas areas, incluyendo medicina, nutricion, toxicologia, y
estudios relacionados con el sistema nervioso y la conducta animal. Esta preferencia por las ratas
en la investigacion refleja su papel esencial como modelo animal en una amplia variedad de

disciplinas cientificas (Zufiga et al., 2001).

2.4 Dieta de ratas de laboratorio

De acuerdo a la Norma Oficial Mexicana NOM-062, la composicion bromatoldgica requerida
para alimento de ratas de laboratorio es: proteina cruda 12-24%, grasa cruda 4-11%, fibra cruda

3-6%, cenizas 6-8% (Espinoza, 2019).

19



2.5 Infraestructura para la experimentacion con animales

El lugar destinado al manejo y cuidado de animales de experimentacion, conocido como bioterio,
animalario o estabulario, se define como una instalacion dedicada a la crianza, mantenimiento,

cuidado y uso de animales de laboratorio.

El bioterio no solo debe satisfacer las necesidades de los animales, sino también las del personal
que trabaja en él. Su estructura abarca diversas areas agrupadas en dos zonas: la zona sucia, que
incluye el area administrativa, vestuario, almacenaje, eliminacion de desechos e incineracion; y
la zona limpia, que comprende la recepcion de animales, cuarentena, salas de alojamiento y

crianza, laboratorios, quir6fanos y areas de limpieza y esterilizacion.

Para prevenir posibles contaminaciones, es esencial que las zonas estén completamente separadas
por barreras fisicas, estableciendo un flujo de trabajo desde la zona limpia hacia la sucia. Ademas,
todas las areas deben cumplir con estrictas condiciones de higiene, limpieza y desinfeccion, con
sefalizacion adecuada. Los protocolos de trabajo en el bioterio deben estar estandarizados,
regidos por normas éticas y legales, y supervisados por el Comité Institucional de Cuidado y Uso

de Animales de Laboratorio (CICUAL).

Tanto el bioterio como su personal deben asegurar un 6ptimo estado de salud fisica y mental de
los animales, libre de privaciones como hambre, sed, malnutricion, miedo, ansiedad, angustia,
incomodidad fisica, frio, calor, dolor, lesiones, enfermedades y permitir la expresion de su
comportamiento natural. Controlar una serie de parametros en el microambiente y macroambiente
es esencial para garantizar estas cinco libertades. En cuanto al microambiente, se consideran
aspectos como las dimensiones de las jaulas, carga animal por jaula, dieta balanceada y

enriquecida, acceso al agua limpia y a elementos para el enriquecimiento ambiental.

En el macroambiente, se destaca la importancia de mantener la higiene y desinfeccion de las salas,
controlar constantes ambientales como temperatura, humedad, ventilacion, iluminacion,
concentraciones de amoniaco y ruido. Se siguen las recomendaciones de la FELASA y el
Convenio Europeo para la Proteccion de animales vertebrados usados para la experimentacion y

otros fines cientificos.
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2.6 El uso de modelos animales y un correcto disefio experimental reducen el nimero

de animales en un experimento

A pesar de los desafios financieros y la complejidad asociada con el desarrollo de modelos
animales, su utilizacion proporciona valiosas oportunidades para investigar la fisiopatologia de
enfermedades, ya sean inducidas o espontaneas, asi como el comportamiento animal. Dada la
posible variabilidad en las respuestas fisiologicas, es esencial contar con un profundo
conocimiento de la fisiologia y anatomia comparada del modelo seleccionado, y se recomienda

verificar la validez del modelo para el estudio.

El raton destaca como el animal de laboratorio mejor caracterizado genéticamente, siendo su
pequefio tamaiio, facil manejo, corto periodo gestacional, camadas grandes y rapida madurez

sexual factores que lo convierten en una especie Optima para la creacion de modelos.

El desarrollo y aplicacion de nuevos modelos animales para estudios de biologia estructural y
funcional contintian expandiéndose. Estos modelos buscan comprender mecanismos biologicos
(exploratorios), identificar funciones bioldgicas anormales (mecanisticos) o evaluar y cuantificar
los efectos de tratamientos especificos (predictivos). Pueden clasificarse como homoélogos si
replican procesos idénticos a los humanos, isomorficos si son semejantes, y parciales si se utilizan

para estudiar aspectos especificos de un proceso patologico o tratamiento.

Los modelos animales se dividen en categorias como inducidos (experimentales), generados por
modificacion genética (transgénicos), espontaneos (genéticos), negativos y huérfanos. Aunque
los primeros tres son més comunes, pocos modelos inducidos reproducen fielmente la etiologia y
fisiopatologia de una enfermedad. Estos pueden lograrse mediante manipulacion genética,
intervenciones quirurgicas, administracion de dietas modificadas o sustancias bioldgicamente

activas, y alteraciones en factores sociales o del entorno animal.

Un disefio experimental (DE) adecuado no solo respeta el principio de las 3Rs, reduciendo el
numero de animales, sino que también garantiza la refinacion de procedimientos y la obtencion
de resultados confiables. La eleccion de la especie, sexo, edad y cepa, asi como la estandarizacion
de procedimientos, indculos, dosis, vias de inoculacion y frecuencia, son aspectos cruciales del
DE. Otros elementos importantes incluyen la definicion del punto final experimental, la
consideracion de la analgesia y la humanizacion del punto final experimental. Determinar el
tamafio de la muestra, basdndose en métodos estadisticos y sin exceder el minimo necesario para

resultados confiables, es fundamental.
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Las pruebas piloto desempefian un papel esencial en el DE, contribuyendo a la definicion y
desarrollo de la investigacion. La revision constante de los resultados durante la experimentacion
es vital para validar o ajustar los procedimientos establecidos. Para evitar sesgos o errores
sistematicos, los animales deben recibir un trato igual antes y durante el experimento, y el estudio

debe llevarse a cabo de manera aleatoria y a ciegas, incluyendo los controles correspondientes.

2.7 Dislipidemias

La dislipidemia se caracteriza por la presencia de niveles elevados de colesterol o grasas en la
sangre, lo que aumenta el riesgo de obstruccidon arterial (aterosclerosis) y puede dar lugar a
complicaciones como infartos, derrames cerebrales y otros problemas en el sistema circulatorio,
especialmente en individuos que fuman. En adultos, suele estar asociada con la obesidad, una
alimentacion poco saludable y la falta de actividad fisica. A menudo, la dislipidemia no presenta
sintomas evidentes. La adopcion de una dieta equilibrada, la practica regular de ejercicio y el uso

de medicamentos reductores de lipidos son enfoques ttiles para prevenir posibles complicaciones
(Gonzales, A. 2010).

2.8 .Qué son lipidos?

Los lipidos en el organismo provienen de la sintesis interna y la dieta, siendo los triglicéridos la
principal forma de grasa ingerida. Constituyen mas del 90% de las grasas en la dieta,
acompanados por colesterol, esteroles, fosfolipidos y vitaminas liposolubles. Los triglicéridos
consisten en glicerol y 4cidos grasos saturados y no saturados, siendo esenciales los acidos grasos

insaturados como el linoleico, linolénico y araquiddnico, que deben obtenerse de la dieta.

Los lipidos desempefian funciones cruciales como componentes de membranas, precursores de
hormonas y acidos biliares, facilitan la digestion y sirven como fuente de energia. El higado es el
principal sitio de sintesis de colesterol y acidos grasos, que luego se distribuyen en el cuerpo. Los
triglicéridos son apolares, mientras que el colesterol, los 4cidos grasos y los fosfolipidos poseen
extremos cargados para interactuar con el agua. El colesterol, al perder su parte polar, requiere

lipoproteinas como medio de transporte en el plasma debido a su insolubilidad en agua.
En resumen, los lipidos son moléculas fundamentales con roles diversos, desde estructurales hasta

hormonales y energéticos, y su transporte se facilita mediante lipoproteinas debido a su naturaleza

apolar (Gonzales, A. 2010).
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2.9 Lipoproteinas

Una lipoproteina es como una bolita con una parte central que no le gusta el agua y esta rodeada
por una capa que si le gusta. En el centro de la bolita, hay colesterol y triglicéridos, que no son
amigos del agua. En la parte exterior, hay fosfolipidos, colesterol y proteinas que si se llevan bien

con el agua. Esas proteinas y la capa hidrofilica ayudan a transportar el colesterol y los

triglicéridos en la sangre, ya que no se mezclan bien con el agua.
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Ilustracion: 2-2: Estructura de las lipoproteinas

Fuente: Gonzales, A. 2010.

Las lipoproteinas son como bolitas con colesterol y triglicéridos en el centro (que no les gusta el
agua) y una capa externa de fosfolipidos, colesterol y proteinas (que si les gusta el agua). Asi, se
transportan eficientemente en la sangre, donde el agua es dominante. Se han descubierto

diferentes clases de lipoproteinas mediante la observacion de como flotan después de someterlas

a ultracentrifugacion en gradientes de densidad.
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Migracion Densidad Lipoproteina
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Hustracion 2-3: Clasificacion de las lipoproteinas

Fuente: Gonzales, A. 2010.

Las lipoproteinas se clasifican seglin su densidad: HDL (lipoproteinas de alta densidad), LDL
(lipoproteinas de baja densidad) y VLDL (lipoproteinas de muy baja densidad). Estas

designaciones reflejan sus caracteristicas fisicoquimicas.

Las lipoproteinas han sido designadas seglin su patron electroforético, determinado por su
velocidad de migracion en un gel de agarosa. Este método compara sus bandas con las de
proteinas séricas para clasificarlas. Las lipoproteinas principales en el plasma se identifican de

esta manera.
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Hustracién 2-4: Composicion de las lipoproteinas

Fuente: Gonzales, A. 2010.
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Quilomicrones son las lipoproteinas mas grandes, ricas en triglicéridos y de baja densidad. Su
presencia en la sangre se nota como una capa cremosa en la parte superior después de un tiempo
de reposo. Contienen apolipoproteina B48, apolipoproteina Al, apolipoproteina CII y
apolipoproteina E. Se generan en las células intestinales después de las comidas y solo estan
presentes en la circulacion cuando se transportan lipidos de la dieta. En la electroforesis de

agarosa, los quilomicrones no migran y se encuentran en el punto de aplicacion.

Las VLDL (lipoproteinas de muy baja densidad) son producidas en el higado y transportan
principalmente triglicéridos endoégenos. Son mas pequefias que los quilomicrones, contienen
menos triglicéridos, pero mas colesterol y proteinas. Las apolipoproteinas presentes son la apo

B100, apo CIl y apo E. En la electroforesis, migran en la banda pre-p.

Las LDL (lipoproteinas de baja densidad) son la forma resultante del metabolismo de las VLDL
y son la lipoproteina mas rica en colesterol. Migran en la banda p en la electroforesis y contienen
menos triglicéridos, pero mas colesterol y proteinas en comparacion con las VLDL. La principal

apolipoproteina presente es la apo B100.

Las HDL (lipoproteinas de alta densidad) son sintetizadas en el higado e intestino, siendo las mas
pequetias y densas. Abundan en proteinas y fosfolipidos. Migran en la banda a en la electroforesis

y las principales apolipoproteinas que contienen son la apo Al y apo All (Gonzales, A. 2010).

2.10 Alteraciones

Las alteraciones en el metabolismo lipidico son comunes en la practica clinica, siendo algunas
primarias y otras secundarias a otras condiciones. Aunque se ha avanzado en la identificacion de
factores y mecanismos moleculares que causan dislipemias, la mayoria de los pacientes no
presenta una alteracion genética especifica que explique sus niveles lipidicos. Factores como los
habitos de vida, dieta y ejercicio, junto con diversas enfermedades, pueden influir en estas

alteraciones.

Las dislipemias se pueden clasificar de manera simple en hipercolesterolemias (aumento de
colesterol), hipertrigliceridemias (aumento de triglicéridos) o dislipemias mixtas (aumento de
ambos). Por lo general, las alteraciones en las lipoproteinas se reflejan en cambios en la
concentracion de lipidos, excepto en casos especificos de hiperlipoproteinemia donde coexisten

aumentos de LDL y disminuciones de HDL.
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La clasificacion fenotipica de las dislipemias propuesta por Fredrickson en 1980, basada en la
apariencia de la muestra a 4°C y lamedicion de colesterol y triglicéridos, se utiliza solo de manera
orientativa en la actualidad, ya que no considera la causa subyacente de la dislipemia y ha sido

superada por enfoques mas especificos.

Tabla 14-2. Clasificacion de Fredrickson modificada de las dislipemias

Tipo Lipoproteina aumentada Colesterol Triglicéridos Aspecto

| Quilomicrones N 4+ Capa superior cremosa

lla LDL +44 N Claro

Ilb LDL ++ - Claro
VLDL Turbio

1} IDL ++4 4+ Turbio

v VLDL N/+ - Turbio o lechoso

Vv Quilomicrones ++ +++ Capa superior cremosa e inferior
VLDL turbio

IDL: lipoproteinas de densidad intermedia (del inglés, intermediate-density lipoprotein); LDL: lipoproteinas de baja densidad (del inglés, low-density lipoprotein);
VLDL: lipoproteinas de muy baja densidad (del inglés, very low-density lipoprotein)

Iustracion 2-5: Clasificacion de Fredrickson modificada de las dislipidemias

Fuente: Gonzales, A. 2010.

Las dislipemias secundarias pueden ser causadas por diversas enfermedades, medicamentos o
malos habitos alimenticios, como el consumo excesivo de calorias, grasas saturadas y colesterol.
Enfermedades como la diabetes, insuficiencia renal o gota pueden asociarse con alteraciones en
el metabolismo de las lipoproteinas, resultando en hipercolesterolemia, hipertrigliceridemia o
ambas. Las dislipemias suelen revertirse una vez que se aborda la enfermedad subyacente. Sin
embargo, es importante considerar que una condicion hiperlipemiante y una dislipemia primaria
pueden coincidir. Por lo tanto, si la dislipemia persiste después de corregir la situacion patologica
o suspender el medicamento, es necesario realizar mas estudios para descartar una alteracion

lipidica primaria que pueda haberse manifestado durante la enfermedad.

Tabla 14-3. Algunas causas secundarias de dislipemias

Hipercolesterolemia Hipertrigliceridemia

Habitos

Alcohol +

Obesidad + +

Dieta rica en grasas saturadas y colesterol + +
Enfermedades

Hipotiroidismo + +

Diabetes mellitus n

Insuficiencia renal + -

Enfermedad hepética - +

Anorexia nerviosa B

Medicamentos

Andrégenos - +
Bloqueadores £ -
Inhibidores de proteasas -
Corticoides -
Diuréticos tiazidicos + -

+

Anticonceptivos orales

Hustracion 2-6: Causas secundarias de las dislipidemias

Fuente: Gonzales, A. 2010.
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2.11 Medicamentos usados para la hipercolesterolemia

Estatinas es el tratamiento de eleccion y el mas ampliamente experimentado en la actualidad es
el empleo de estatinas. Esta categoria farmacolodgica es la mas utilizada y cuenta con diversos
compuestos, siendo la simvastatina y la atorvastatina los dos mas representativos. Su mecanismo
de accion se centra en la reduccion de los niveles de colesterol en el higado, lo que favorece la

captacion de mas colesterol desde la sangre y, como resultado, disminuye los niveles circulantes.

En dosis elevadas, las estatinas tienen la capacidad de reducir significativamente las cifras de
colesterol LDL (lipoproteinas de baja densidad, conocido como "colesterol malo") hasta en un
50%. En 1971, se descubrié la Mevastatina, una molécula presente en el hongo Penicillium
citrinum, que, debido a sus efectos secundarios, nunca fue lanzada comercialmente. Algunas
estatinas tienen origen natural y se encuentran en ciertos alimentos, como la seta ostra (Pleurotus

Ostreatus), que crece en arboles como el chopo, la haya o el sauce, y la levadura de arroz rojo.

La sintesis del colesterol predomina durante la noche, lo que hace que estatinas de corta duracion,
como la simvastatina, sean mas efectivas si se toman durante la cena. Ademas de reducir el
colesterol, las estatinas parecen tener otras propiedades beneficiosas para la aterosclerosis, como
la mejora de la funcidon endotelial, la modulacion de la respuesta inflamatoria, el aumento de la

estabilidad de la placa de ateroma y la prevencion de la formacion de trombos.

Dosis Equivalentes

Atorvastatina Fluvastatina Lovastatina Pravastatina Rosuvastatina Simvastatina

10-20% - 20 mg 10 mg 10 mg - 5mg
20-30% = 40 mg 20 mg 20 mg = 10 mg
30-40% 10 mg 80 mg 40 mg 40 mg 5mg 20mg
40-45% 20mg = 80 mg 80 mg 5-10 mg 40 mg
46-50% 40 mg = = = 10-20 mg 80 mg*
50-55% 80 mg - - - 20 mg -
56-60% - - - - 40 mg =

* 80-mg no serecomienda por aumento del riesgo de rabdomiolisis

Iustracion 2-7: Dosis equivalentes
Fuente: Cardiacos, 2017.

El metabolismo lipoproteico: desempefia un papel crucial en el cuerpo, y el higado ocupa una
posicion central en la regulacion de los niveles de colesterol. En este contexto, se llevan a cabo

los siguientes procesos:
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Absorcion de remanentes de quilomicrones: Después de la digestion de los lipidos de la dieta, los

quilomicrones liberan remanentes que el higado capta para extraer el colesterol asociado.

Captacion de LDL mediante receptores especificos (rLDL): Las lipoproteinas de baja densidad
(LDL) son fuentes importantes de colesterol en la sangre, y el higado utiliza receptores especificos

para captar estas particulas y, por ende, el colesterol que transportan.

Captacion de colesterol de HDL y remanentes de VLDL: Ademas de las LDL, el higado puede
captar colesterol de las lipoproteinas de alta densidad (HDL) y de los remanentes de las
lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL) mediante receptores especificos en la superficie

celular.

Sintesis de colesterol a partir de acetil-CoA: El higado también lleva a cabo la sintesis de nuevo
colesterol a partir de acetil-CoA. Este proceso esta regulado por la enzima limitante conocida
como 3-hidroximetil-glutaril coenzima A (HMG-CoA) reductasa, y la via metabolica resultante
se ve inhibida por las estatinas, medicamentos disefiados para reducir los niveles de colesterol

bloqueando la actividad de la HMG-CoA reductasa.

Tabla 4-2: Mecanismo de accion de las Estatinas

GRUPO , .
FARMACOLOGICO FARMACOS MECANISMO DE ACCION
Atorvastatina Las estatinas reducen la produccion natural de colesterol
Lovastatina al inhibir de manera competitiva la enzima HMG-CoA
Pravastatina reductasa, que desempefia un papel crucial en la
Estatinas Fluvastatina biosintesis del colesterol. Estas sustancias se insertan en
Simvastatina parte del receptor, obstruyendo la union del sustrato al
Pitavastatina sitio activo de la actividad enzimatica.
Rosuvastatina

Realizado por: Cordova. K, 2024

Mecanismo de accidn estatinas: Las estatinas son farmacos que reducen la sintesis interna de
colesterol al inhibir la enzima HMG-CoA reductasa, crucial en la produccion de colesterol.
Actian al ocupar parte del receptor, bloqueando la union del sustrato y provocando la deplecion
de colesterol. Esta deplecion activa una proteasa que libera proteinas de union al elemento

regulador de esteroles (SREBP) desde el reticulo endoplasmico.
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Los SREBP se traslocan al nicleo, aumentando la expresion de genes de receptores de LDL, lo
que resulta en una mayor endocitosis mediada por receptor de LDL y una reduccion en los niveles
de LDL en la sangre. La inhibicion de HMG-CoA reductasa también disminuye los isoprenoides,

intermediarios en la sintesis de colesterol.

Ademas, las estatinas modifican las subfracciones de LDL, generando un perfil menos
aterogénico al reducir el porcentaje de particulas pequefias y densas. Algunas estatinas, como la
atorvastatina, también disminuyen la produccion de lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL)
al afectar la secrecion hepatica de apo-B, lo cual esta relacionado con una disminucién de la

actividad de la HMG-CoA reductasa después del tratamiento.

Acetil-CoA
| 24 (: (V\/LDL
HMG-CoA
® e Wil
- A\ \pductasa) 1)
L T
Mevalonato \ " /
| N\

Isopentilpirofosfato m
| ™

|SOPRENOIDES. Incremento de la expresion
de receptores LDL

Geranilpirofosfato

| > s
Escualeno /
|
Colesterol
| Coleaterol
Proteasa 6
7 8
®. %)
-
\

Tlustracion 2-8: Mecanismo de accion Estatina

Fuente: Gonzales, A. 2010.
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CAPITULO 111

3. MARCO METODOLOGICO

3.1 Descripcion de los procesos

Seleccidn del material
vegetal
(Pleorottus ostreatus)
segun Normativainen
2719

tamizaje fitoquimico,
Humedad y cenizas,
microbiologia

identificacion del
medicamentoa usar en
control positivo
(Lovastatina)

determinacion de grupos

de trabajo (grupo blanco,

control +, dosis alta, media
y baja)

seleccidn de sujetos para
experimentacion

(Rattus novergicus
machos)

periodo de adaptacion de
sujetos de
experimentacion

(4 semanas)

induccién de patologia a
sujetos de

experimentacion mediante

dieta

(4 semanas)

calcular el porcentaje de
comidaqueselevaa
administrar a los sujetos
de experimentacion en
dosis: alta, media y baja

preparacion del
medicamento (lovastatina)
gue se va a usar en el
grupo control positivo

administracién del
material vegetal y
medicamento diluido a la
par en sujetos de
experimentacion.

control y seguimiento
riguroso, llevar un registro

extracion de sangre por
medio de corte cola en
semana 2y 4 y pesado de
rata

interpretacion de
resultados obtenidos

observar resultados,
discutir y conclusiones.

Hustracioén 3-1: Descripcion del proceso

Realizado por: Cordova K., 2024
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3.2 Rata (Rattus novergicus)

3.2.1 Proceso de extraccion de sangre en rata (Rattus novergicus)

Materiales para extraccion de sangre en ratas

° Bisturi

° Torundas

° Cepo

° Alcohol

° Centrifuga

° Espectrofotometro
° Tubos ependorf

° Rotulador

Se coloca al animal sobre una superficie estable, sin anestesiar y utilizando un método o
dispositivo de inmovilizacién adecuado para la especie, se procede a calentar la cola mediante

una lampara o agua caliente durante 5-10 minutos. (CBE, 2012)

3.2.2. Normas y enfoque

3.2.2.1 Normas

Normativa INEN:

La normativa INEN 2719 establece criterios rigurosos para el cultivo de hongos, particularmente
en lo que respecta a la calidad del producto final. En el contexto de impurezas minerales, se
especifica que estas no deben exceder el 0,5% en peso. Asimismo, se establece un limite estricto
del 8% en peso para purezas orgénicas, que incluyen residuos de abonos, en hongos cultivados
en su totalidad. En el caso especifico de hongos presentados en lonjas, la normativa limita aun
mas el contenido de impurezas, estableciendo un tope del 1% en peso. Esta disposicion responde

a la necesidad de garantizar la pureza y la calidad del producto en su presentacion en lonjas.

Adicionalmente, se prohibe de manera categorica que el contenido de hongos afectados por larvas
supere el 1% en peso. Esta restriccion tiene como objetivo salvaguardar la integridad y la
salubridad de los hongos, mitigando cualquier presencia indeseable de dafios causados por larvas.
En resumen, la normativa INEN 2719 establece estandares exigentes para la produccion de

hongos cultivados, abordando con detalle los limites permisibles de impurezas minerales, purezas
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organicas, contenido de hongos en lonjas y la presencia de dafos por larvas, con el fin de asegurar

la calidad y la inocuidad del producto final (NTE INEN2719, 2013).

Norma oficial mexicana NOM-062

De acuerdo a la Norma Oficial Mexicana NOM-062, la composicion nutricional requerida para
alimento de ratas de laboratorio es: proteina cruda 12-24%, grasa cruda 4-11%, fibra cruda 3-6%,
cenizas 6-8%, como se presenta en la Tabla 1-3. Ademas de esto, la misma tabla describe la
composicion nutricional del hongo Pleorotus ostreatus haciendo una comparacion. Dicha
comparacion denota que, en valor nutricional del hogo Pleorotus ostreatus supera lo establecido

en la norma en cuanto a la ingesta diaria requerida para ratones de laboratorio

Norma zoosanitaria

El presente reglamento tiene como objetivo establecer los lineamientos para la conformacion,
aprobacion y seguimiento de Comités de Etica destinados a la investigacion con animales en el
Ecuador, asi como para la implementacion y gestion de bioterios. Este proceso se enfoca en la
recoleccion de aportes técnicos que contribuyan a la elaboracion de procedimientos y requisitos
estipulados por la Agencia responsable del registro de Comités de Etica para la investigacion con
animales. Asimismo, se definiran los parametros técnicos necesarios para el establecimiento y
operacion de bioterios. El recorrido de recopilacion de aportes técnicos se llevara a cabo durante
un periodo de 20 dias. Este proceso esta dirigido a las entidades de educacion superior, centros
de investigacion y asociaciones de médicos veterinarios, quienes poseen la capacidad de fortalecer
este reglamento desde una perspectiva técnica. La contribucion de estos actores es esencial para
asegurar que el documento final cuente con un soélido respaldo técnico, garantizando asi el
cumplimiento de altos estandares éticos y cientificos en la investigacion con animales. Este
esfuerzo no solo promoveré la calidad de la investigacion, sino que también asegurara el bienestar
de los animales involucrados, contribuyendo a un enfoque ético y responsable en la investigacion

cientifica (Agencia regulacion y control Fito y zoosanitario, 2021)

3.2.2.2 Enfoque

El presente trabajo de investigacion posee un enfoque mixto, es cualitativo y cuantitativo,
cualitativo porque tengo que observar las cualidades que posee el Pleorotus ostreatus en el
organismo del roedor, y cuantitativo por qué debo realizar ciertas mediciones al administrar la
parte vegetal en dichos roedores, y observar como descienden los valores de colesterol en la
sangre. Esto combina la capacidad de generalizar el método cuantitativo con la profundidad del
cualitativo, proporciona una vision mas completa y robusta del objeto de estudio ya que cuando
combinamos estos dos métodos no solo podemos identificar patrones generales si no que podemos
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entender los matices y el contexto que explican esos patrones, esto amplia una perspectiva integral

del fenomeno estudiado.

3.2.3. Alcance

Este trabajo experimental tiene un alcance explicativo y correlacional, orientado a analizar
diversas variables en relacion con el objeto de estudio. Se empleara un método prospectivo,
ajustando el proceso conforme avance la investigacion. El enfoque experimental se centrara en la
manipulacion y control de variables, mientras que el propdsito explicativo buscara comprender
los fendmenos estudiados en profundidad. Adicionalmente, el enfoque es explicativo debido a
que, a medida que avance la investigacion, se tratard de responder a un tema innovador y se

generaran multiples preguntas a lo largo del proceso investigativo.

3.2.4 Diseiio

Este estudio es de disefio experimental, ya que existen manipulacion y control de variables
independientes, afectando estas variables al fenomeno o proceso estudiado. Este disefio se

caracteriza por la realizacion de experimentos controlados, donde se aplican tratamientos o

condiciones especificas a grupos o muestras, y se observan los efectos resultantes.

3.2.5 Variables dependientes e independientes

Tabla 3-1: Variables del estudio

INSTRUMENTO

VARIABLES CONCEPTO INDICADORES .
DE MEDICION

- Equipos de

analisis: Se
Se ha demostrado el efecto )
o U - El hongo Pleurotus [requiere de
dislipidemiante del Pleurotus ) )
ostreatus Reduce la secrecion y [instrumentos de
ostreatus en ratas . .
) ] acelera la tasa de rotacion laboratorio
hipercolesterolémicas ) ) o
fraccional de lipoproteinas de [especializados para

1. Variable hereditarias, por lo que se planea ) ] ) )
. . o ) ] muy baja densidad en larata  |medir el contenido
Dependiente: actividad administrar diferentes cantidades
L . - El hongo de ostras [de colesterol en la
Dislipidemiante de esta seta, en las ratas para
dietéticas (Pleurotus ostreatus) [muestra de sangre.

observar sus resultados de )
. acelera el recambio del Estos equipos
sangre en el laboratorio, y
, colesterol plasmatico en ratas  [pueden ser
compararlo con un farmaco )
. hipercolesterolemias analizadores
existente en el mercado. )
automatizados o

sistemas manuales,
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dependiendo del
laboratorio y el

método utilizado.

2. Variable
Independiente: porciones Tamafio y peso del hongo Balanza

enteras del hongo

Realizado por: Cordova. K, 2024

Para determinar la pruebas estadisticas se establecieron alternativas en los cuales se va a verificar
el grado de significacion al momento de comparar los resultados obtenidos, para ellos se
establecieron los siguientes parametros

Hipotesis: el Pleorotus ostreatus tiene propiedades dislipidemiantes

Hipotesis nula

Hipotesis alternativa

3.2.6 Tipo

El estudio es Longitudinal y de campo por que el objetivo es analizar los cambios al analizar las
variables a lo largo de tiempo establecido y de campo, ya que constituye un procesos sistematico
basado en una recoleccidn directa de la informacion. El trabajo experimental se encarga de medir
las propiedades dislipidemiante presentes en el hongo Pleorotus ostreatus con el medicamento
comercial Lovastatina, para lo que en la administracion del P. ostreatus para poder observar en
cual de las dosis es la mas efectiva se administr6 en 3 dosis, que son dosis maxima, dosis media

y dosis minima, por lo que es de tipo longitudinal ya que posee varias mediciones.
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3.2.7 Métodos técnicas e instrumentos de investigacion.

3.2.8 Extraccion de sangre en ratones

Materiales
. Bisturi
. Ependorf
o Torunda
. Cepo
. Guantes de nitrilo
( 2 ( 2 ( . )
No se deben realizar més de
Lavar la cola de cualquier Se pueden obtener muestras tres  amputaciones  del
resto de heces u orina y seriadas  durante  cortos mismo animal. En ratas,
aplicar etanol al 70% periodos de tiempo retirando pueden provocarse
dejandolo evaporar. la postilla de la herida. problemas locomotores vy
granulomas.
- J \§ J . J
e N s o N
superficie plana y limpia y Por dltimo, tenemos que
. centrifugar la muestra (tubo
cortar  perpendicularmente ependorf) y luego poner el
con una hoja estéril de Devolver el animal a su P plagmaegnerl)
bisturi, aproximadamente 1- jaula. espectrofotometro para la
2 mm desde el extremo de la S e
cola. Cambiar la hoja entre determinacion de quimica
i ") \ ) \___sanguinea (colesterol) )
Aplicar hemostasia
Aplicar una suave presion mediante  presion  suave,
proximalmente al corte y torunda estéril o similar
recoger la sangre mediante durante 30-45 segundos. Si
capilares 0 tubos persiste la hemorragia puede
apropiados. aplicarse un apdsito con

hemostatico .

Hustracioén 3-2: Proceso de extraccion de sangre en ratones

Realizado por: Cordova. K, 2024

3.2.9 Dieta de la rata

3.2.9.1 Dieta para induccion de la patologia:

El consumo de la rattus novergicus es de 15 gramos por dia de balanceado para cuy, para poder
inducir la hipercolesterolemia se pesaron 7,5 gramos de tortilla de yema de huevo con 7,5 gramos

de balanceado de cuy, esto en un tiempo de 4 semanas. (Cando Adriana, 2014).
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3.2.10 Pesado y extraccion de sangre para medicion de colesterol en sangre

A partir de las 4 semanas de induccion de la hipercolesterolemia con yema de tortilla de huevo,
se procedié a pesar a la rata y observar cambios en relacion al peso y colesterol en la sangre.
(Cando Adriana, 2014). Para la extraccion de sangre se usé el método de corte de cola y se procedid

por mediante de goteo a ponerla en un tubo ependorf

33 Hongo

3.3.1 Seleccion y limpieza del hongo

El hongo se adquirido en la empresa Inti wasi, el cual ya presenta estrictas normas de limpieza y
almacenamiento , Se seleccionaron los hongos que se encuentran en mejores condiciones fisicas
de acuerdo a pruebas organolépticas, basado a lo que presenta la normativa NTE INEN 2719,
libre de impurezas minerales, impurezas organicas y dafiados por larvas. A mas de esto se
selecciond los hongos de 1 a 2 semanas de maduracidn, ya que en bibliografia nos relata que es

cuando mas se concentra el metabolito (Lovastatina)

3.3.2 Fraccionamiento y pesado del material para administracion directa

3.3.2.1 Dieta de la Rattus novergicus una vez inducida la patologia

En el grupo de dosis maxima se le administro el 100% (15 gramos balanceado) de material vegetal
en el grupo de dosis media 7,5 gramos balanceado para cuy 7,5 materia vegetal en el grupo de
dosis minima 75% (11,5 gramos) balanceado para cuy y 25% (3,75 gramos) material vegetal. Se
debe tener en cuenta que no se le debe cambiar la dieta drasticamente al Roedor, ya que se podria
generar un desorden o una reaccion a esta, por lo que se recomienda hacerla de a poco, para evitar

presentar rechazos.

3.3.3 Contenido nutricional de Pleorotus ostreatus

Tabla 3-1: Composicion nutricional ingesta de ratones segin NOM-062 y la composicion del

hongo
Norma oficial mexicana NOM-062 Composicion nutricionales del hongo
Proteina cruda: 12-24% Proteina bruta 26-34%
Grasa cruda: 4-11% Lipidos totales 1.56 %
Fibra cruda: 3-6% Fibra cruda: 7,5 %
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Cenizas: 6-8 % Cenizas: 5%
Normativa INEN 2719
Humedad: hasta 12%

Microbiologico: ----

Realizado por: Coérdova. K, 2024

3.3.4 Raciones administradas a cada grupo de estudio

Tabla 3-2: Raciones administradas por grupo

Dosis maxima: 100% de hongo por via oral
Dosis media: 50% comida normal, 50% de hongo por via oral
Dosis minima: 75% comida normal, y 25% de hongo por via oral

Realizado por: Cordova. K, 2024

° La cantidad de alimento administrado para el primer grupo (dosis méaxima) fue, 45 gramos
del hongo previamente lavado.

° Para el segundo grupo, 22 gramos de comida tradicional (balanceado) y 22 gramos de
hongo previamente lavado

° Para el tercer grupo de dosis minina, la cantidad de balanceado fue 35 gramos y 10 gramos
de hongo.

° Para calcular el 75% de 45, se multiplica 45 por 0.75 (que es la representacion decimal
de 75%).

° 0.75x45=33.75

° Por lo tanto, el 75% de 45 es 33.75, se opt6d por redondear el valor a 35 gramos de

balanceado y 10 gramos de hongo

De acuerdo a la Norma Oficial Mexicana NOM-062, la composicioén nutricional requerida para
alimento de ratas de laboratorio es: proteina cruda 12-24%, grasa cruda 4-11%, fibra cruda 3-6%,
cenizas 6-8%, como se presenta en la Tabla 1-3. Ademas de esto, la misma tabla describe la
composicion nutricional del hongo Pleorotus ostreatus haciendo una comparacién. Dicha
comparacion denota que, en valor nutricional del hogo Pleorotus ostreatus supera lo establecido

en la norma en cuanto a la ingesta diaria requerida para ratones de laboratorio

34 Dosis alta

La dosis méaxima en farmacologia nos dice que es la cantidad més alta de un medicamento que se
puede administrar a un paciente sin provocar efecto secundario graves, se debe decir que para

establecer esta dosis se debe conocer cada medicamento. (Repetto jiménez, 2009)
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3.5 Dosis media

En farmacologia la dosis media es la cantidad de un medicamento que se administra para lograr
un efecto terapéutico deseado en la mitad de los pacientes, también se conoce como dosis eficaz

media, y se determina mediante estudios clinicos (Repetto jiménez, 2009)

3.6 Dosis baja

La dosis baja en farmacologia representa la cantidad minima de un medicamento necesaria para
generar un efecto terapéutico en los pacientes. Se trata del nivel mas bajo que se considera seguro
y eficaz para tratar una condicion médica especifica. Esta dosis se prescribe con el proposito de
reducir al minimo los efectos secundarios y riesgos asociados con la administracion de
medicamentos, particularmente en pacientes con sensibilidad o susceptibilidad a reacciones
adversas. La cantidad necesaria puede variar dependiendo del medicamento, su forma de
administracion y las caracteristicas individuales de cada paciente. Es esencial determinar

adecuadamente esta dosis para asegurar un tratamiento efectivo y seguro.

(Repetto jiménez, 2009)

3.7 Grupos de estudio

3.7.1 Grupo Blanco

Este grupo experimental no ha sido expuesto a ninglin tratamiento farmacologico ni ha sido
inducido a ninguna enfermedad. Se utiliza como referencia para comparar con grupos de animales
que si han sido sometidos a tratamientos farmacoldgicos o han sido inducidos a enfermedades.

3.7.2  Grupo control positivo

Es el grupo de animales de experimentacion que a mas de tener una patologia inducida recibe un

tratamiento con un medicamento usado comercialmente.

3.8 Preparacion del medicamento (Lovastatina) para ratas.

Se conoce de ante mano que el medicamento presente en el hongo (Pleorotus ostreatus) es la
estatina, Lovastatina, para lo cual se necesitd conocer la dosis usada en una persona promedio, se

obtuvo entonces que en persona de 75 kg la dosis es de 20 mg de Lovastatina, una por dia.
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Sabiendo esto, necesitamos el mismo medicamento, pero para una rata, la rata promedio tiene un

peso de 0,3kg. Para lo cual se hace el siguiente calculo.
Si 20 mg se usa en una persona de 75kg cuanto sera para una rata de un peso de 0,3kg, partimos
de una regla de 3, en donde.
0,3 kg x 20mg=+75kg =
Entonces este seria la cantidad de Lovastatina que se necesitaria por rata. (Desiré huerga, 2023)

3.8.1 Disolver el medicamento (Lovastatina)

3.8.2 Materiales para disolver el medicamento (Desiré huerga, 2023)

° 2 vasos de precipitacion de 100 ml
° 1 balén de aforo de 50 ml

° 1 pipeta de 10 ml

° 1 pera de succion

° 1 agitador magnético

° 1 magneto

° Propilenglicol

° Agua destilada

° 1 frasco ambar

Soluciones (Desiré huerga, 2023):

o Propilenglicol 15%
. Medicamento a disolver (Lovastatina 20 mg)
o Agua destilada

3.8.3 Materiales para administracion del medicamento (Lovastatina) a la rata

° 3 jeringas de 1 ml
° Medicamento propiamente disuelto
° 3 cénulas de administracion oral
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Conocemos que la Lovastatina es liposoluble, y necesitamos disolverla en propilenglicol al 15%.
Para poder obtener propilenglicol al 15% primero procedemos a tomar 15 ml de propilenglicol al
100% y aforarlo en una probeta de 100 ml. (Desiré, 2023)

3.9 Metodologia el control de calidad de la materia vegetal.

Para el control de calidad de la materia vegetal se hicieron pruebas de humedad cenizas y tamizaje

fitoquimico, a continuacion, presente como se realizo el procedimiento de cenizas.

3.9.1. Metodologia para la prueba de cenizas.

3.9.1.1 Materiales para prueba de cenizas

. 2 Capsulas o crisoles de porcelana
. 1 soporte con anillo

o 1 mufla

o 1 balanza analitica

o 1 mechero bunsen

. Muestra de hongo

. 1 pinza larga

A continuacion, se presenta los pasos para la determinacidon de cenizas (Hill McGraw, 2013):
o Dejar a peso constante una capsula o ya sea un crisol, para esto se debe dejar 15 min en

la mufla con una temperatura de 550-600 grados centigrados.

. Enfriar el crisol por 15-20 minutos en un desecador, cerrar totalmente el desecador
o Pesar crisol y anotar crisol.

o Poner 1-2 gramos de crisol y anotar el peso.

o Pre incinerar la muestra con una llama.

o Incinerar la muestra en la mufla a 550-600 grados centigrados.

o Ya no deberian estar negras, si lo estan repetir cada 30 min.

3.10 Metodologia para pruebas de humedad y ceniza

3.10.1 Materiales y equipo

J papel o charolas de aluminio
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) 1 espatula

) 1 termometro
° 2 crisoles
. 1 balanza analitica

3.10.2 Metodologia

A continuacion, se presenta los pasos para la determinacion de humedad (Hill McGraw, 2013):
Pesar los crisoles y anotar el peso
Pesar la muestra de la planta

Poner las muestras en el horno a 130 grados centigrados por 1 hora

1
2
3
4. Sacar la muestra del horno y poner en el desecador por 10 minutos
5 Repetir el paso 5 hasta que el peso sea constante

6

Calcular con la formula donde. P1 es peso inicial Pf es peso final

P; - P; X 100 = % de humedad

P;
3.11 Tamizaje fitoquimico
3.11.1 Materiales y equipos
. Extracto etéreo de la planta.
o Tubos de ensayo.
. Pipetas.
o Agitador o vortex.
o reactivos especificos para cada grupo fitoquimico.
o bafio de agua.
J mechero bunsen.
o microscopio (opcional para observaciones detalladas).
o guantes y gafas de proteccion.

3.11.2 Metodologia tamizaje extracto etero:

A continuacion, se presenta la metodologia de tamizaje etéreo (Cabrera, 2009):

Preparacion de la Muestra:
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. Disolver una pequefia cantidad del extracto etéreo en un solvente adecuado, generalmente

etanol o metanol, para obtener una solucion homogénea.

Prueba Wagner:

o Tomar 2 ml del extracto en un tubo de ensayo.

o Anadir unas gotas del reactivo de Wagner.

. Observar la formacion de un precipitado de color marrdn rojizo, lo cual indica la presencia

de alcaloides.

Prueba Mayer:

o Tomar 2 ml del extracto en un tubo de ensayo.

o Anadir unas gotas del reactivo de Mayer.

o Observar la formacion de un precipitado blanco o turbio, lo cual indica la presencia de
alcaloides.

Prueba de Liebermann-Burchard:

o Tomar 1 ml del extracto en un tubo de ensayo.

. Anadir 1 ml de acido acético anhidro.

. Anadir lentamente 1 ml de acido sulfarico concentrado por las paredes del tubo de ensayo.
. Observar la formacion de un anillo de color azul, verde o violeta, lo cual indica la

presencia de esteroides o terpenoides.

Prueba Baljet:

o Tomar 1 ml del extracto en un tubo de ensayo.

o Anadir 1 ml del reactivo de Baljet.

o Observar la formacién de un color naranja a rojo, lo cual indica la presencia de glucdsidos.
3.12 Dieta

3.12.1 Dosis de alimentos para rata
Partimos que de acuerdo a la Norma Oficial Mexicana NOM-062, la composicion bromatologica

requerida para alimento de ratas de laboratorio es: proteina cruda 12-24%, grasa cruda 4-11%,

fibra cruda 3-6%, cenizas 6-8% (Espinoza, 2019).
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La ingesta diaria de alimentos en ratones es de aproximadamente 15 gramos por cada 100 g de
peso corporal. La ingesta de liquidos se sita en cerca de 15 mL por 100 gramos de peso corporal

por dia (Humane Endpoints, 2017).
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CAPITULO IV

4. Analisis E Interpretacion De Resultados

4.1 Representaciones estindares del objeto de experimentacion

Tabla 4-1: Indicadores de referencia del objeto de estudio

. Rattus
Especie norvegicus
Bioterlo  FCO-UNA PUC Goids UC (Machos) (Hembras)  ,qp 17)
(28) (27)
Hembras
Parametros Sexo Machos 1 9 Machos 3 Hembras $ Machos § Hembras %
Unidad Resultados
GPT uiL 44,7337 14 15,43:4,74 59,472 49" 136.42:64.3°" 22007807 20,2042 827"
GOT uiL 103,17+24 12 104,37£16,36 126,28:4,95° 20351+106"  18,80+7,847 22502 92
ALP uiL 340,38+71 76 215 45:28 28 257 6511 4™ 367.93+120°  110,00=18 23" 108,12+33 18"
Creatiina  mgldL 0,67:0,10 0,64£0,06 0,50£0,01° 052:027° 036017  0,09:0,08
Urea mg/dL 44,3315 83 53,00£5,56 37,7621,00° - 43762540 45,905 54"
A Grico mgidl 1.17:0,36 1,29:0 45 1,060,17 ~ - -
Glucosa  mo/dL 108,46:11,48 106,007,25 173,509 66" 12156389 102004555  110,00:6,13
Colesterol T.  mufdL £3,43£16,50 55,48:8,77 64,0022 42 4520145 74,40:8,89 73,5024 45
Triglicéridos _ mg/dL 81,12:24,32 63,19:14,77 78,887 63 42, 88:1527°  62.00:8,69  5060+18,52
HDL mg/dL 8,53+1,25 11,1418,77 30,152121°"  1580:2,48°° 14,402 50"
Proteinas T.  gidL 5.74+0,71 5 4810 67 6,09+0,09° - 6156061  B32+0.25"
‘Albimina gl 2,84+0,37 29810 40 3,5920,04° - 2150337 187018
Fésfora  mgidl 15,98:4,40 10,68£2,64 - - 6194179 4,040,657
Hiero sérico  pg/dL 241,48450,03 330,43:38,26 - 419,82473 507 420 03471,23°
Magnesio  mgidl 2.77:0,44 2,45:0,34 2,49:0,05 ~ 3224017 2,980,087
Calcio mg/dL 14,82:1,97 11,03:41,90 10,4420,22" - 13,28:0,917  12,520,89"

Fuente: Arria Baez. W, 2023

En relacion a la Tabla 1-4 podemos observar los valores de referencia del colesterol, como base
para poder partir la parte experimental. Esto nos ayuda a asentar una base en nuestra investigacion,
pues tendremos un punto de partida o referencia.

4.2 Valores y resultados obtenidos.

4.2.1 Humedad y cenizas

Tabla 4-2: Humedad y cenizas de P. ostreatus

PARAMETRO NORMA INEN 2719 RESULTADOS OBTENIDOS
HUMEDAD Hasta 12% 10%
5%
CENIZAS Hasta 6%

Fuente: Normativa INEN 2719
Realizado por: Cordova. K, 2024
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4.2.2. Tamizaje fitoquimico de muestra seca de P. ostreatus

.Qi‘,‘,,

LW "y 1

y Eagpu

Mustracion 4-1: Tamizaje fitoquimico en extracto etéreo

Fuente: Coérdova. K, 2024
Realizado por: Cordova. K, 2024

En la Figura 1-4 podemos observar de izquierda a derecha las pruebas en estracto etereo, wagner,

mayer, libermann, baljet, respectivamente. En el estracto etereo dio como resultado:

Tabla 4-3: Pruebas realizadas en el extracto etereo

Wagner Positivo

Mayer Negativo
Libermann Rosado
Baljet positivo

Realizado por: Cordova. K, 2024

El resultado obtenido revela un Wagner positivo, indicando la presencia de alcaloides, aunque su
tipo especifico atn esta por determinarse. Por otro lado, la prueba de Mayer arroj6 un resultado
negativo, sefialando la ausencia de alcaloides cuaternarios. Es importante destacar que el Wagner
positivo proporciona una indicacion general de la presencia de alcaloides, pero su identificacion

precisa requiere una posterior determinacion.
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En cuanto a la prueba de Libermann, se observo una coloracion rosada-azul, denotando una
velocidad de reaccion excepcionalmente rapida. Esta reaccion intensa sugiere la presencia de
sustancias reactivas en la muestra. La prueba de Libermann-Burchard, utilizada para identificar
triterpenos en un extracto, ha proporcionado asi indicios de la presencia de estos compuestos en

el material analizado.

En resumen, mientras que el Wagner indica la presencia de alcaloides en general, la prueba de
Mayer descarta especificamente los alcaloides cuaternarios. La respuesta intensa en la prueba de
Libermann sugiere la posible existencia de triterpenos en el extracto analizado. Este conjunto de
resultados, aunque preliminar, brinda valiosa informaciéon sobre la composicion quimica del

material en estudio, sefialando la necesidad de analisis adicionales.

El contenido de humedad obtenido en la practica (10%) esta por debajo del limite maximo
permitido por la norma (12%). Esto es favorable ya que un menor contenido de humedad puede
contribuir a una mejor conservacion del hongo, reduciendo el riesgo de desarrollo de
microorganismos y prolongando la vida util del producto. Ademas, un contenido de humedad mas

bajo puede mejorar la calidad organoléptica del hongo, haciéndolo mas facil de manipular.

El contenido de cenizas obtenido en la practica (5%) también estd por debajo del limite maximo
permitido por la norma (6%). Esto indica que el hongo Pleurotus ostreatus evaluado contiene una
cantidad adecuada de minerales y otros compuestos inorganicos, sin exceder el nivel
recomendado. Un contenido adecuado de cenizas puede reflejar una buena calidad del hongo y

un proceso de cultivo y recoleccion adecuado.

4.2.3  Hipercolesterolemia inducido en Rattus novergicus

En la tabla 3-4 podemos observar los diferentes grupos de trabajo como lo es el grupo blanco,
control positivo, Dosis maxima, Dosis media, Dosis minima, con valores de colesterol LDL
elevados, dando como resultado una patologia (hipercolesterolemia) por lo que se procede a partir

con la parte experimental, con Lovastatina y P. ostreatus.

Tabla 4-4: Hipercolesterolemia inducida en Rattus novergicus

Grupos de | Numero de rata | Peso de la rata Peso rata Niveles de eles de LDL
trabajo despues de colesterol
induccion mg/dL
Grupo Rata 1 235 240 66,2 16,4
blanco Rata 2 185 185 65,0 14,6
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Rata 3 277 275 70,4 18,5
Rata 1 225 220 180,1 42,7
Control
. Rata 2 185 190 198,8 51,7
positivo
Rata 3 240 240 205,2 44,8
) Rata 1 250 255 225,0 48,25
Dosis
. Rata 2 235 250 218,5 51,7
maxima
Rata 3 260 275 188,7 53,8
) Rata 1 220 220 138,3 46,9
Dosis
) Rata 2 260 270 1184 53,8
media
Rata 3 220 225 1254 58,6
Rata 1 245 250 191,2 57,6
Dosis
. Rata 2 250 250 131,3 62,4
minima
Rata 3 250 240 172,7 49,9

Realizado por: Cordova. K, 2024

En el andlisis de la Tabla 1-4 en relacion Tabla 3-4, se evidencia un notable incremento en los
niveles de colesterol con respecto a sus valores referenciales. Esta observacion sugiere que el
periodo de induccién de hipercolesterolemia ha sido exitoso, ya que los niveles registrados
exceden considerablemente los limites establecidos como normales. Este fenomeno proporciona
una base solida para la implementacion del tratamiento farmacologico basado en Pleurotus

ostreatus, con el propdsito de evaluar y medir su efecto dislipidemiante.

La hipercolesterolemia inducida se manifiesta como un desequilibrio lipidico significativo,
marcado por un aumento sustancial en los niveles de colesterol. Este estado, propicio para la
investigacion, establece un escenario idoneo para evaluar la eficacia del tratamiento propuesto.
La dislipidemia resultante puede ser un reflejo de las condiciones fisioldgicas simuladas,

permitiendo asi una evaluacion mas precisa del impacto terapéutico de Pleurotus ostreatus.

El disefio experimental cuidadosamente concebido para la induccion de hipercolesterolemia ha
generado un ambiente adecuado para la investigacion de los efectos farmacoldgicos del Pleurotus
ostreatus. La eleccion de Pleurotus ostreatus como agente terapéutico se fundamenta en su
reconocido potencial bioactivo ya que es productor de lovastatina, un compuesto eficiente en el
tratamiento de enfermedades cardiovasculares, que tiene la capacidad de reducir los niveles de

colesterol total.
En consecuencia, este estudio no solo pretende evaluar el efecto dislipidemiante de Pleurotus

ostreatus, sino también profundizar en los mecanismos moleculares subyacentes que contribuyen

a dicha regulacion. La implementacion del tratamiento farmacoldgico ofrecera una perspectiva
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detallada sobre la capacidad de Pleurotus ostreatus para modular los perfiles lipidicos en un

contexto de hipercolesterolemia.

Es imperativo realizar un analisis exhaustivo de los parametros lipidicos especificos, incluyendo
no solo el colesterol total, sino también las fracciones de lipoproteinas, triglicéridos y otros
marcadores relacionados. Este enfoque integral permitira discernir los efectos particulares de
Pleurotus ostreatus en cada componente del perfil lipidico, proporcionando asi una comprension

mas completa de su accion terapéutica.

En resumen, los resultados de la induccidn exitosa de hipercolesterolemia establecen una base
solida para la siguiente fase de investigacion centrada en evaluar el impacto dislipidemiante de
Pleurotus ostreatus. Este enfoque no solo contribuird al conocimiento sobre las propiedades
terapéuticas de este hongo, sino que también proporcionara una perspectiva mas amplia sobre los

mecanismos moleculares involucrados en la modulacion lipidica inducida por Pleurotus ostreatus

El control positivo muestra un aumento significativo en ambos parametros, indicando que fueron
sometidos a un factor que eleva el colesterol. Los grupos de dosis muestran un aumento en los
niveles de colesterol total y LDL en comparacidon con el grupo blanco, con el grupo de dosis
maxima mostrando los niveles mas altos de colesterol total, pero no necesariamente los mas altos
de LDL. Los resultados sugieren que la administracion de dosis, especialmente a niveles altos,
afecta significativamente los niveles de colesterol total y LDL en las ratas, aunque la relacion

exacta puede variar.

4.2.4 Niveles de colesterol en la semana 2, administracion de Lovastatina y P.

ostreatus en sus tres dosis
Tras dos semanas del tratamiento en el grupo control con Lovastatina y en los grupos de Dosis
maxima, dosis media y dosis minima, dando como resultado un notable decenso de los valores

de colesterl y LDL, como se observa en la tabla 4-4

Tabla 4-5: Niveles de colesterol en la semana 2, tras la ingesta del hongo + lovastatina

Grupos de Numero de Peso de la rata en Niveles de colesterol Niveles de LDL
trabajo rata gramos mg/dL
Grupo blanco Rata 1 240 64,5 14,5
Rata 2 185 62,5 12,5
Rata 3 275 71,5 14,6
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Control positivo Rata 1 220 165,6 35,5

(Lovastatina) Rata 2 190 190,0 39,5
Rata 3 240 167,4 36,48

Dosis maxima Rata 1 255 1454 48,56
P. ostreatus Rata 2 250 140,3 48,5
Rata 3 275 1222 50,8

Dosis media Rata 1 220 1222 45,5
P. ostreatus Rata 2 270 110,3 55,6
Rata 3 225 130,8 56,6

Dosis minima Rata 1 250 145.,4 56,5
P. ostreatus Rata 2 250 120,5 60,5
Rata 3 240 165,5 46,5

Realizado por: Cordova. K, 2024

Para el control positivo los niveles de colesterol total y LDL son significativamente mas altos en
comparacion con el grupo blanco, lo cual es consistente con la ingesta de una sustancia que eleva
el colesterol. Sin embargo, Lovastatina es una estatina que generalmente se usa para reducir el
colesterol, por lo que estos resultados podrian sugerir una anomalia o la necesidad de verificar la

dosificacion y el contexto del experimento.

Tabla 4-5: Colesterol y LDL de la patologia inicial con tratamiento del hongo y lovastatina

Rango de hipercolesterolemia inducida en Rattus | Niveles de colesterol en la semana

colesterol: 63,43 novergicus 2, tras la ingesta del hongo +
+- 16 dia0 lovastatina
Niveles de colesterol | Niveles LDL Niveles de Niveles

colesterol LDL
Control positivo Rata 1 180,1 42,7 165,6 35,5
(Lovastatina) Rata 2 198,8 51,7 190,0 39,5
Rata 3 205,2 44,8 167,4 36,48
Dosis maxima Rata 1 225,0 48,25 1454 48,56
P. ostreatus Rata 2 218,55 51,7 140,3 48,50
Rata 3 188,7 53,8 1222 50,80
Dosis media Rata 1 138,3 46,9 122,2 45,50
P. ostreatus Rata 2 118,4 53,8 110,3 55,6
Rata 3 1254 58,6 130,80 56,60
Dosis minima Rata 1 191,2 57,6 1454 56,50
P. ostreatus Rata 2 131,3 62,4 120,50 60,50
Rata 3 172,7 49,9 165,50 46,50

Realizado por: Cordova. K, 2024
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Se puede observar que tanto la lovastatina como las diferentes dosis de P. ostreatus parecen ser
efectivas en reducir los niveles de colesterol y LDL en las ratas con la patologia inducida, las

dosis altas muestran una mayor eficacia, similar a la de la lovastatina.

Para dosis maxima los niveles de colesterol total son inferiores al control positivo, pero los niveles
de LDL son considerablemente mas altos. Esto sugiere que, aunque la dosis maxima de Pleurotus
ostreatus puede reducir el colesterol total, no es efectiva para disminuir el LDL, o incluso puede

aumentarlo.

Para dosis media los niveles de colesterol total y LDL son intermedios, pero el LDL es mas alto
que en el grupo de dosis maxima. Esto podria indicar que hay una respuesta no lineal al aumento

de la dosis de Pleurotus ostreatus en términos de LDL.

Para dosis minima, este grupo muestra niveles de colesterol total y LDL elevados en comparacion
con el grupo blanco y control positivo. Esto podria sugerir que la dosis minima no es efectiva en

reducir el colesterol total ni el LDL.

Segun estudios de (Lépez, 2003) en cuanto al uso de Lovastatina en ratas de laboratorio, teniendo
en cuenta la relacion tiempo/efecto se demostrd que a las 7 horas de iniciado el tratamiento se
notd un notable deceso de los niveles de colesterol en el sujeto de experimentacion, dando como
resumen que, la Lovastatina ayuda a reducir considerablemente los niveles de colesterol en sangre
asi como triglicéridos, esto parece estar relacionado con el aumento de ciertos genes en el higado

que ayudan a quemar grasa y con la reduccion de la descomposicion de grasa del tejido adiposo.

4.2.5 Niveles de colesterol en la ultima semana de administracion del medicamento

y el P. ostreatus en sus 3 diferentes dosis.

Tabla 4-6: Niveles de colesterol semana 4 tras ingesta hongo + lovastatina (trat. completo)

Grupos de Numero de Peso de la rata en Niveles de colesterol Niveles de

trabajo rata gramos mg/dL LDL
Rata 1 234 65,5 15,7
Grupo blanco Rata 2 188 61,5 13,6
Rata 3 278 70,5 18,9
Rata 1 225 78,4 13,6

Control
Rata 2 200 77,5 18,9

positivo
Rata 3 265 80,5 17,5
Rata 1 265 100,3 15,9

Dosis maxima
Rata 2 270 90,8 19,1
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Dosis media

Dosis minima

Rata 3
Rata 1
Rata 2
Rata 3
Rata 1
Rata 2
Rata 3

280
235
280
245
250
265
255

80,4 17,3
113,2 19,4
125,8 15,4
123,8 17,6
1244 20,4
117,5 23,3
125,5 30,6

Realizado por: Cordova. K, 2024

Tras acabar el tratamiento de la lovastatina sugerida (4 semanas) en los sujetos de

experimentacion (Rattus novergicus), podemos apreciar que en los diferentes grupos existe una

notable disminicion de los valores de colesterol asi como niveles de LDL. Es evidente que los

valores del grupo blanco y grupo control positivo son muy parecidos entre si, mientras que en

dosis alta, dosis media y dosis minina aun es un poco mas alta, pero la diferencia no es muy

marcada, esto sugiere que el tratamiento con el P. ostreatus puede estar a la par con la del

medicamento usado.

Tabla 4-7: Niveles de colesterol y LDL de patologia inicial con tratamiento del hongo y

lovastatina, semana 4 (tratamiento completo)

Rango de
colesterol normal:

hipercolesterolemia inducida en
Rattus novergicus

Niveles de colesterol en la semana 4,
tras la ingesta del hongo + lovastatina

63,43 +- 16 dia0 (tratamiento completo)
Niveles de Niveles LDL Niveles de Niveles LDL
colesterol colesterol

Control positivo Rata 1 180,1 42,7 78,4 13,6
(Lovastatina) Rata 2 198,8 51,7 71,5 18,9
Rata 3 205,2 44,8 80,5 17,5

Dosis maxima Rata 1 225,0 48,25 100,3 15,9
P. ostreatus Rata 2 218,5 51,7 90,8 19,1
Rata 3 188,7 53,8 80,4 17,3

Dosis media Rata 1 138,3 46,9 113,2 19,4
P. ostreatus Rata 2 118,4 53,8 125,8 15,4
Rata 3 125,4 58,6 123,8 17,6

Dosis minima Rata 1 191,2 57,6 1244 20,4
P. ostreatus Rata 2 131,3 62,4 117,5 23,3
Rata 3 172,7 49,9 1255 30,6

Realizado por: Cordova. K, 2024

En el control positivo, es evidente el desecenso de los niveles de colesterol y LDL, sugiere que

en un punto de este experimento, los niveles fueron descendiendo hasta la normalidad.
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Dosis maxima, hubo un notable descenso en los niveles estudiados, asemejandose muy
estrechamente a los valores de control positivo, sugieren que existe una pequena diferencia en sus

resultados.

Por otro lado en la dosis media, aunque existe un notable descenso en los niveles de colesterol y
LDL estudiados, tiene una pequefa diferencia entre los grupos de control positivo y dosis

maxima.

Dosis minima, aunque parecia no tener un buen efecto en el animal estudiado, se aprecia un
notable descenso de los niveles de colesterol y LDL, en comparacion a los otros grupos aunque

demoro un poco mas de tiempo en cumplir su meta.

4.3 Tamizaje fitoquimico del P. ostreatus (extracto etereo)

Norma NTE INEN 2719:

La normativa INEN 2719 establece criterios rigurosos para el cultivo de hongos, particularmente
en lo que respecta a la calidad del producto final. En el contexto de impurezas minerales, se
especifica que estas no deben exceder el 0,5% en peso. Asimismo, se establece un limite estricto
del 8% en peso para purezas orgénicas, que incluyen residuos de abonos, en hongos cultivados
en su totalidad. En el caso especifico de hongos presentados en lonjas, la normativa limita atin
mas el contenido de impurezas, estableciendo un tope del 1% en peso. Esta disposicion responde

a la necesidad de garantizar la pureza y la calidad del producto en su presentacion en lonjas.

Adicionalmente, se prohibe de manera categorica que el contenido de hongos afectados por larvas
supere el 1% en peso. Esta restriccion tiene como objetivo salvaguardar la integridad y la
salubridad de los hongos, mitigando cualquier presencia indeseable de dafios causados por larvas.
En resumen, la normativa INEN 2719 establece estandares exigentes para la produccion de
hongos cultivados, abordando con detalle los limites permisibles de impurezas minerales, purezas
organicas, contenido de hongos en lonjas y la presencia de dafos por larvas, con el fin de asegurar
la calidad y la inocuidad del producto final. No aplica residuos organicos, ya que no cuenta con

la presencia de ningtn tipo de abono. (NTE INEN 2719, 2013)

4.4 Analisis comparativo, entre P. ostreatus con el medicamento comercial lovastatina.

Se realizo varios analisis en donde se compararon las variables de colesterol y LDL con respecto
a su efecto e iniciacion del procedimiento experimental en 4 semanas de tratamiento.

J Primero se realiza la comparacion blanco con Lovastatina.
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o Comparacion del blanco con los diferentes grupos de administracion del hongo.

En el cual al comparar el grupo blanco con el grupo de control positivo que es al que se le va a
administrar la Lovastatina, podemos observar que los valores tienen una notable diferencia entre
sus valores iniciales, posteriormente se realizd una comparacion entre blanco con los valores de
los grupos de Dosis maxima, dosis media, y dosis minima, que van a ser administrados con P.
ostreatus, se obtuvo que los valores de partida son notablemente diferentes. Por lo que se concluye
que los grupos de experimentacion grupo control, dosis maxima, dosis media y dosis minima,

tienen como resultado la patologia deseada que es la hipercolesterolemia.

Se realizo la administracion tanto del medicamento comercial (Lovastatina) asi como del hongo
(Pleorotus ostreatus) a las ratas (Rattus novergicus) con hipercolesterolemia inducida
previamente, para la administracion del P. ostreatus, se realizd en tres diferentes grupos, en los

cuales se los clasifico por el porcentaje de hongo administrado.

Tabla 4-8: Relacion dosis-porcentaje de alimento proporcionado

Grupos de administracion Porcentaje de alimento proporcionado
Dosis maxima 100% de hongo P. ostreatus

Dosis media 50% Comida tradicional 50% P. ostreatus
Dosis minima 75% comida tradicional 25% P. ostreatus

Realizado por: Cordova. K, 2024

De acuerdo a Espinoza LA NORMA OFICIAL MEXICANA NOM-062 la composicién de
alimento para una rata de laboratorio su proteina cruda debe ser de 12-24%, grasa cruda 4-11%,

fibra cruda 3-6%, cenizas 6-8% (Espinoza, 2019).

Por lo que los valores del P. ostreatus se asemejan a estos propuestos, y se optd por cambiar su
dieta basdndose en dichos valores que son, carbohidratos 57.6%, lipidos totales 1,56%, proteina

bruta 26-34%, fibra cruda 7,5% entre otros (Yu-Ling et al., 2008).

La Lovastatina, el acido (GABA) y la ergotioneina se analizaron en hongos. Entre los cuerpos
fructiferos, Pleurotus ostreatus (Japén) y Agaricus bisporus contenian la mayor cantidad de

Lovastatina (606.5 y 565.4 mg/kg, respectivamente) (Shin-Yu et al. 2012).

El contenido de Lovastatina es variable en el hongo. Las concentraciones reportadas en cuerpo
fructifero de P. ostreatus de diferentes regiones son 28 mg/kg (Alarcén, 2003), 55 mg/kg
(Shami & Hamed, 2007) y 606.5 mg/kg (Shin et al., 2012).

53



La concentracion de Lovastatina presente en la dosis diaria de alimento administrada a las ratas
se revela como notablemente baja, sugiriendo que esta via de administracion podria no ser
suficiente para alcanzar los niveles terapéuticos deseados. La necesidad de una dosis mas elevada

y de un tratamiento prolongado se convierte en una consideracion crucial.

La Lovastatina es una de las estatinas mas antiguas, eficaz para el tratamientos de la
hipercolesterolemia, como inhibidor de la HMG-CoA reductasa. Se encontré que el medio
favorable era el arroz Dox. Un estudio determino las condiciones dptimas para la produccion de
Lovastatina, los resultados mostraron que la condicion 6ptima para la incubacion fue de 10 dias

con velocidad de aireacion de 180 rpm a 28 °C (Shami A & Hamed E, 2007).

Existe un gran interés en la produccion de Pleurotus spp. por su alto valor nutricional, ya que
contiene una gran cantidad de carbohidratos, su contenido de fibra dietética es también alto,
principalmente de quitina. La quitina es muy efectiva para evitar la obesidad ocasionada por la
absorcion de grasas. Contiene una moderada cantidad de proteina de alta calidad y aminoacidos

esenciales, vitaminas y minerales (Sihuanca, 2011).

(Shami & Hamed, 2007), reportan en su trabajo que la produccion depende de diferentes factores como

pueden ser la temperatura, el pH, periodo y medio de incubacion.

4.5 Controles microbiolégicos

En este estudio no fue necesario realizar controles microbioldgicos ya que el hongo Pleurotus
ostreatus bajo la normativa INEN establece que. Se entiende por impurezas minerales las
sustancias que, después de extraidas las cenizas, quedan como residuos insolubles en acido
clorhidrico. Y el rango de este es 0,05 m/m por lo que al hacer el control de cenizas se obtuvo un
valor parecido al establecido no fue necesario hacer un examen microbioldgico, a mas que fue
adquirido en una tienda reconocida de hongos organicos gourmet (inti wasi), el cual mantiene
estrictos estdndares de calidad y seguridad alimentaria garantizados por controles regulares
realizados tanto por el establecimiento como por sus proveedores certificados. Ademaés, dado que
el producto esta aprobado para el consumo humano, se asumi6 que cumplia con los estandares de

seguridad alimentaria, minimizando cualquier riesgo microbioldgico significativo.

Sin embargo, si existe un estudio parecido realizado en 2014, en el cual se determind un recuento
de bacterias mesofilas aerobias (RBM), recuento de mohos y levaduras asi como coliformes

totales, pseudomonas spp y Salmonella spp (INVIMA, 1998; Castro, 2006) y dio como resultado,
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que no presento mohos y levaduras de acuerdo por metodologias de INVIMA 1998, y negativo

para otro agente patdgeno (Paola, 2014).

4.6 Analisis estadistico

4.6.1 ANOVA de la concentracion de colesterol

4.6.1.1 Grupo de trabajo y concentracion de colesterol

Ho: No existe diferencias significativas en la concentracion de colesterol de los diferentes grupos
de trabajo

Ha: Si existen diferencias significativas en la concentracion de colesterol de los diferentes grupos

de trabajo

Tabla 4-9: ANOVA del grupo de trabajo y la concentracion de colesterol

Suma de cuadrados gl Media cuadratica F Sig.
Inter-grupos 14526,907 4 3631,727 2,347 0,125
Intra-grupos 15472,803 10] 1547,280)
Total 29999,711 14

Realizado por: Cordova. K, 2024

Como se observa en la tabla 4-9, al analizar el valor de la significancia, se obtuvo un valor de p=
0,125 que es mayor al valor de p referencial (0,05), de modo que, se acepta la hipotesis nula, es

decir, no existe diferencia significativa en las concentraciones de colesterol, es decir que los

grupos experimentales no sufren una variacion segun la dieta administrada,

4.6.1.2 Tiempo de tratamiento y concentracion de colesterol

Ho: No existe diferencias significativas en la concentracion de colesterol analizada en los

diferentes tiempos de tratamiento

Ha: Si existen diferencias significativas en la concentracion de colesterol analizada en los

diferentes tiempos de tratamiento

Tabla 4-10: ANOVA del tiempo de tratamiento y la concentracion de colesterol
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Suma de cuadrados gl Media cuadratica F Sig.
Inter-grupos 8008,925 2 4004,462) 2,185 0,155
Intra-grupos 21990,786 12 1832,565)




Total 29999,711 14

Realizado por: Cordova. K, 2024

En la tabla 4-10, se presentan los resultados de la influencia del tiempo de tratamiento con P.
ostreatus en la concentracion de colesterol en ratas, determinando un valor de p= 0,155 que es
mayor al valor de p referencial (0,05), de modo que, se acepta la hipotesis nula, es decir, no existe

diferencia significativa en las concentraciones de colesterol.

Con la administracion de P. ostreatus a las ratas (Rattus novergicus), se evidencio una reduccion
en la concentracion de colesterol a las 2 y 4 semanas de analisis, sin embargo, esta variacion no

es estadisticamente significativa.

En Alemania 2020, se realizd un estudio sobre “Efectos hipolipemiantes del hongo ostra
(Pleurotus ostreatus) en humanos”, donde se determind que, al realizar un analisis ANOVA se
evidencio que el tratamiento con este hongo redujo significativamente las concentraciones de
triglicéridos (p = 0,015) y mostré una tendencia significativa en la disminucién de la
concentracion de colesterol total (p = 0,059)., sin embargo, no hubo efecto sobre los niveles de
lipoproteinas de alta y baja densidad y lipoproteinas de alta densidad. El efecto
hipocolesterolémico se debe a la presencia de acido linoleico, ergosterol y a derivados de la

ergosta, los cuales, absorben los radicales de oxigeno e inhiben la ciclooxigenasa (Schneider et al.,
2020, p. 17).

Este estudio es diferente al (Schneider et al., 2020, p. 17), debido a que existieron varios factores
externos, uno ellos es al momento de cultivar el Pleorotus ostreatus, se debe conocer las
condiciones del medio de cultivo, como pH, la temperatura, la disponibilidad de nutrientes que

pueden influir en la produccion de Lovastatina.

Estudios como (Shin-Yu et al, 2012) revelan que los valores de Lovastatina, el acido (GABA) y la
ergotioneina, cambian en distintas zonas geograficas, al no tener un estudio basto de esta especie
en nuestro pais, es muy dificil saber las concentraciones reales presentes en este hongo, autores
como (Barros et al, 2007) hablan de que en un micelio del Pleorotus ostreatus estan presentes 55%
de 4cido linoleico, entre otros acidos, los cuales son de suma importancia al momento de evaluar

el efecto hipocolesterolemico.

El autor (Rathee, 2011) menciona que los diferentes mecanismos de los varios beneficios para la

salud de este hongo (P. ostreatus) en seres humanos, se siguen necesitando una basta
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investigacion, teniendo en cuenta la aparicion de nuevas pruebas de sus multiples beneficios en

seres humanos.

A mas de esto, se presentaron factores externos a la investigacion realizada, como lo fue
problemas al adaptarse a su nuevo entorno, rechazo al nuevo alimento (P. ostreatus), mientras
que algunos sujetos presentaron protuberancias en ciertas partes de su cuerpo, por lo que la
presente patologia pudo haber interferido en el metabolismo del animal, asi como la muerte

repentina de sujetos de experimentacion y a su vez alterar los resultados, y retrasando el estudio.
4.6.2 ANOVA-LDL

4.6.2.1 ANOVA del grupo de trabajo y la concentracion de LDL

Ho: No existe diferencias significativas en la concentracion de LDL de los diferentes grupos de
trabajo

Ha: Si existen diferencias significativas en la concentracion de LDL de los diferentes grupos de

trabajo

Tabla 4-11: ANOVA del grupo evaluado y la concentracion de LDL

Suma de cuadrados gl Media cuadratica F Sig.
Inter-grupos 1509,831 4 377,458 1,534 0,265
Intra-grupos 2460,129 10] 246,013
Total 3969,96 14

Realizado por: Cordova. K, 2024

Como se observa en la tabla 4-9, al analizar el valor de la significancia, se obtuvo un valor de p=
0,265 que es mayor al valor de p referencial (0,05), de modo que, se acepta la hipotesis nula, es
decir, no existe diferencia significativa en las concentraciones de LDL en los diferentes grupos

de trabajo.

4.6.2.2 ANOVA del tiempo de tratamiento y la concentracion de LDL

Ho: No existe diferencias significativas en la concentracion de LDL en los diferentes tiempos de
tratamiento

Ha: Si existen diferencias significativas en la concentracion de LDL en los diferentes tiempos de

tratamiento
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Tabla 4-12: ANOVA del tiempo de tratamiento y la concentracion de LDL

Suma de cuadrados gl Media cuadratica F Sig.
Inter-grupos 1883,250 2 941,625 5,415 0,021
Intra-grupos 2086,710] 124 173,893
Total 3969,960 14

Realizado por: Cordova. K, 2024

En la tabla 4-10, se presentan los resultados sobre la significancia de la concentracion de LDL en
los diferentes periodos analizados (punto de partida, 2 semanas, 4 semanas), obteniendo un valor
de p= 0,021 que es menor al valor de p referencial (0,05), de modo que, se rechaza la hipotesis
nula, es decir, si existe diferencia significativa en las concentraciones de LDL en los diferentes

tiempos de tratamiento.

Al analizar el efecto de P. ostreatus en la concentracion de LDL en las ratas (Rattus novergicus),
se evidencid que, hubo una diferencia significativa en los diferentes periodos de tiempo en que se

analiz6 este parametro.

En Corea 2019, se llevo a cabo un estudio sobre “Efectos comparativos de los hongos ostra sobre
el perfil lipidico, la funcion hepatica y renal en ratas hipercolesterolémicas”, donde se determind
que, al implementar en la alimentacion de ratas un 5% de polvo de hongo Pleurotus ostreatus se
redujo significativamente el colesterol y la relacion LDL/HDL disminuy6 en un 64%, indicando
que el efecto de este hongo ostra en la lipoproteina de baja densidad, es estadisticamente
significativo, mientras que, no se observd un cambio en los niveles de bilirrubina plasmatica,
nitrégeno ureico y creatinina, por lo que este hongo no tiene un efecto perjudicial sobre el higado

y los rifiones (Alam et al., 2019, p. 37).

4.6.3 T-STUDENT de muestras independientes-colesterol

4.6.3.1 Control vs dosis maxima

Tabla 4-13: Analisis descriptivo del control vs concentracion de dosis méxima

Grupo N Media Desviacion tip. Error tip. de la
media
Control 3 149,2767 61,87855 35,72560
Colesterol
dosis max 3 146,5000 58,64832] 33,86062

Realizado por: Cordova. K, 2024
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Como se indica en la tabla 4-11, la concentracion media de colesterol del grupo control fue de

149,27 mg/dL, mientras que, la media de la dosis maxima fue de 146,50 mg/dL, esto nos revela

que no existe una diferencia significativa en lo que es las concentraciones del grupo control con

respecto a dosis maxima.

Tabla 4-14: T-student concentracion control vs concentracion de dosis maxima

Prueba de
Levene para
la igualdad

de varianzas

Prueba T para la igualdad de medias

F [ Sig. | t gl Sig. Diferencia| Error tip. 95% Intervalo de
(bilateral) |de medias| dela confianza para la
diferencia diferencia
Inferior | Superior
Se han asumido | ,055 ,827 ,056 4 958 2,77667 49,22255| -133,88705] 139,44039,
varianzas iguales
colestero
| No se han ,056] 3,989 958 2,77667] 49,22255| -134,04183] 139,59516]
asumido
varianzas iguales

Realizado por: Cordova. K, 2024

Se realizd el analisis de T-student sobre la concentracion de colesterol del control vs la dosis

maxima, obteniendo una significancia bilateral de 0,958 > p 0,05, de modo que, no existe

diferencia significativa entre las muestras.

4.6.3.2 Control vs dosis media

Tabla 4-13: Analisis descriptivo del control vs concentracion de dosis media

lorupo N Media Desviacion tip. Error tip. de la
media
control 3 149,2767) 61,87855 35,72560
colesterol
dosis media 3 123,1433 3,68736 2,12890,

Realizado por: Cordova. K, 2024

En la tabla 4-13, se presentan los resultados del analisis estadistico de la prueba T-student, donde

se visualiza que la concentracion media de colesterol del grupo control fue de 149,27 mg/dL,

mientras que, la media de la dosis media fue de 123,14mg/dL, al igual que la con la dosis maxima

no existe una marcada diferencia entre los resultados.
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Tabla 4-14: T-student concentracion control vs concentracion de dosis media

Prueba de Prueba T para la igualdad de medias
Levene para laj
igualdad de
varianzas
F Sig. t gl Sig. Diferencia | Error tip. de 95% Intervalo de
(bilateral) | de medias |la diferencia confianza para la
diferencia
Inferior Superior
Se han 11,26] ,028 ,730, 4 ,506  26,13333]  35,78897  -73,23278[  125,4994
asumido
varianzas
iguales
Colest
erol  No se han
asumido
varianzas ,730 2,01 ,541 26,13333]  35,78897 -126,81824]  179,0849
iguales

Realizado por: Cordova. K, 2024
Al realizar el analisis de T-student sobre la concentracion de colesterol del control vs la dosis

media, se obtuvo una significancia bilateral de 0,506 > p 0,05, de modo que, no existe diferencia

significativa entre las muestras.

4.6.3.3 Control vs dosis minima

Tabla 4-15: Analisis descriptivo del control vs concentracion de dosis minima

lerupo N Media Desviacion tip. Error tip. de la
media
control 3 149,2767) 61,87855 35,72560
colesterol
dosis min 3 143,7800) 21,30001 12,29756

Realizado por: Cordova. K, 2024

Como se indica en la tabla 4-15, la concentracion media de colesterol del grupo control fue de
149,27 mg/dL, mientras que, la media de la dosis minima fue de 143,78 mg/dL, al igual que los
otros grupos no cuenta como una marcada diferencia, lo cual se concluye que los medicamentos
tanto la parte sintética como el medicamento natural estdn cumpliendo con su accion

farmacologica
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Tabla 4-16: T-student concentracion control vs concentracion de dosis minima

Prueba de Prueba T para la igualdad de medias
Levene para la
igualdad de
varianzas
F Sig. t gl Sig. [Diferenci|Error tip.] 95% Intervalo de
bilateral| ade de la confianza para la
medias |diferenci diferencia
a Inferior | Superior
Se han asumido 4,821 ,093 145 4 ,891| 5,4966737,78291f  -99,405| 110,39884]
varianzas iguales
colesterol
No se han asumido ,1452,467 ,895 5,4966737,78291]  -130,84 141,84303
varianzas iguales

Realizado por: Cordova. K, 2024

Se realizd el analisis de T-student sobre la concentracion de colesterol del control vs la dosis
minima, obteniendo una significancia bilateral de 0,891 > p 0,05, de modo que, no existe

diferencia significativa entre las muestras.

Como se pudo evidenciar en las tablas presentadas anteriormente, no hubo diferencia significativa
en las concentraciones de colesterol evaluadas a la semana 2 y 4 respecto al grupo control positivo
(Lovastatina), lo que indica que el efecto hipocolesterolémico obtenido con la administracion del

hongo Pleurotus ostreatus, se asemeja al medicamento perteneciente al grupo de las estatinas.

En Eslovaquia, se llevé a cabo una investigacion sobre “Efecto reductor de colesterol del hongo
Pleurotus ostreatus en ratas hipercolesterolémicas hereditarias”, donde se analizaron a ratas
hembras con un peso corporal inicial de 170 g, a las cuales, se les administr6 una dieta diferente
basada en 44% de grasa, 20% proteina, 36% carbohidratos y 4% del hongo. Al término de las 7
semanas de estudio, se evidencio que, en las ratas que tuvieron este tipo de dieta se redujo al
menos un 40% mas de colesterol total, en comparacion al grupo control, evidenciando una

diferencia significativa en las muestras (Bobek, 2020, p. 192).

La diferencia con los resultados obtenidos en este estudio, pudieron deberse a la accion de ciertos
factores que influyen en la produccion del hongo y su actividad bioldgico. En Brasil 2019, se
realizd un estudio sobre “Factores que afectan al hongo Pleurotus spp”, donde se determind que,
el efecto de este hongo depende de factores intrinsecos como la composiciéon quimica, el pH,
fuentes de hidrogeno, la proporcion de carbono y nitrégeno (30/1 o 300/1), mientras que, dentro
de los factores ambientales se encuentra la temperatura, humedad, luminosidad, ventilaciéon y la

composicion del sustrato (concentracion de oxigeno y CO,) (Barba et al., 2019, p. 634).
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4.6.4 LDL

4.6.4.1 Control vs dosis maxima de LDL

Tabla 4-17: Analisis descriptivo del control vs concentracion de dosis maxima LDL

Grupo N Media Desviacion tip. Error tip. de la
media
Control 3 33,4100 15,21562] 8,78474
LDL
dosis max 3 39,3233 18,98549 10,96128

Realizado por: Cordova. K, 2024

Al realizar el analisis descriptivo de la comparacion de la media de LDL del grupo control con la
dosis maxima (tabla 4-17), se determind que, la concentracion media de LDL fue de 33,41 mg/dL,

mientras que, la media de la dosis méxima fue de 39,32 mg/dL

Tabla 4-18: T-student concentracion control vs concentracion de dosis maxima LDL

Prueba de Levene Prueba T para la igualdad de medias
para la igualdad de
varianzas
F Sig. t gl Sig. | Diferencia [Error tip.] 95% Intervalo de
(bilateral| de medias | dela confianza para la
) diferenci diferencia
a Inferior | Superior
Se han asumido 414 ,555 -,421 4 ,095  -5,91333|114,04711| -44,91437 33,08770
varianzas iguales -4211 3,819 ,6000  -5,91333(14,04711] -45,655001 33,82833
[No se han asumido
varianzas iguales

Realizado por: Cordova. K, 2024

Al realizar el analisis de T-student sobre la concentracion de LDL del control vs la dosis maxima,
se obtuvo una significancia bilateral de 0,695 > p 0,05, de modo que, no existe diferencia

significativa entre las muestras.
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4.6.4.2 Control vs dosis media

Tabla 4-19: Analisis descriptivo del control vs concentracion de dosis media LDL

Grupo N Media |Desviacion tip. | Error tip. de la
media
Control 3 33,4100 15,21562 8,78474
LDL
dosis media 3 35,9900 17,85680, 10,30963

Realizado por: Cordova. K, 2024

Como se indica en la tabla 4-19, la concentracion media de LDL del grupo control fue de 33,41

mg/dL, mientras que, en la dosis media fue de 35,99 mg/dL.

Tabla 4-20: T-student concentracion control vs concentracion de dosis media LDL

Prueba de Prueba T para la igualdad de medias

Levene para laj
igualdad de
varianzas
F Sig. t gl Sig. |Diferencia|Error tip. de|] 95% Intervalo de
(bilateral| de medias la confianza para la

) diferencia diferencia

Inferior | Superior

Se han asumido varianzas] ,031| ,868 -,190) 4 , 858 -2,58000 13,54475 -40,1862] 35,02624]
iguales -,190 3,90 , 858 -2,5800] 13,54475 -40,5627] 35,4027

[No se han asumido

varianzas iguales

Realizado por: Cordova. K, 2024

Se realiz6 el analisis de T-student sobre la concentracion de colesterol del control vs la dosis

media, obteniendo una significancia bilateral de 0,858 > p 0,05, de modo que, no existe diferencia

significativa entre las muestras.

4.6.4.3 Control vs dosis minima

Tabla 4-21: Analisis descriptivo del control vs concentracion de dosis minima LDL

lerupo N Media Desviacion tip. Error tip. de la
media
control 3 33,4100 15,21562] 8,78474
LDL
dosis min 3 45,3000 17,81137 10,28340,

Realizado por: Cordova. K, 2024
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Al evaluar el analisis descriptivo de la media del grupo control con la dosis minima (tabla 4-21),
se determiné que, la concentracion media de LDL fue de 33,41 mg/dL, mientras que, la media de

la dosis minima fue de 45,30 mg/dL

Tabla 4-22: T-student concentracion control vs concentracion de dosis media LDL

Prueba de Prueba T para la igualdad de medias
Levene para la
igualdad de

varianzas

F Sig. t gl Sig. | Diferencia |Error tip. de]  95% Intervalo de
(bilateral| de medias la confianza para la

) diferencia diferencia

Inferior Superior

Se han asumido 237,652 -,879 4 ,429 -11,8900] 13,52479] -49,4408  25,66084
varianzas iguales =879 3,90 ,430 -11,8900] 13,52479] -49,805 26,025006]

INo se han asumido

varianzas iguales

Realizado por: Cordova. K, 2024

Al evaluar mediante T-student la concentracion de LDL del control vs la dosis maxima, se obtuvo
una significancia bilateral de 0,429 > p 0,05, de modo que, no existe diferencia significativa entre

las muestras.

Se evaluo si existia diferencia significativa en las concentraciones de LDL evaluadas en ratas a la
semana 2 y 4 en comparacion con grupo control positivo (Lovastatina), lo que indica que, el efecto

del hongo se asemej6 al de la Lovastatina.

Un estudio realizado en Bratislava sobre “El hongo ostra (Pleurotus ostreatus) disminuye el
colesterol sérico y hepatico y aumenta la actividad del colesterol 7a-hidroxilasa y la excrecion
fecal de esteroles neutros y acidos biliares en ratas hipercolesterolémicas”, determind que,
después de alimentar a las ratas con una dieta semisintética (0,3% de colesterol y 5% de hongo)
disminuyeron los niveles de VLDL y LDL, sin embargo, no hubo una diferencia significativa con
el grupo control (p=0,09). Ademas, se evidencio que, a enzima 7a-hidroxilasa que se encarga de

limitar el catabolismo del colesterol, incremento en un 33% (Bobek et al., 2019, p. 1683).
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CAPITULO V

5. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. Conclusiones

° Al comparar los efectos de Pleurotus ostreatus y Lovastatina en ratas con
hipercolesterolemia, se observo que ambos mostraron resultados similares en la reduccion de los
niveles de colesterol. No obstante, la Lovastatina demostré una leve superioridad en términos de

eficacia

° La evaluacion de los tres tratamientos se realizo en comparacion con el grupo de control
positivo, al cual se le administr6 una solucidn de Lovastatina, un medicamento
hipocolesterolemiante. Los resultados indicaron que el tratamiento con la dosis maxima (45
miligramos/dia) mostr6 una actividad hipocolesterolémica comparable a la observada con dicho

medicamento.

° La calidad sanitaria de Pleurotus ostreatus se evaludé mediante pruebas fisicoquimicas
basadas en la norma NTE INEN 2719. Los resultados indican que la materia prima fue sometida
aun adecuado proceso de recoleccion y administracion, cumpliendo con los requisitos propuestos
por la normativa que son impurezas de minerales no mas de 1% m/m, impurezas organicas,
contenido de hongos dafiados por larvas, concluyendo que no representa riesgos para la salud, y

dando como resultados futura aplicabilidad en la industria alimentaria.

5.2. Recomendaciones

° Se recomiendo que antes de iniciar con la investigacion, los sujetos de experimentacion

tengan un peso y una talla estdndar para evitar la variacion de resultados.

° Para futuras investigaciones se recomienda dar tratamiento a la girgola para que tenga un

sabor mas agradable y de esta manera facilitar la ingesta.

° Aumentar la dosis inicial para obtener mejores resultados con referencia al firmaco de

uso habitual.

° Se recomienda que al administrar el medicamento se lo haga en las noches, ya que es

cuando se sintetiza el colesterol
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° Tener en cuenta que el hongo P. ostreatus debe estar en refrigeracion para evitar una
proliferacion bacteriana, y para aprovechar todas sus propiedades se lo debe consumir en los 8

dias siguientes a su maduracion.

° Llevar a cabo una investigacion de toxicidad de P. ostreatus en animales de
experimentacion
) Al administrar el alimento en dosis media (50% alimento convencional, 50% P. ostreatus)

mezclar bien el hongo con el alimento para que la rata pueda ingerirlo
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GLOSARIO

Dislipidemiante: caracteristica que ayuda a reducir los niveles de colesterol y/o triglicéridos en la

sangre (RAE, 2023)

Hipocolesterolemiante: Exceso de colesterol en la sangre. (RAE, 2023)

Hiperlipidemia: afeccion caracterizada por niveles elevados de particulas de grasa (lipidos) en la

sangre (shin-yu, 2012)

Inmunomoduladora: propia de una sustancia que estimula o deprime el sistema inmunitario (Burgos,

2022).

Lipidos: biomoléculas organicas formadas basicamente por carbono e hidrogeno (Granados, 2006)
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ANEXOS

ANEXO A: SELECCION DEL HONGO FRESCO

(A
i

Seleccion del hongo

Observacidn del lugar para evitar

contaminacion en las muestras

-~

Material hongo seco




ANEXO B. SELECCION DE RATAS (Rattus novergicus)

-
NN

Ratas con dieta especial para inducir

hipercolesterolemia

Perido de adaptacion 7 dias Ratas con hipercolesterolemia ya inducida,

listas para recibir tratamiento




ANEXO C. PREPARACION PARA PRUEBAS DE CENIZAS Y TAMIZAJE

.
Preparando material para  tamizaje

fitoquimico

Material (P. ostreatus) en mortero

Material en balanza lista para prueba de

cenizas

Material en el desacador




ANEXO D: EXTRACCION DE SANGRE DE Rattus novergicus

Extrracion de sangre en rata, por el metodo | |impieza de area de trabajo para extracion
de corte de la cola. sanguinea.




ANEXO E: PREPARACION DE MUESTRA DE Pleorotus ostreatus EN DIFERENTES
DOSIS

Pesaje del hongo P. ostreatus para diferentes

dosis.




ANEXO F: PREPARACION DEL MEDICAMENTO LOVASTATINA

Equipo usado para la preparacion del
medicamento Lovastatina.

Centriguga metalica usada para disolver el

medicamento en propilenglicol al 15%




ANEXO G: MEDICACION A RATTUS NOVERGICUS CON LOVASTATINA

Administracion de lovastanina, disuelto en

15% de. Proplilenglicol.
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Fecha de entrega: 21-06-2024

INFORMACION DEL AUTOR

Nombres — Apellidos: Kevin Alexis Cordova Samaniego

INFORMACION INSTITUCIONAL

Facultad: CIENCIAS

Carrera: BIOQUIMICA Y FARMACIA

Titulo a optar: BIOQUIMICO FARMACEUTICO

N

BQF. Byron Stalin Rojas Oviedo MSe.
Director del Trabajo de Titulacién

BQF. M¢ mena Concha Guailla MSe.

Asesora del Trabajo de Titulacién




