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Resumen

Objetivo: evaluar la expresion del receptor activado por el proliferador de
peroxisomas tipo gamma (PPAR-y), en adipocitos tratados con Ibervillea
sonorae, Musa ensete, Lepechinia caulescens y Catharanthus roseus.
Métodos: ratones sanos de la cepa CD-1 fueron tratados via intragastrica por
15 dias con el extracto acuoso de cada una de las plantas mencionadas a
dosis de 200 mg/kg. Asi mismo, se formaron 7 grupos de cultivos celulares de
adipocitos 3T3-L1 y se trataron con el extracto acuoso de cada planta (100
pg/ml) por 24 h. Al finalizar el tratamiento se extrajo el RNA y se realizé la
cuantificacion de la expresion de PPAR-y y GLUT-4 mediante RT-PCR en
tiempo real. Resultados: los extractos de . sonorea, M. ensete y C. roseus
tienen efecto hipoglucémico, tanto en ratones sanos como en ratones con
diabetes experimental; el extracto de L. caulescens no presentd dicho efecto.
Por otro lado, el tratamiento con /. sonorae produjo un aumento significativo en
los niveles de expresion de PPAR-y, tanto en ratones como en el cultivo de
adipocitos, mientras que L. caulescens solo lo produjo en el modelo animal.
Esto refleja el gran potencial terapéutico que poseen dichas plantas, ya que
este receptor promueve la respuesta antiinflamatoria del adipocito, ademas de
que regula el metabolismo de la glucosa por aumento en la sensibilizacion de
la insulina. Asi mismo, /. sonorae produjo un incremento significativo de GLUT-
4, lo cual refleja la capacidad de esta planta para regular el metabolismo de la
glucosa. Conclusion: estos datos permiten proponer a ambas plantas como
fuentes potenciales para la obtencion de nuevos agonistas de PPAR-y, asi
como para el desarrollo de nuevos fitomedicamentos con actividad

sensibilizadora de los receptores de insulina.
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Abstract

Aim. To evaluate the expression of activated receptor gamma peroxisome
proliferator-type (PPAR-y) in adipocytes treated with /bervillea sonorae, Musa
ensete, Lepechinia caulescens and Catharanthus roseus. Methods. Healthy
mice of strain CD-1 were intra-gastrically treated for 15 days with the aqueous
extract of each of the plants specified at doses of 200 mg/kg. In addition, 7
groups of 3T3-L1 adipocytes cell cultures were treated with the aqueous
extract of each plant (100 pg/ml) for 24 h. After treatmentthe RNA was
extracted and the quantification of the expression of PPAR-y and GLUT-4 by
RT-PCR in real time was performed. Results. The extracts of I. sonorea, M.
ensete and C. roseus showed hypoglycemic effect in both healthy and
experimental diabetes mice; the extract of L. caulescens did not show this
effect. On the other hand, treatment with /. sonorae increased the levels of
expression of PPAR-y, both in mice and in adipocytes cell culture, whereas that
in the animal model this only occurred with exposition to L. caulescens. These
plants exhibit a great therapeutic potential to modulate the adipocyte
inflamatory response and increasing insulin sensitivity. Interesting, /. sonorae
significantly increased GLUT-4, indicating a great potential to regulate glucose
metabolism. Conclusion. . sonorea and L. caulescens may be propose as
potential sources for obtaining new PPAR-y agonists and for the development
of new phyto-medicines with insulin-sensitizers properties.

Keywords. Ibervillea sonorae, Musa ensete, Lepechinia caulescens,
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Introduccién

La diabetes mellitus (DM) es una de las enfermedades mas importantes a nivel
mundial. En México ocupa el primer sitio de morbimortalidad.” Se trata de un
grupo de enfermedades metabdlicas caracterizado por alteraciones en el
metabolismo de carbohidratos, lipidos y proteinas, como consecuencia de
defectos en la produccién y/o accién de la insulina.>* Asi mismo, la DM
provoca el desarrollo de complicaciones vasculares agudas y crénicas, tales
como cetoacidosis, coma hiperosmolar, macro y microangiopatias, e
infecciones recurrentes. Estas complicaciones son las principales causas de
invalidez y mortalidad de los pacientes con DM.?

En relacién con la terapia farmacoldgica, aparte de la insulina que es el
farmaco hipoglucemiante mas efectivo, existen también farmacos con efecto
hipoglucemiante o antihiperglucémico que se administran por via oral, como:
sulfonilureas, que estimulan el pancreas a producir mas insulina; biguanidas,
que disminuyen la cantidad de glucosa producida por higado; inhibidores de las
alfa-glucosidasa, que actuan haciendo mas lenta la absorcién de los almidones
ingeridos; las incretinas, que inhiben a la enzima DPP encargada de degradar
secretagogos endogenos, alargando su efecto; y las tiazolidinedionas, que
promueven la produccion de transportadores de glucosa.a'7 Las
tiazolidinedionas (también llamadas glitazonas o sensibilizadores de insulina);
actuan aumentando la sensibilidad a la insulina sin afectar la secrecion de la
misma; especificamente se unen a los PPARs (receptores activadores del
factor proliferador de peroxisomas), los cuales actuan como factores de

transcripcion que regulan la expresion de genes determinantes en el



metabolismo de carbohidratos y lipoproteinas. Uno de los receptores mas
importantes es el PPAR-y, el cual, ademas de promover la transcripcion de los
transportadores de glucosa tipo 4 (GLUT-4), se encarga de promover la
transcripcion de moléculas que regulan la adipogenesis y la lipogénesis, como
es el caso de adiponectina (AdipoQ) y la enzima &cido graso sintasa (AS).>®
Esto lleva a un aumento en los transportadores GLUT-4 y un aumento en el
contenido de acidos grasos en el adipocito, que a su vez se traduce en un
descenso en los niveles de VDL vy triglicéridos. A nivel hepatico también se
produce un aumento en los transportadores de glucosa, lo cual ocasiona que
se inhiba la gluconeogénesis hepatica. En musculo esquelético y musculo
cardiaco producen efectos similares ya que incrementan la captacion de
glucosa por las proteinas transportadoras GLUT-1 y GLUT-4. En los ultimos
afos, se le ha dado una gran importancia a este grupo de farmacos, ya que por
el mecanismo de accion que poseen permiten una mejora considerable aun
cuando la insulina se encuentre abatida. En particular, PPAR-y se ha propuesto
como modelo de estudio para la obtencion de nuevos agentes capaces de
mejorar la sensibilidad a la insulina.’ En este sentido, las plantas medicinales
representan una fuente interesante de nuevos agentes agonistas de PPAR-y.
Segun datos de la Organizacion Mundial de la Salud, mas del 70% de la
poblacion mundial tiene que recurrir a la medicina tradicional, como Unica
alternativa a su alcance para resolver sus principales problemas de salud. En
México se utilizan alrededor de 270 plantas en el control de la diabetes
mellitus, entre las cuales se encuentran Ibervillea sonorae, Lepechinia
caulescens, Catharanthus roseus y Musa ensete. Estas especies han mostrado

efecto hipoglucémico en diversos modelos experimentales, sin embargo, aun



no se ha evaluado su potencial como agonistas de PPAR-y. El objetivo del
presente trabajo fue evaluar el efecto de cuatro plantas antidiabéticas sobre la
expresion del RNAm de PPAR-y y GLUT-4 in vivo (en adipocitos de raton) e in
vitro (en la linea 3T3-L1).

Métodos

Material vegetal.

La raiz de Ibervillea sonorae se colectd en el poblado de Carbé en el estado de
Sonora, México. Las semillas de Musa ensete fueron obtenidas en el municipio
de Uruapan en el estado de Morelos, México. Las flores de Cataranthus roseus
y Lepechinia caluscens fueron obtenidas en la Ciudad de Meéxico. La
identificaciéon taxondmica de las especies se realizé por medio del cotejo de
ejemplares (Herbario-IMSSM, Herbario-MEXU y Herbario-UAMI).

Obtencion de los extractos

Para la obtencion de los extractos se realizé una maceracion de las especies
vegetales, liofilizando el producto resultante. Para ello se utilizé la metodologia
reportada en estudios previos.'®""

Material biologico.

Se usaron ratones Mus musculus, cepa CD-1, machos (30-35 g), del bioterio de
la UAM Iztapalapa, mantenidos con una dieta basica para roedores y ciclo de
luz/oscuridad por 12 horas. Asi mismo, se emplearon células de la linea 3T3-L1
adquiridas en ATCC, y diferenciados a adipocitos, mantenidos a 37°C y 5% de
COg, bajo 90% de humedad.

Evaluacion del efecto hipoglucémico de los extractos vegetales.

Para evaluar el efecto hipoglucémico de los extractos obtenidos se formaron 6

grupos de 5 animales por grupo de ratones normoglucémicos y ratones con



diabetes experimental por la administracion de STZ. Bajo condiciones de
ayuno: el grupo 1 recibié 4 ml/kg de solucién salina isotdnica; el grupo 2 recibid
pioglitazona a dosis de 135 mg/kg, fungiendo como control positivo, del grupo 3
al 6 recibieron 200 mg /kg de los extractos a evaluar, por via intragastrica, y se
monitorearon las concentraciones de glucosa en sangre en el minuto 0, 120,
240 y 360 despues de haber dado los tratamientos. Posteriormente se realizé
un estudio similar, modificando las dosis de los extractos a una dosis de 400
mg/kg. Despues se realizd un estudio similar, administrando los extractos
vegetales a dosis de 400 mg/kg pero en animales con diabetes experimental.
Una vez corroborado el efecto hipoglucémico de los extractos, se continud con
el estudio in vivo e in vitro.

Evaluacion de los extractos en ratones.

Se formaron 6 grupos (con una n de 10 animales para cada grupo) para el
ensayo bioldgico: el grupo 1 recibié 4 ml/kg de solucién salina isotdnica (el cual
fungi6 como control normoglucémico); el grupo 2 recibié pioglitazona (135
mg/kg); el grupo 3 recibio Ibervillea sonorea 400 mg/kg; el grupo 4 fue tratado
con Musa ensete a 400 mg/kg; el grupo 5 recibié 400 mg/kg de Catharanthus
roseus; el grupo 6 fue tratado con 400 mg/kg de Lepechinea caulescens. La
administracion fue hecha por via intragastrica durante 15 dias. Al finalizar el
tratamiento los animales se sacrificaron y se obtuvieron muestras de tejido
adiposo (TA) para posteriormente extraer el RNA total y llevar a cabo la
cuantificacion de la expresion de PPAR-y y GLUT-4.

Evaluacion de los extractos en adipocitos de la linea 3T3-L1.

Los adipocitos se diferenciaron a partir de fibroblastos precursores conocidos

como preadipocitos. Los fibroblastos de la linea 3T3-L1 de ratdon se cultivaron a



confluencia a 37° C con atmoésfera de 5% de CO, en placas de cultivo con
medio DMEM (“Dulbecco’s modified Eagle’s medium”) (8 X 10° células por
pozo), con glucosa 25.5 mM, piruvato de sodio 1 mM, glutamina 2 mM,
aminoacidos no esenciales (0.1mM), gentamicina, complementado con 10% de
suero fetal bovino. Dos dias después de la confluencia (dia 0), la diferenciacién
de fibroblastos a adipocitos fue inducida con metilhidroxibutilxantina (MIX, 0.5
mM), dexametasona (DX, 0.25 uM) e insulina (5 ug/ml) en DMEM con 10% de
suero fetal bovino. Al segundo dia se cambid el medio adicionado con insulina
(5 png/ml), sin MIX, sin DX y se mantuvo por dos dias mas. A partir del cuarto
dia, el medio sin suplemento de insulina se remplazé cada dos dias. Las
células fueron usadas para experimentacion los dias 0 y 8 de diferenciacion, en
este ultimo, mas del 95% de las células expresaron el fenotipo de adipocitos,
presentando una forma circular-oval con depédsitos de grasa en forma de
pequefas vacuolas y en las que esta reportado que el transporte de glucosa
mediado por insulina es el maximo.'”> En ese momento, las células fueron
tratadas con el extracto correspondiente por 24 h; al finalizar este tiempo, se
extrajo el RNA y llevo a cabo la cuantificacion de la expresion de PPAR-y y
GLUT-4.

Evaluacion de la expresion del RNAm de PPAR-y y GLUT-4.

La reaccion de transcripcion en reversa (RT) se llevé a cabo para sintetizar
DNA complementario (cDNA) a partir de RNA, mediante la reaccion catalizada
por la enzima transcriptasa reversa ImProm Il a partir de 2 ug de RNA total. Un
volumen total de 20 pl de reaccién se incubd en el termociclador con el
siguiente programa de ciclos: inicio 25° C por 5 min, seguido por la extension a

42° C por 55 min y, por ultimo, se detuvo la reaccion inactivando la enzima



calentando a 70° C por 15 min y enfriando a 4° C por 5 min. El cDNA se
amplifico mediante la enzima DNA polimerasa del kit de “DNA master plus
SYBR Green 1” para cada uno de los genes: PPAR-y y GLUT-4. El proceso se
llevé a cabo empleando la tecnologia SYBR Green. Se siguidé un programa de
amplificacion para SYBR Green con un primer segmento de 10 min a 95° C
para la preincubacion de la enzima, un segundo segmento de amplificacion
constituido por 35 6 40 ciclos y cada ciclo constituido por una desnaturalizacion
de 95° C por 10 seg a una rampa térmica de 20° C por seg; un alineamiento a
61°C por 7 seg a una rampa térmica de 20°C por seg; una amplificacién a
72°C por 10 seg a una rampa térmica de 20°C por seg. La adquisicién de la
fluorescencia se realizd6 de manera sencilla al terminar este ciclo de PCR. Los
iniciadores fueron los siguientes: PPAR-y (F-CCAGAGTCTGCTGATCTGCG,
R-GCCACCTCTTTGCTCTGCTC), GLUT-4 (F-GATTCTGCTGCCCTTCTGTC,
R-ATTGGACGCTCTCTCTCCAA) ; y como gen de normalizacién 36B4 (F-
AAGCGCGTCCTGGCATTGTCT, R-CCGCAGGGGCAGCAGTGGT).  Se
realizd6 un programa por el andlisis de temperatura de fusion (melting) para
verificar la amplificacion especifica. Posteriormente se verificd la especificidad
de los productos del PCR mediante el corrimiento de los productos de
amplificacion por electroforesis en geles de agarosa al 2%, tefidos con
bromuro de etidio.

Tincion con rojo oleoso.

Los fibroblastos 3T3-L1 se cultivaron en cajas de 12 pozos y se trataron con los
extractos correspondientes para evaluar la diferenciacion. Las células se
tineron al finalizar el proceso de diferenciacion. Para ello, se elimin6é el medio

de cultivo y las células se lavaron dos veces con 1 ml de PBS estéril y frio, se



adicionaron 200 pl de solucién de rojo oleoso (rojo oleoso al 0.5% en
isopropanol al 60%) y se incubaron a temperatura ambiente por 20 minutos.
Enseguida se lavaron con PBS y se observaron al microscopio. Se obtuvieron
fotografias de las diferentes tinciones celulares.

Analisis estadistico.

Los resultados se analizaron mediante un andlisis de varianza (ANOVA),
utilizando la prueba complementaria de Duncan para evaluar las diferencias
entre los grupos. La significancia estadistica fue del 95%, con una P<0.05.
Resultados

Evaluacion del efecto hipoglucémico. Los extractos de M. ensete, I. sonorae y
C. roseus mostraron efecto hipoglucémico en animales normoglucemicos a
dosis de 400 mg/kg (Tabla 1), mientras que a dosis de 200 mg/kg solo se
observo una ligera tendencia a disminuir las glucemias (datos no mostrados).
Por su parte el extracto de L. caulescens no produjo efecto hipoglucémico en
los ratones normoglucémicos en ninguna de las dosis evaluadas (Tabla 1). Por
otro lado, la administracion de los extractos de . sonorea y C. roseus
(400mg/kg) a ratones con diabetes experimental, produjeron descenso
significativo en los niveles de glucosa, sin embargo el efecto hipoglucemico
registrado en ratones normoglucemicos por parte de M. ensete se perdié en
este modelo experimental, mientras que L. caulesen solo produjo un ligero
descenso, no significativo, en los niveles de glucosa (Tabla 2).

Evaluacion de la expresion de PPAR-y en adipocitos y ratones tratados con los
extracos vegetales. Adipocitos de la linea 3T3-L1 fueron tratados por 24 h con
los extractos vegetales. El tratamiento con /. sonorae y L. culesens produjo un

incremento significativo en los niveles de expresion de este receptor en el
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cultivo de adipocitos, al igual que el control positivo utilizado, que fue la
pioglitazona. El resto de los extractos vegetales no produjeron ningun cambio
significativo (Figura 1A). Por otro lado, el tratamiento con /. sonorae a ratones
sanos de la cepa CD-1 produjo un incremento significativo en los niveles de
expresion de PPAR-y en tejido adiposo (Figura 1B).

Efecto de los extractos vegetales sobre los niveles de expresion de GLUT-4. El
tratamiento con el extracto de /. sonorea a células de la linea 3T3-L1
diferenciados a adipocitos, produjo un incremento significativo en los niveles de
expresion del RNAm del GLUT-4. Sin embargo, el resto de los extracto
vegetales no produjeron cambios significativos en los niveles de expresion de
esta molécula (Figura 2A). Asi mismo, el tratamiento con el extracto de /.
sonorae a ratones de la cepa CD-1 incrementaron significativamente los niveles
de expresion de GLUT-4 en el tejido adiposo, mientras que el resto de los
extractos no produjo ningun cambio importante en los niveles de expresion de
este receptor (Figura 2B).

Influencia de los extractos vegetales sobre la adipogénesis. La linea celular
3T3-L1 fue tratada con los extractos para evaluar la adipognesis mediante la
tincion con rojo oleoso. En la Figura 3 se muestra el cultivo de fibroblastos (A),
asi como el cultivo de adipocitos (B). El tratamiento con pioglitazona produjo un
incremento en la diferenciacion celular y por tanto en la adipogénesis,
evidenciado mediante la tincion con rojo oleoso (C). Por otra parte, unicamene
el extracto de I. sonorae produjo un ligero aumento en la adipogenesis, ya que

se observoé incremento en la tincion con rojo oleoso.
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Discusion

Durante el desarrollo de la humanidad las plantas medicinales han
representado una alternativa muy importante para el tratamiento de diversas
enefermedades.’ Sin embargo, en muchas de estas plantas el conocimiento
que se tiene sobre su uso solo es empirico y aun se desconocen sus modos y
mecanismos de accion. Tal es el caso de M. enesete, conocida popularmente
como platanillo, de la cual so6lo se cuenta con informacion etnobotanica de su
uso para el tratamiento de la DM. En el presente estudio se observo que el
tratamiento con el extracto acuoso de M. enesete tiene efecto hipoglucemico
en animales normoglucemicos. Sin embargo, cuando tal extracto se administré
a ratones diabéticos, no se observo efecto hipoglucémico. Por su parte, C.
roseus e [|. sonorae son especies vegetales que cuentan con reportes

1417 aunque aun se

cientificos sobre sus actividad hipoglucemiante,
desconocen sus modos de accién. En el presente estudio ambas especies
mostraron efecto hipoglucémico, tanto en ratones normoglucémicos como
hiperglucémicos, lo cual refleja su potencial terapeutico en el control de la DM.
Para avanzar en el estudio de sus modos de accion, se planted evaluar el
efecto de los extractos vegetales sobre moleculas importantes en el adipocito,
en particular sobre el proceso de adipogénesis. La adipogénesis es regulada
por el receptor activado por el proliferador de peroxisomas tipo gamma (PPAR-
y). La activacién de este receptor promueve la transcripcion de transportadores
de glucosa, asi como de adiponectina (AdipoQ) y de la enzima acido graso
sintasa (AS). Esto lleva a un aumento en los transportadores de glucosa
(GLUT-1 y GLUT-4) y del contenido de acidos grasos en el adipocito, lo que a

su vez se traduce en un descenso en los niveles de VLDL vy triglicéridos.'®2" A
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nivel hepatico también se produce un aumento en los transportadores de
glucosa, lo cual ocasiona que se inhiba la gluconeogénesis hepatica. El
tratamiento con /. sonorae a ratones sanos de la cepa CD-1 y a adipocitos de la
linea 3T3-L1 produjo un incremento significativo en los niveles de expresiéon de
PPAR-y. Este hecho se puede correlacionar con el efecto hipoglucémico que
mostréo esta planta tanto en animales sanos como diabéticos, ya que el
extracto de . sonorae también produjo un incremento significativo en los
niveles de expresion de GLUT-4 en ambos modelos de experimentacion. Por lo
tanto, es probable que el extracto de /. sonorae contenga moléculas agonistas
del receptor PPAR-y que promuevan la activacion del mismo y, como
consecuencia, la produccion de transportadores de glucosa y disminucion en
los niveles de glucosa. Una de estas moléculas pueden ser alguno de los
acidos grasos que contiene I. sonorae, dentro de los que se destaca el acido
oleico, acido palmitico, acido estedrico y acido margarico.?? Para evaluar si el
extracto de /. sonorae contiene agonistas de PPAR-y, celulas de la linea 3T3-
L1 se sometireon a un tratamiento crénico con el extracto de esta planta y se
evaluo el proceso de adipogénesis mediante la tincidbn con rojo oleoso, la cual
es selectiva para tefiir vesiculas que contengan acidos grasos. Se observo que
el extracto de I. sonorae promueve ligeramente la diferenciacion de algunas
células a adipocitos. Por lo tanto, el extracto de /. sonorae puede contener
agonistas de PPAR-y que promueven su activacion y, como consecuencia, la
produccion de diversas moléculas, entre las que se puede destacar al GLUT-4,
mejorando asi las concentraciones de glucosa. Aunado a esto, el tratamiento
con [. sonorae puede mejor el perfil proinflamatorio caracteristico de la DM, ya

que los agonistas de PPAR-y inhiben la expresion del factor de necrosis
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tumoral alfa (TNF-a) en el tejido adiposo de ratones obesos y disminuye la
resistencia a la insulina inducida por esta citocina proinflamatoria.’® Por otro
lado, L. caulecsens sélo produjo un incremento significativo en los niveles de
expresion de PPAR-y en adipocitos, sin producir modificaciones importantes en
la expresion de GLUT-4. Es probable que esta especie vegetal influya mas en
el metabolismo de lipidos que en el metabolismo de carbohidratos, lo cual
permite proponer futuras investigaciones para esclarecer este fenémeno. Estos
resultados permiten concluir que /. sonorae representa una fuente potencial
para la obtencion de nuevos agonistas de PPAR-y, asi como para el desarrollo
de nuevos fitomedicamentos con actividad sensibilizadora de los recptores de
insulina.
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Tabla 1. Efecto de los extractos vegetales sobre las concentraciones de

glucosa en sangre de ratones normoglucemicos

Tiempo (minutos)

TO T120 T240 T360
CONTROL 91 £19.79 97 £ 32.52 96 £ 32.52 82.5 £ 20.50
|. sonorae 96 + 16.66 75+12.85 21 +£10.03 11 £ 13.50 *#
M. ensete 88 £9.92 129 + 26.23 68 £ 11.36 57 £10.23 *#
L. cualescens 77 £19.48 201+ 56.39 92 £ 15.07 76 £9.20
C. roseus 85+ 18.63 96 £ 14.34 83 £10.47 65 +19.21 *#
PIOGLITAZONA 80 +5.56 83 £27.43 66 £ 15.80 63.5+4.99 *#

# dif. significativa con respecto al tiempo inicial (p< 0.05)

Media + S.E.M.

* dif. significativa con respecto al control (p< 0.05)

n=5
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Tabla 2. Efecto de los extractos vegetales sobre las concentraciones de

glucosa en sangre de ratones diabéticos por SZT

Tiempo (minutos)

T0 T120 T240 T360
CONTROL 467.4 £39.7 467.8 £29.2 446.2 £ 59.8 426.6 £60.31
|. sonorae 584 £16 5445 +47.8 532 £ 58.1 440.2+ 11.9#
M. ensete 593.7+£6.2 592+8 5945+£5.5 6000
L. cualescens 492.2 + 87 587.5+ 12.5 531.2+30.8 451.5+ 46.9
C.roseus 582+ 18 573.6 + 26.3 518.3+42.3 495 + 59.7#
PIOGLITAZONA 435+34.3 499.8 £+45.8 362.4 + 441 319.2 + 46.2#*

# dif. significativa con respecto al tiempo inicial (p< 0.05) n=5

Media + S.E.M.

* dif. significativa con respecto al control (p< 0.05)
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Figura 1. Niveles de expresion del RNAm de GLUT -4 en adipocitos de la linea
3T3-L1 (A) y en tejido adiposo de ratones sanos (B) tratados con 100 pg/ml de

los extractos vegetales. Media + S.E.M. * Diferencia significativa con respecto

al control (p<0.05).
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Figura 2. Niveles de expresion del RNAm de PPAR-y en adipocitos de la linea
3T3-L1 (A) y en tejido adiposo de ratones sanos (B) tratados con 100 pg/ml de
los extractos vegetales. Media + S.E.M. * Diferencia significativa con respecto

al control (p<0.05).
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Figura 3. Tincion con rojo oleoso de las células 3T3-L1 en estado de
fibroblastos (A), en estado de adipocito maduro (B), bajo el tratamiento con un
agonista de PPAR-y, pioglitazona (C), y bajo el tratamiento con 100 pg/ml del

extracto de /. sonorae (D).
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