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FIGURA 1. Rhodiola rosea. Foto: Amadej Trnkoczy.
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Resumen

La raiz de rodiola, constituida por las partes subterraneas de Rhodiola
rosea L., es uno de los principales adaptégenos utilizados en Europa.
Entre sus constituyentes, destacan las rosavinas, denominacion que
incluye tres fenilpropanoides (rosavina, rosina y rosarina) y el salidré-
sido, también conacido como rodiolésido. A pesar de que tradicional-
mente se han utilizado otras especies del género, la importancia de
Rhodiola rosea radica en la presencia de las rosavinas, ya que son
compuestos especificos de esta especie. Su actividad adaptégena ha
sido ampliamente estudiada, y se refiere a un efecto protector frente
a estados de estrés, tanto a nivel fisico como psiquico, incrementando
la resistencia a la fatiga. Uno de los principales mecanismos de accién
implicados es el control sobre determinados mediadores de estrés,
como las proteinas de estrés o chaperonas. Los estudios clinicos ava-
lan su eficacia sobre la mejora de la funcién cognitiva asi como sobre
la condicion mental en situaciones de fatiga, tanto en administracién
(nica como en tratamientos de varias semanas. Ademas, la raiz de
rodiola tiene un efecto antifatiga y mejora del rendimiento fisico y la
recuperacion. Los preparados de rodiola han demostrado ser un trata-
miento seguro y bien tolerado a las dosis recomendadas.

Palabras clave
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Fuente: www.fitoterapia.net



102 | Revista de Fitoterapia 2011; 11 (2): 101-117

Aspectos farmacoldgicos e clinicos da raiz de
rodiola contra o stress

Resumen

A raiz de rodiola, constituida pelas partes subterraneas
da Rhodiola rosea L., ¢ um dos principais adaptogéneos
usados na Europa. Entre os seus constituintes, destacam-se
as rosavinas, denominacgdo que inclui trés fenilpropanti-
des (rosavina, rosina e rosarina) e salidrosido, também
conhecido como rodiolésido. Apesar de tradicionalmente
se utilizarem outras espécies do género, a importancia de
Rhodiola rosea reside na presenga das rosavinas, ja que
sdo compostos especificos desta espécie. A principal ac-
¢do farmacoldgica estudada é adaptogénica, referida a um
efeito protector contra condigdes de stress, tanto a nivel
fisico como cognitivo, aumentando a resisténcia a fadiga.
Um dos principais mecanismos de acgédo envolvidos é o
controle sobre determinados mediadores de stress, como
protefnas do stress ou chaperonas. A maioria dos estudos
clinicos refere a sua eficacia na fungdo cognitiva e a me-
lhoria do estado mental em situagdes de fadiga, tanto na
administragdo (nica como no tratamento crénico de varias
semanas. E importante destacar também o seu efeito an-
tifadiga e a melhoria do desempenho fisico e de recupe-
racdo. Preparaces de rodiola tém provado ser seguras e
bem toleradas nas doses recomendadas.

Palabras clave
Rhadiola rosea, rodiola, adaptogéneo, stress, fadiga.

Introduccion

La rafz de rodiola, también llamada raiz del artico o rafz
de oro, estd constituida por las partes subterraneas (raiz y
rizoma) de Rhodiola rosea L., especie de la familia de las
Crasulaceas. A lo largo de la historia, el género Rhodiola
ha sufrido diferentes clasificaciones, habiendo sido inclui-
do en el género Sedum, hasta que en 1963 se identificaron
més de 50 especies de Rhodiola y fue restablecido como
género separado . Actualmente, Rhodiola es un género
extenso que comprende aproximadamente un centenar de
especies, la mayorfa de las cuales estan distribuidas en
China (73 especies) . Rhodiola rosea es la especie mas
conocida, con un mayor nimero de estudios que avalan su
eficacia y seguridad.

Rhodiola rosea (FIGURA 1) es una planta suculenta, peren-
ne, con flores amarillas, que puede llegar a los 70 cm de al-
tura. La droga estd constituida por la raiz y el rizoma, que al
ser cortado desprende un aroma similar al de la rosa. Crece
en las grietas de las rocas de las montafias y acantilados

Pharmacology and clinical aspects of rhodiola
root against stress

Abstract

Rhodiola root consiting in the underground parts of Rho-
diola rosea L., is one of the main adaptogens used in
Europe. Its main constituents are rosavins, a name under
which three phenylpropanoids (rosavin, rosin and rosarin)
are included, and salidroside, also known as rhodioloside.
Although other species of Rhodiola have been traditiona-
lly used, the importance of Rhodiola rosea comes from
the presence of rosavins, since they are species-specific
compounds. Its adaptogen, activity has been largely stu-
died and it refers to a protective effect against stress con-
ditions, both physical and psychological, increasing resis-
tance to fatigue. One of the main mechanisms of action
involved is the control of certain mediators of stress, as
stress proteins or chaperones. The clinical studies show its
efficacy on the improvement of cognitive function as well
as mental status in fatigue situations, both after single
administration and long-term treatment of several weeks.
Additionally, rhodiola root has an anti-fatigue effect, and
improves physical performance and recovery. Rhodiola
preparations have proven to be safe and well tolerated at
recommended doses.

Key words
Rhodiola rosea, rhodiola, adaptogen, stress, fatigue.

del mar de las regiones é&rticas de Europa, Asia (principal-
mente en Siberia) y América del Norte ©.

La raiz de rodiola posee una larga historia de usos medici-
nales “9 entre los que destacan el incremento de la resis-
tencia fisica y la productividad en el trabajo, favorecer la
longevidad, el tratamiento de la fatiga, depresion, anemia,
impotencia, enfermedades gastrointestinales, infecciones
y desérdenes del sistema nervioso. Existen evidencias de
que fue usado en la Grecia clsica y por los vikingos para
aumentar la fuerza y resistencia . Un preparado de esta
droga, a base de extracto etandlico, fue aprobada por pri-
mera vez en 1975 por el Ministerio de Sanidad soviético ®
y es, en la actualidad, uno de adaptdgenos mas populares
en Rusia. Ademds, sus preparaciones se encuentran co-
mercializadas como medicamentos en varios pafses 7. En
el borrador de la monografia sobre la droga de la Agencia
Europea del Medicamento (EMA) se acepta su uso tradicio-
nal para el alivio de los sintomas de astenia como la fatiga
y la sensacién de debilidad. .

Fuente: www fitoterapia.net



Composicion quimica

El rizoma de rodiola contiene aceite esencial, grasas, ce-
ras, esteroles, acidos orgédnicos (oxalico, citrico, malico,
galico, succinico), compuestos fendlicos, incluyendo tani-
nos, y proteinas. Los principales grupos de constituyentes
son fenilpropanoides (rosavina, rosina y rosarina, incluidas
bajo la denominacién comdn de rosavinas) (FIGURA 2), de-
rivados del feniletanol (salidrésido o rodiolésido v tirosol)
(FIGURA 2), flavonoides (rodionina, rodiosina, acetilrodal-
gina y tricina), monoterpenos (rosiridol, rosaridina), triter-
penos (daucosterol, B-sitosterol) y acidos fendlicos (4cidos
clorogénico, hidroxicinamico y galico) I'-1¢12),

Las rosavinas y el salidrésido son los marcadores activos
utilizados habitualmente para caracterizar la droga y los
extractos de Ahodiola rosea ¥, La Farmacopea Rusa
indica que la droga debe contener al menos un 0,8% de

Fenilpropanoides
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FIGURA 2. Pricipales fenilpropanaides y derivados del feniletanol
de la raiz y rizoma de rodiola. Glc: glucosa, Aral(p): Arabinopirano-
sa, Ara(f): Arabinofuranosa.
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salidrésido. Este compuesto no posee utilidad para dife-
renciar esta especie de otras del mismo género, ya que
esta presente en todas las especies de Rhodiola, y en otros
géneros diferentes. Por el contrario, la rodionina ha sido
identificada Gnicamente en este género @y las rosavinas
son compuestos especificos de esta especie .

La mayorfa de los extractos utilizados en los estudio clini-
cos han sido estandarizados en 3% de rosavinas y 0,8-1%
de salidrosido " La extraccion de las rosavinas se produce
de forma mas eficiente con etanol 70% (V/V) en compa-
racion con etanol 40% (V/V), aunque con etanol 70% la
proporcion de salidrésido suele ser baja ™.

El contenido de aceite esencial de los rizomas desecados
es muy bajo (0,05%) y sus principales componentes son:
n-decanol (30,38%), geraniol (12,49%) y 1,4-p-mentadien-
7-0l (5-10%) "%, El geraniol ha sido identificado como uno
de los principales responsables de su aroma. Su metabo-
lito oxigenado, el rosiridol, es el aglicén de la rosiridina.

Actividad farmacolédgica

Se han descrito numerosas acciones farmacoldgicas de los
preparados de la raiz de rodiola, destacando las que co-
rresponden a los siguientes efectos: adaptdgeno, protector
celular, antidepresivo, ansiolitico, antioxidante, antiinfla-
matorio e inmunomodulador. Las actividades protectora
celular, antioxidante e inmunomoduladora contribuyen al
efecto adaptogeno, ayudando al organismo a enfrentarse
a situaciones de estrés.

Efecto adaptégeno

El efecto adaptégeno se refiere a un efecto protector frente
a estados de estrés, y mas concretamente a la capacidad
de normalizar las funciones del organismo y fortalecer los
sistemas comprometidos por el estrés. Las propiedades
farmacolégicas de los adaptdgenos, como la raiz de rodio-
la, dependen de su capacidad para modular la activacién
de determinados componentes del complejo sistema de
respuesta al estrés. La actividad adaptdgena de la raiz de
rodiola ha sido ampliamente investigada durante méas de
45 afios en Rusia y Escandinavia 7.

El concepto de adaptégeno fue revisado por la EMA en
2008 "8 poniendo de manifiesto que, aunque se trata de un
término no reconocido oficialmente en medicina, se puede
considerar un concepto plausible, sustentado por nume-
rosos estudios, cada vez mas abundantes, que relacionan
la raiz de rodiola con distintos mecanismos de accidn, y
justifican los efectos observados y su utilizacion como
adaptdgeno.

Fuente: www fitoterapia.net
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De forma general, el efecto de la administracion de dosis
repetidas de adapt6genos esta principalmente asociado
con una accion sobre la funcién del eje hipotalamo-pitui-
tario-adrenal (HPA), mientras que en el caso de la adminis-
tracién de una dosis Unica, el efecto de los adaptégenos
se relaciona con una accién sobre el sistema simpético-
adrenal (SAS), que proporciona un mecanismo de respues-
ta rapida, principalmente para controlar la reaccion aguda
del organismo frente al agente estresante "%, Para esta ac-
cién es importante ejercer un control sobre determinados
mediadores, como las proteinas de estrés o chaperonas,
(principalmente las Hsp-70 y Hsp-72), la proteincinasa
c-Jun N-terminal activada (JNK1), el factor de transcrip-
cién DAF-16, cortisol y éxido nitrico (NQ). La regulacién
de proteinas de estrés puede incrementar la resistencia al
mismo, produciendo una mejora fisica y mental y, posible-
mente, un aumento de la longevidad .

Se han desarrollado diferentes modelos experimentales
de estrés en animales, tanto a nivel agudo como cronico,
por ejemplo ensayos de inmersién en agua fria, aislamien-
to en condiciones de frio, inmoavilizacién, shock eléctrico,
natacion forzada, deprivacién de alimento, ruido, estrés
postraumatico o modelos de estrés impredecible @', Algu-
nos de ellos han sido utilizados para confirmar el efecto
adaptégeno de la raiz de rodiola "', y en la mayorfa de
estos estudios el efecto ha sido demostrado tras la admi-
nistracion de una dosis Unica.

Un extracto acuoso de raiz de rodiola ha contrarrestado
el efecto del estrés inducido por ruido en ratas. El ruido
es una importante fuente de estrés que produce cambios
fisioldgicos similares a los inducidos por electro-shock o
por heridas por quemaduras. Numerosos estudios mues-
tran que los niveles hepéticos de glucdgeno, de acido
lactico y de colesterol son susceptibles al estrés sonoro,
y disminuyen tras la exposicién a determinados niveles
de ruido, como los comprendidos entre 95 dB y 110 dB. El
ruido activa la glucégeno fosforilasa y, como consecuen-
cia, se produce la degradacién del glucégeno en glucosa.
El 4cido lactico puede convertirse en glucosa mediante la
gluconeogénesis en el higado, con el propésito de recu-
perar el contenido de glucégeno. Por otra parte, la reduc-
cién de colesterol esta relacionada con cuatro factores: la
utilizacién de la acetil-CoA para mantener la homeostasis,
la inhibicién de la actividad de la HMG-CoA reductasa, la
estimulacién del transporte de colesterol y la de la secre-
cién de corticosterona, que puede favorecer la conversion
de colesterol en 4cidos biliares. Estos niveles de ruido in-
crementan, ademas, de forma significativa la actividad de

las enzimas alanina aminotransferasa (ALT, anteriormente
conocida como transaminasa glutamico-pirvica o GPT),
fosfatasa alcalina (ALP) y creatincinasa (CK). Tras la expo-
sicion de los animales a niveles de ruido de 95 dB y 110
dB entre 2 a 4 kHz, durante 30 y 60 minutos, los animales
tratados con el extracto de raiz de rodiola, administrado
mediante inyeccién abdominal, mantienen los niveles de
glucégeno, es decir, se observa una inhibicién del efecto
del ruido en estos animales, que presentan unos niveles
de glucégeno significativamente superiores al grupo no
tratado y préximos al grupo control no sometido al estrés
sonoro. Se produce también un efecto similar en los nive-
les de acido lactico y de colesterol, efecto que mejora la
resistencia general de los animales tratados #. Adicional-
mente, el extracto de rodiola suprime el incremento de las
actividades enziméticas de la ALT, ALPy CK %,

El extracto SHR-5 de raiz de rodiola ha mostrado también
una accion beneficiosa en un ensayo de estrés inducido por
inmovilizacién en conejos. Se trata de un extracto (relacién
droga extracto: 4:1, 70% etanol, cuantificado en salidré-
sido, tirosol, tiandrina y rosavina), que fue administrado
diariamente (1 mg/Kg), por via oral y durante 7 dias. En
los dias 2 y 8, diez minutos después de la administracién
del tratamiento, los animales fueron sometidos a dos ho-
ras de estrés por inmovilizacion. Se obtuvieron muestras
de sangre en los dias 1, 2 y 8 del estudio para analizar
el contenido de SAPK/JNK (proteincinasa activada por
estrés/cinasa c-Jun N-terminal), p-SAPK/p-JNK, NO,
cortisol, testosterona, prostaglandina E,, leucotrieno B, y
tromboxano B,. Los resultados han mostrado que el estrés
aumenta significativamente los niveles de p-SAPK/p-JNK,
NO vy cortisol. La administracién del extracto de raiz de
rodiola muestra un efecto inhibidor sobre el aumento de
los niveles de p-SAPK/p-JNK, que podria estar también
relacionado con el efecto antidepresivo de esta droga. El
mismo efecto se observa tras la administracion de salidro-
sido. Ademas, se produce una disminucién en los niveles
de tromboxano B, #*.

El extracto hidroalcohdélico seco de raiz de rodiola (3% ro-
savinay 1% salidrésido) puede prevenir, in vivo, la anorexia
inducida por diferentes condiciones de estrés, cuando es
administrado en dosis Unica 1 hora antes del experimento.
En condiciones normales o tras la deprivacion de alimentos
durante 20 horas, la administracion intragastrica (10, 15y
20 mg/Kg) del extracto no modifica la ingesta. Sin embar-
go, la administracion de 15 o 20 mg/Kg revierte significati-
vamente la anorexia producida por estrés fisico por inmo-
vilizacién durante 60 minutos, y totalmente la debida a la

Fuente: www fitoterapia.net



inyeccion intracerebroventricular de 0,2 pg/rata de factor
liberador de corticotropina (CRF). El efecto se observa a los
60 minutos y permanece durante 4 a 6 horas. El CRF actia
como un neurotransmisor del sistema nervioso central y
posee un papel critico en la coordinacién de las respuestas
autonémica, electrofisiolégica y de comportamiento frente
al estrés, y en la regulacion del apetito. Se ha observado
un aumento de la concentracion de CRF en el fluido cere-
broespinal de los pacientes que sufren anorexia nerviosa.
Sin embargo, el extracto de rodiola no modifica el efecto
anorexigeno de la administracion intraperitoneal de 8 mg/
Kg de fluoxetina o de 100 ug/Kg de lipopolisacérido (que
produce este efecto mediante la estimulacién de la sinte-
sis de diferentes citocinas) @, La administracion cronica
durante tres semanas del extracto anterior inhibe de forma
importante los cambios fisicos y de comportamiento, como
la actividad exploratoria, locomotora, ingesta, inducidos
por la exposicién a factores leves de estrés. %,

Adicionalmente, un extracto hidroalcohdlico seco (3% de
rosavina y 3,12% de salidrésido) también ha demostrado
regular los desérdenes en la ingesta de alimentos que pro-
ducen los ciclos de restriccion de comida en animales. Ra-
tas hembra fueron sometidas a tres ciclos de restriccion/
no restriccion de alimentos y condiciones de estrés agudo.
En el perfodo sin restriccion de alimentos se facilité una
comida altamente apetecible, consistente en una mezcla
de crema de chocolate y pienso (3,63 Kcal/g). En dos de los
grupos se afiadieron condiciones de estrés al dificultar el
acceso a la comida y la falta de control a las condiciones
ambientales, que incrementaron los niveles de corticoste-
rona. El extracto (10 o 20 mg/Kg), salidrésido (312-936 ug/
Kg) o rosavina (600 pg/Kg) fueron administrados una hora
antes del acceso al alimento. Se establecieron 4 grupos
de tratamiento (n = 30): sin restriccién y sin exposicion a
estrés (NR+NS), con restriccion de alimento y no expuesto
a estrés (R+NS), sin restriccion y con exposicién a estrés
(NR+S), v con restriccion y con estrés (R+S). Se estable-
cieron ciclos de 8 dias de duracion de la siguiente manera:
para el grupo control (NR+NS) comida ad /ibitum durante
los cuatro primeros diasy en los dias 7y 8, los dias 5y 6 re-
cibieron la mezcla de pienso y crema de chocolate durante
dos horas; en el grupo R+NS la restriccion de alimentos fue
del 66% sobre la ingesta usual durante los 4 primeros dias,
los dias 5y 6 recibieron comida ad /ibitum méas la mezcla
de pienso y crema de chocolate y s6lo comida en los dias 7
y 8. Los otros dos grupos fueron tratados de la misma for-
ma que los controles y ademds fueron sometidos a estrés.
Cada uno de estos grupos fue dividié en tres subgrupos tra-
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tados respectivamente con vehiculo y extracto (10 mg/Kg
0 20 mg/Kg). La ingesta de la mezcla de pienso y crema de
chocolate fue medida a los 15, 30, 60 y 120 minutos de ser
suministrada. Los resultados han mostrado que la adminis-
tracion de 10 mg/Kg del extracto reduce el incremento de
ingesta de la mezcla de pienso y crema de chocolate en el
grupo R+S, sometido a repetidos ciclos de estrés y restric-
cién de alimentos, mientras que la administracién de 20
mg/Kg lo contrarresta completamente y suprime también
el incremento en los niveles de corticosterona sérica. No
produce este efecto en ninguno de los otros tres grupos. De
esta forma se demuestra que el efecto de la raiz de rodiola
sobre la ingesta no esta relacionado con mecanismos de
control homeostatico del hambre o saciedad. Este estudio
comprueba también que esta accién esté relacionada de
forma dosis dependiente con el salidrésido, pero no con
la rosavina @

El extracto SHR-5 de rodiola (3% salidrésido) aumenta tam-
bién la resistencia al estrés del nematodo Caenorhabditis
elegans frente a shock térmico a 35° C durante 3 horas.
A la concentracion de 25 pg/mL, este extracto incrementa
la supervivencia en un 74%. Se trata de una concentra-
cién diez veces inferior a la necesaria de un extracto de
eleuterococo para producir una actividad similar (70% de
aumento de la supervivencia). No se observaron resultados
significativos en condiciones de estrés térmico crénico (26°
C). El extracto de rodiola induce de forma concentracion
dependiente la traslocacion DAF-16 al nicleo, factor que
activa la transcripcién de numerosos genes que incremen-
tan la resistencia al estrés y la longevidad, favoreciendo la
sintesis de proteinas de estrés como la Hsp-16 (importante
protefna involucrada en la resistencia al estrés). El extracto
SHR-5 induce la sintesis de GFP y, aunque de forma leve,
ha mostrado su capacidad para inducir la sintesis de Hsp-
16 ?_El incremento de los niveles de otras proteinas de
estrés, como la Hsp-72, podria ser uno de los mecanismos

de accién importantes en actividad adaptogénica de rodio-
la®®,

Adicionalmente, un extracto no especificado de rodiola au-
ment6 el tiempo de supervivencia de Drosophila melano-
gaster™_E| extracto acuoso ha aumentado la viabilidad de
Saccharomyces cerevisiae . El salidrésido ha mostrado
también un efecto antienvejecimiento en otros ensayos. En
un modelo de senescencia prematura, inducida por H,0,
(200 pM) en fibroblastos de pulmén fetal humano (2BS),
el salidrésido previene la reduccion de la proliferacion
celular, los cambios morfoldgicos inducidos por el H,0,, y
la expresion de marcadores moleculares como pb3, p21y

Fuente: www fitoterapia.net
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FIGURA 3. Rhodiola rosea. Foto: Finn Rindahl (licencia CC).

p16. El efecto es concentracion dependiente, mostrando
una mayor actividad a 5 uM 2.

El efecto antifatiga estd ampliamente relacionado con la
accion adaptégena, de tal forma que mecanismos impli-
cados en la mejora cognitiva estéan relacionados también
con una mejora en la resistencia fisica y una disminucién
de la fatiga "%. Ademas, una sobrecarga o fatiga mental
afecta negativamente a la capacidad fisica, principalmente
a nivel muscular, incrementando la fatiga y disminuyendo
la recuperacion 9.

El' aumento de la resistencia ha sido observado en modelos
in vivo de natacion forzada ®%). El extracto hidroalcohélico
seco de raiz de rodiola (3% rosavina y 1% salidrésido), a la
dosis Unica de 15 mg/Kg, administrada una hora antes de
iniciar el ejercicio, produce la disminucién de la fatiga en
ratones sometidos al test de natacion forzada ®. La admi-
nistracion oral de un extracto hidroalcohdlico (etanol 40%)
de rafz de rodiola (50 mg/Kg) prolonga de forma significa-
tiva, en un 25%, la duracion del ejercicio. El mecanismo de
accién se relaciona con la activacién de la sintesis de ATP
mitocondrial. Ademas, la disminucion de ATP después del
ejercicio es menos pronunciada en el grupo tratado con ex-
tracto de rodiola, sugiriendo una activacién también de la
resintesis de ATP mitocondrial que facilitarfa el proceso de
recuperacion de energfa tras la practica de ejercicio fisico
intenso. Los autores relacionan la actividad principalmente
con la presencia de rosavinas ©**.

Tras la administracion crénica (5-125 mg/Kg) durante 2-4
semanas, un extracto de raiz de rodiola (1,4% salidrdsido,

0,4% rosarina, 0,4% rosina y 1% rosavina) aumenta, de
forma dosis dependiente, la resistencia en ratas sometidas
al test de natacién forzada durante 90 minutos. Se observa
también una reduccion de los niveles de urea, aspartato
aminotransferasa (AST, anteriormente llamada transami-
nasa glutdmico oxalacética, GOT) y alanina aminotransfe-
rasa (ALT = GPT), incrementados durante el ejercicio. Se
aumenta el contenido de glucdgeno y el suministro ener-
gético a través de la actividad de enzimas lipogénicas. No
se altera la proporcién de fibras musculares rojas y blancas
) Ademds, la administracion durante 4 semanas de un
extracto a dosis diarias de 5, 25 y 125 mg/rata reduce el
aumento de estrés oxidativo que se produce en el mismo
test de natacion forzada, posiblemente por su capacidad
de quelacion de las especies reactivas de oxigeno (ROS) ©7.

Proteccion celular

Extractos de raiz de rodiola y principalmente el salidrésido
han mostrado un efecto neuroprotector, hepatoprotector y
cardioprotector en diferentes ensayos. En algunos de ellos,
tanto el salidrésido como distintos extractos de rodiola
han provocado un incremento de la actividad bioeléctrica
espontanea en diferentes animales, con una mejora de la
memoria y del aprendizaje 4.

En un ensayo in vivo, ratas Sprague-Dawley fueron pretra-
tadas con un extracto no especificado de rodiola (1,5y 3 g/
Kg) durante tres semanas, antes de la induccién del déficit
cognitivo por administracion bilateral intracerebroventricu-
lar de estreptozotocina (1,5 mg/Kg), en los dias 1y 3 del
estudio. Los efectos sobre el comportamiento fueron es-
tudiados durante dos semanas en el laberinto de agua de
Morris, para evaluar la memoria y el aprendizaje espacial.
A las tres semanas de la inyeccion de estreptozotocina,
los animales fueron sacrificados y se valoraron los niveles
de MDA (malondialdehido), GR (glutatién reductasa) y GSH
(glutatién) en hipocampo, asi como la histopatologia de
las neuronas del hipocampo. El extracto de rodiola mejora
la discapacidad de aprendizaje y memoria inducida por la
estreptozotocina, y previene el incremento de MDA vy el
descenso de los niveles de GRy GSH .

A nivel celular, el principal mecanismo de neuroproteccion
estudiado es el efecto antiapoptético. El extracto hidroal-
cohdlico seco de rodiola (ratio 1:19, 3% salidrésido y 40%
de compuestos polifendlicos) inhibe la apoptosis inducida
por H,0, y glutamato en neuronas corticales humanas.
Los resultados muestran un aumento de la supervivencia
de las células tratadas con el extracto o con salidrésido,
produciendo también la prevencién de dafio en la mem-

Fuente: www fitoterapia.net



brana plasmatica y la ruptura morfolégica que inducen
ambos agentes. Esta accion podria estar relacionada con
la capacidad de estabilizar la homeostasis del calcio ce-
lular, importante inductor de la muerte neuronal inducida
por estrés oxidativo **. Ademds, en un estudio anterior se
habfa observado que el efecto neuroprotector del salidré-
sido esta relacionado con la inhibicién de la apoptosis me-
diante la disminucidn de la activacion de la caspasa-3 9.
Este efecto antiapoptético del salidrésido fue previamente
observado en cultivos de neuronas de hipocampo de rata
estimuladas con H,0, “.

En cultivos de células de hepatocitos humanos HL-7702,
el salidrésido también disminuye de forma concentracion
dependiente el dafio producido por H,0,. Este compuesto
suprime la elevacion de calcio y ROS inducida por H,0,, y
restablece los niveles de cAMP, sin afectar los niveles de

cGMP 7.

Ademés, el pretratamiento de células humanas de neuro-
blastoma SY5Y con salidrésido atentia de forma marcada
la disminucion de la viabilidad celular y la apoptosis in-
ducida por el péptido beta-amiloide y por H,0, . Los
mecanismos estan relacionados con la induccién de enzi-
mas antioxidantes y con la inhibicién y estimulacién de la
expresion de las protefnas Bax y Bcl-X, respectivamente.
El salidrésido también restablece, de forma concentracion
dependiente, la pérdida de potencial de membrana induci-
da por el péptido beta-amiloide, asi como la supresion de
la elevacion de los niveles intracelulares de ROS, e inhibe
la fosforilacion inducida de las cinasas JNK'y p38 MAP 9.
Anteriormente se habia observado que el salidrésido pro-
tege a las células PC12 de feocromocitoma frente a un es-
tado de hipoglucemia, efecto probablemente relacionado
con la accién antiapopt6tica y la restauracion del potencial
de membrana mitocondrial 0.

Adicionalmente, tanto el salidrésido como el galactésido
de tirosol previenen de forma significativa el dafio isqué-
mico inducido por la oclusién de la arteria media cerebral
durante dos horas. Este efecto estd relacionado con la
disminucién de la expresion de las proteinas Bax y con el
restablecimiento del equilibrio entre las protefnas pro y
antiapoptéticas ®".

La raiz de rodiola incrementa la supervivencia de dife-
rentes lineas celulares sometidas a estrés oxidativo. Sin
embargo, este efecto no estd Unicamente asociado a su
efecto antioxidante o prooxidante, ya que se trata de una
accién producida a concentraciones que no inducen un in-
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cremento de la capacidad antioxidante ni la degradacion
de H,0, 2.

El salidrésido (20, 50 y 200 mg/Kg, ip) también ha mos-
trado el efecto hepatoprotector frente al dafio hepéatico
fulminante inducido por la administracién ip de D-galacto-
samina (700 mg/Kg) v lipopolisacérido (10 ug/kg) en ratén.
Se observa una disminucion del incremento agudo de la ac-
tividad de las aspartato y alanina aminotransferasas (ALT
y AST), y de los niveles del TNF-oc y NO. También restaura
las actividades hepaticas del glutation, superéxido dismu-
tasa, catalasa y glutation peroxidasa, reduciendo ademéas
la apariencia de las regiones necréticas y la expresion de
la caspasa-3 y la regulacién del factor-1-o hipoxia induci-
ble (HIF-1o) ©%5%. El efecto hepatoprotector, frente al dafio
inducido por acetaminofeno (300 mgKg, ip), del salidrésido
también ha sido evidenciado tras su administracion oral
(50 y 100 mg/Kg) en ratén 9.

El salidrésido (1 y 10 pM) inhibe la apoptosis de cardio-
miocitos sometidos a isquemia inducida por deprivacion
de oxigeno y glucosa. Se observa un aumento de la viabi-
lidad celular de forma concentracién dependiente (del 60
al 80% a 1 yM y al 86% a 10 pM), y una inhibicién de
las alteraciones morfoldgicas de los cardiomiocitos. Esta
accion estd relacionada con un aumento del ratio Bcel-/
Bax, disminucion de la activacion de la caspasa-3 y con el
mantenimiento del potencial de membrana mitocondrial. El
efecto antiapoptdtico, conjuntamente con un aumento de
la supervivencia, también es observado en modelos expe-
rimentales in vivo™). Ademas del aumento de la viabilidad
celulary la disminucién de la apoptosis, el salidrésido inhi-
be el incremento citosélico de Ca*, estimula la captacion
de glucosa e incrementa los niveles de O-N-acetilglucosa-
mina en los cardiomiocitos, siendo un efecto relacionado
con la disminucion del dafio isquémico en estas células
4 Este efecto cardioprotector estd relacionado con el
incremento en la expresién del factor HIF-1ou y también
de los niveles del factor de crecimiento endotelial VEGF
7 El efecto antiisquémico a nivel ventricular también ha
sido observado tras la administracién durante 5 dias de un
extracto de rodiola no especificado (16 mg/Kg) ®¥. Estudios
previos con distintos extractos no especificados han de-
mostrado que la administracién crénica de 8 a 6 semanas,
mejora in vivo la angiogénesis tras un infarto de miocardio,
mediante la regulacion de la expresion de Tit-1y Tie-2 9y
suprime la inestabilidad eléctrica cardiaca, incrementando
los niveles plasméticos de de B-endorfina y el contenido de
leu-encefalina en el miocardio .

Fuente: www fitoterapia.net
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Accion antidepresiva y ansiolitica

La raiz de rodiola puede regular los niveles de serotoni-
na en el cerebro. La accién de un extracto hidroalcohdlico
seco (4% salidrésido) ha sido valorada en un ensayo in vivo
de depresién moderada crénica. Tras la induccién de la de-
presion en rata, el extracto fue administrado (1,5, 3y 6 g/
Kg por dia) durante tres semanas. Los resultaron mostraron
una recuperacion de los niveles de serotonina, con las tres
dosis administradas. A la dosis menor, se observa también
una estimulacion en la proliferacion de las neuronas del
hipocampo ©".

Ademés, ha sido demostrada la actividad inhibidora de
las monoamino oxidasas A y B (MAQ Ay B). Los extractos
diclorometénico, metanélico y acuoso obtenidos secuen-
cialmente fueron valorados in vitro. Los resultados han
mostrado una destacada actividad para los extractos meta-
nélico y acuoso (100 pg/mL), con una inhibicion del 92,5% y
84,3% de la MAQ Ay una inhibicién del 81,1% y 88,9% de
la MAQ B. De entre los compuestos aislados, la rosiridina'y
la mezcla de isémeros salidrésido B y C han presentado la
mayor actividad sobre la MAO B. La inhibicién de la MAO
parece estar relacionada con un efecto sinérgico entre va-
rios compuestos .

El efecto antidepresivo también ha sido observado tras la ad-
ministracién Gnica del extracto hidroalcohdlico de la raiz de
Rhodiola rosea (3% rosavina y 1% salidrésido), en raton .

Accion antioxidante, antiinflamatoria e inmnomodu-
ladora

Varios estudios han demostrado una accién antioxidante,
de forma concentracién dependiente, de extractos acuosos
en eritrocitos (frente al dafio inducido por HOCI) 59 o en
queratinocitos ®. El potencial antioxidante estar relacio-
nado con el contenido polifendlico de estos extractos ©.

Ademds, el salidrésido (100 pM) promueve la eritropoyesis
en eritroblastos TF-1 tratados con eritropoyetina. Dado que
el balance de ROS es un factor muy importante en la regu-
lacion de la eritropoyesis, se comprob6 también que el sali-
drésido disminuye el nimero de células apoptéticas tras el
tratamiento con H,0,, probablemente mediante una accion
reguladora de proteinas protectoras, como la tioredoxina 1
(Trx1) y la glutation peroxidasa 1 (GPx-1) .

El salidrésido disminuye significativamente la produccién
de determinadas citocinas (TNF-c, IL-1p, IL-6). Esta accion
se produce tanto in vitro, en macréfagos estimulados con
lipopolisacérido (LPS), como in vivo. El mecanismo de ac-
cion estd relacionado con la inhibicién de la activacién del

factor nuclear NF-xB y de la via de sefiales ERK/MAPKs.
Ademas, en un modelo murino de endotoxemia inducida
por LPS, se ha observado que aumenta la supervivencia de
los animales %9,

El efecto antiinflamatorio in vivo del extracto etandlico de
rodiola (etanol 40%, 250 mg/Kg) ha sido demostrado en
tres modelos experimentales: del edema inducido por ca-
rragenina o nistatina en rata y de artritis inducida por for-
maldehido . /n vivo, el salidrésido ha mostrado actividad
inmunomoduladora, tanto a nivel humoral como celular 7.

Efecto antitumoral

El principal mecanismo es el efecto antiproliferativo de di-
ferentes lineas celulares 7. En células de fibrosarcoma
humano HT1080, el salidrésido (20 y 40 umol/L) inhibe la
formacion de metdstasis, siendo un efectivo inhibidor de
la migracién e invasién de estas células. El efecto esta
relacionado con la supresién de las metaloproteinasas de
matriz MMP-2 y MMP-9 y el incremento de la expresion
del inhibidor de la metaloproteinasa 2 (TIMP-2), de forma
dosis dependiente. Este efecto esta relacionado con la re-
gulacion de la expresion de la caderina E y de la integrina
B1ycon la inhibicién de la activacion de la proteincinasa C
(PKC), asi como con su actividad antioxidante “3. También
ha demostrado inhibir el crecimiento de células tumorales
de vegija, sin afectar a células uroepiteliales normales
TEU-2 ",y producir un efecto apoptdtico a bajas concen-
traciones (5-80 M) sobre células de cancer de mama,
tanto receptor estrogénico negativo (MDA-MB-231) como
positivo (MCF-7) 9.

Otras acciones

Algunos estudios muestran un efecto beneficioso en pa-
rametros relacionados con la diabetes (estimulacién de la
captacion del glucosa, disminucién de los niveles de gluco-
sa sangufnea y de la peroxidacién lipidica, inhibicién de la
a-glucosidasa), que parecen estar relacionados con la pre-
sencia de salidrésido y tirosol 7578, Ademas, la rodionina y
la rodiosina suprimen de forma significativa la elevacion
postpandrial de los niveles sanguineos de triglicéricos en
un 46% (150 mg/Kg, 60 minutos después de su administra-
cioén oral) y 57% (200 mg/Kg, 180 minutos después de su
administracion oral), respectivamente 7. El salidrésido ha
mostrado un efeco sedante-hipnético in vivo ® asi como
una accion antiviral frente a coxsackievirus B3 ©'.

La administracién intragdstrica de un extracto hidroalco-
hélcio seco de raiz de rodiola (3% rosavinas y 1% salidré-
sido), administrado a dosis de 10, 15y 20 mg/Kg) atenia
el desarrollo y la expresion de la dependencia a la morfina

Fuente: www fitoterapia.net



(administrada de forma subcutanea, 10 mg/Kg, dos veces
al dia durante seis dias) y de los signos de abstinencia a la
nicotina (20 mg/Kg) %),

Indicaciones y posologia

En el mercado existen preparados indicados para el alivio
de los sintomas asociados al estrés y trabajo excesivo,
tales como fatiga, agotamiento e irritabilidad. La Agencia
Europea del Medicamento (EMA), en el borrador de la mo-
nograffa de la rafz y rizoma de Rhodiola rosea, acepta su
uso tradicional para el alivio de los sintomas de astenia,
tales como fatiga y debilidad .

La EMA establece una posologia de 144-400 mg diarios,
administrados de forma oral, referidos a un extracto seco
(1,5-5:1), obtenido con etanol 67-70% (V/V) .

Segun Khanum ¥, la posologia para la administracion cro-
nica durante varias semanas dependerd de la cuantifica-
cién en rosavinas del extracto utilizado, siendo recomen-
dable la dosis diaria de 360-600 mg dia para un extracto
con un 1% de rosavinas, de 180-300 mg para un extracto
con un 2%, y de 100-170 mg para un extracto con un 4% de
rosavinas. También recomienda triplicar la dosis anterior
cuando se trate de una administracion Unica.

Evidencia clinica

La mayorfa de los estudios clinicos de rafz de rodiola pu-
blicados (TABLA 1) se refiere a su eficacia sobre la funcion
fisica y cognitiva y a la mejora de la condicién mental en
situaciones de fatiga - '9. Una revision no sistematica
verifica que el efecto adaptégeno de la raiz de rodiola se
demuestra en situaciones de disminucién del rendimiento
causado por fatiga o sensacién de debilidad y situaciones
de estrés, incrementando la atencion y en la resistencia .
Ademds, segun una revisién sistematica de los resultados
obtenidos en estudios clinicos controlados (11 estudios),
confirma que los preparados a base de rafz de rodiola pue-
den producir beneficios en el rendimiento fisico y mental, y
en determinadas situaciones de estrés; aunque en alguno
de estos ensayos se echa en falta una mejor descripcion
del preparado utilizado ®. En la revision publicada por
Blomkvist et al. ¥, los autores concluyen que la evidencia
sobre la eficacia de los preparados de rodiola es insuficien-
te. Sin embargo, esta revision adolece de varios sesgos, ya
que recoge Gnicamente ensayos que segin los autores (a
partir de consideraciones principalmente estadisticas) no
poseen un protocolo satisfactorio, referidos mayoritaria-
mente a un dnico tipo de preparado, excluyendo mltiples
ensayos realizados con una calidad adecuada, e ignorando
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otro tipo de limitaciones como la ausencia de descripcion
de los preparados en algunos ensayos.

Para la evaluacién de los resultados, es importante tener
en cuenta la intensidad del factor de estrés y la adecuada
dosificacién segln se trate de administracién Gnica o un
tratamiento crénico de varias semanas. En los ensayos so-
bre fatiga o rendimiento fisico, el nivel de entrenamiento
de las personas reclutadas y el tipo de ejercicio seleccio-
nado, asf como posibles estados de sobreentrenamiento,
son también factores importantes para evidenciar el bene-
ficio de una preparacién de cualquier adaptégeno. Seran
las condiciones méas extremas, las que estaran relaciona-
das con situaciones de estrés de mayor intensidad, pro-
porcionando un mayor margen para evidenciar un efecto
homeostatico. La capacidad fisica del sujeto determinara
el umbral de lactato, momento en el que se produce un
aumento brusco de la concentracion de 4cido I4ctico en
el misculo, y determinara la intensidad de ejercicio a par-
tir de la cual se desarrollaran componentes de fatiga, los
cuales dificultaran el mantenimiento de dicha intensidad
durante periodos prolongados. Del mismo modo, el efecto
sobre los niveles de creatincinasa (CPK), marcador de dafio
y estrés muscular ®) muestra una extensa variabilidad
interindividual dependiendo del nivel de entrenamiento
habitual y del tipo de ejercicio #%%, estando relacionado
en mayor medida con ejercicios que incluyan contracciones
musculares excéntricas . Como consecuencia, el estado
de los sujetos, condicionado por su resistencia (fatiga acu-
mulada, etc.) o el nivel de entrenamiento de los sujetos,
ademds del factor estresante utilizado, son hechos a tener
en cuenta cuando se realicen comparaciones entre distin-
tos estudios.

Efecto sobre la funcién cognitiva

En un estudio controlado con placebo, con 85 sujetos con
edades comprendidas entre 20 y 28 afios, la administra-
cion de una dosis tnica (5-10 gotas) de tintura obtenida con
etanol (40%) mostraba una mejora el rendimiento mental,
reduciendo un 46% el nimero de errores en el test de Asi-
mov, como minimo durante 4 horas . Este mismo efecto
fue observado con la administracién de una dosis de 2,5
mg de salidrésido, en un estudio controlado con placebo,
a simple ciego, con 46 sujetos, también en el mismo rango
de edad de 20 a 28 afios 2.

Un estudio similar con 254 jévenes con edades compren-
didas entre 19 y 22 afos, estudid la eficacia de dos pre-
parados de Rhodiola rosea (20 gotas de tintura obtenida
con etanol 40% y 0,3 g de otro extracto frente al grupo

Fuente: www fitoterapia.net
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TABLA 1. Seleccién de estudios clinicos con preparados de la raiz o rizoma de Rhodiola rosea. DER: relacién droga / extracto.
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control (tratamiento con una tintura de menta). Los resulta-
dos mostraron la mejora del rendimiento mental, con una
reduccién del ndmero de errores en el test de Asimov, y el
incremento de la capacidad de trabajo y de la percepcién.
Sin embargo no se describe el tipo de protocolo utilizado ni
se realiza tratamiento estadistico de los datos %!

En otro ensayo donde también se utilizaba el test de Asi-
mov y el estudio de la habilidad para memorizar parrafos,
82 voluntarios fueron tratados con 5 gotas de extracto de
raiz de rodiola o con tirosol (1, 5, 10 0 20 mg). Con ambos
tratamientos se observé una disminucién del porcentaje de
errores del 29-35% en comparacién con el grupo control, y
un incremento de la memoria a corto plazo .

Mas recientemente, se ha observado que la administracion
de 2-3 capsulas de un preparado a base del extracto seco
(2,5-5:1) de raiz de rodiola (SHR-5), obtenido con una pri-
mera extraccion con etanol 70% y una segunda extraccion
con agua, 185 mg/cépsula) mejora la percepcién visual,
la capacidad de memoria a corto plazo y la atencién en
tests psicométricos. Se trata de un estudio aleatorizado,
a doble ciego y controlado con placebo, con 161 cadetes
de edades comprendidas entre 19 y 21 afios. Se observa
también un significativo efecto antifatiga con ambas dosis
1% especialmente con la mas baja. El hecho de que una
dosis inferior provoque un mejor beneficio que una supe-
rior puede atribuirse a diferentes explicaciones, incluyendo
la propia retroalimentacién de varios sistemas de sefiales
- Algunos aspectos del trabajo, como la no demostracion
de la idoneidad del tratamiento estadistico o de algunas
de las variables seleccionadas, que han sido criticados por
Blomkvist et al. ), no invalidan los resultados obtenidos.
Ademés, existen otros trabajos anteriores y posteriores
con este mismo extracto que avalan su eficacia 97, El
mismo extracto SHR-5 (576 mg/dia) ha sido utilizado en
un estudio clinico de fase lll, aleatorizado, a doble ciego
y controlado con placebo, de cuatro semanas de duracién,
en el que participaron 60 hombres y mujeres con edades
comprendidas entre 20 y 55 afios, diagnosticados con sin-
drome de fatiga. Los resultados han mostrado diferencias
significativas a favor del tratamiento con el extracto en
los sintomas de fatiga, segln la escala de agotamiento de
Pine, y en la atencion, segtn el test CCPT-11%7),

Otros estudios han mostrado el efecto antifatiga de la ad-
ministracion de dosis repetidas de este extracto en condi-
ciones estrés 6 %) En un estudio aleatorizado, cruzado, a
doble ciego y controlado con placebo (n=56), la administra-
cién de 170 mg de extracto (4,5 mg de salidrésido) durante
dos semanas mejora significativamente el indice de fatiga

obtenido a partir de cinco tests diferentes . En otro estu-
dio aleatorizado, a doble ciego y controlado con placebo, la
administracién de 100 mg diarios de extracto, durante 20
dfas, mejora la actividad mental y fisica, asf como el bien-
estar general, de 60 estudiantes de edades comprendidas
entre 17 y 19 afios, en época de exdmenes. Sin embargo,
segun los propios autores la dosis utilizada es inferior a la
Optima . Segtin Blomkvist et al. ¥ algunos de los datos
publicados en este Gltimo trabajo no coinciden con los pre-
sentados en el articulo original, del mismo afio, en lengua
rusa; hecho que da lugar a diferencias en las conclusiones
presentadas por los mismos autores 9.

Un estudio abierto, multicéntrico y no controlado, de cua-
tro semanas de duracién, ha incluido 101 sujetos, con una
media de edad de 44 afios, tratados con 400 mg diarios
de extracto de rodiola WS1375, con una relacién droga-
extracto (DER) de 1,5-5:1, titulado en un 3% de rosavinas.
Los resultados muestran una mejora de los sintomas de
fatiga y tareas cognitivas segtn diferentes tests utilizados
y una buena tolerabilidad y seguridad . Actualmente
se esté realizando otro ensayo multicéntrico para evaluar
la seguridad y eficacia de la misma dosificacién de este
mismo extracto, que incluye 120 pacientes con sintomas
de agotamiento %", Ademds, en un estudio aleatorizado,
a doble ciego y controlado con placebo, la administracion
de 288 mg de extracto SHR-5, durante 7 dias, disminuyd,
aunque de forma no significativa la emision de fotones (re-
lacionados con las especies reactivas de oxigeno y con los
procesos oxidativos) en la zona dorsal de ambas manos y
de forma significativa el nivel de fatiga, en comparacion
con el grupo control 12,

En adultos con deficiencias fisicas y cognitivas, la admi-
nistracién de 200 mg de un extracto de rodiola (caracte-
risticas no especificadas), en combinacién con vitaminas
y minerales (vitamina E, B, B, acido félico y magnesio),
produce mejoras de forma dosis dependiente en todos los
paradmetros estudiados (agotamiento, descenso de la moti-
vacién, somnolencia, disminucién de la libido, desérdenes
del suefio y deficiencia cognitiva. Se trata de un estudio
no controlado de 12 semanas de duracién, con hombres y
mujeres de edades comprendidas entre 50 y 89 afios %,

Adicionalmente, la administracién de dosis (nicas de raiz
de rodiola, en combinacion con Shisandra chinensis (Turcz.)
Baill. y raiz de eleuterococo (Eleutherococcus senticosus
Maxim) (ADPT-232), mejora la atencién y la velocidad la
precision de tareas cognitivas y la capacidad de trabajo de
voluntarios sometidos a condiciones de estrés (104109

Fuente: www fitoterapia.net



Mejora del rendimiento fisico

La mayoria de estudios sobre el efecto de rodiola en la
mejora fisica o fisioldgica incluyen individuos sanos, prin-
cipalmente atletas o sujetos entrenados, que realizaron
diferentes tipos de ejercicio. Diversos estudios con atletas
profesionales, publicados entre 1986 y 1999, han demos-
trado que la raiz de rodiola disminuye la severidad de la
fatiga tras la practica de un ejercicio fisico intenso: esti-
mulando los proceso anabdlicos en los masculos esque-
léticos, incrementando la resistencia durante el méaximo
gjercicio fisico, reduciendo la acidosis muscular al dismi-
nuir los niveles de lactato y de amonio, y promoviendo la
subsiguiente recuperacion del sistema cardiovascular .

Un estudio aleatorizado, a simple ciego y controlado con
placebo compara el efecto de diferentes adaptégenos, in-
cluyendo la raiz de rodiola, sobre la capacidad de trabajo
muscular de 52 atletas sanos, de edades comprendidas
entre 18y 24 afios. El tratamiento fue administrado 30 mi-
nutos antes del ejercicio fisico en bicicleta (modo sprint
a méaxima velocidad, durante 30 segundos). Los ensayos
fueron realizados en ausencia o presencia de un estado
previo de fatiga, y Unicamente en este dltimo caso se ob-
servo un efecto significativo de los tratamientos, especial-
mente con la administracion de 15 gotas de un extracto
de rodiola, que provocd la prolongacion del trabajo en un
28%. Se observé una mejora del estado general del atleta
y una disminucién del periodo de recuperacion, asi como
una mejora de la adaptacion al ejercicio (del pulso y de la
presion sanguinea) "%

Un estudio aleatorizado, a doble ciego y controlado con
placebo, muestra el efecto de 200 mg de un extracto de
Rhodiola rosea (3% rosarina y 1% salidrésido), tras la
administracion Unica o durante 4 semanas, sobre la capa-
cidad fisica, fuerza muscular, velocidad de movimientos y
tiempo de reaccion y atencion en voluntarios jévenes. El
incremento del tiempo hasta el agotamiento (nicamente
se observa tras la administracion de una dosis Gnica "%, A
pesar de que la falta de eficacia tras la administracion cré-
nica pueda parecer un resultado contradictorio, es necesa-
rio tener en cuenta que determinados parametros, como
el nivel de entrenamiento de las personas reclutadas y el
nivel de estrés adicional que implica el ejercicio, son fac-
tores muy importantes para evidenciar un posible efecto
adaptégeno. En este caso, ademas, los resultados también
se puedan atribuir a una inapropiada dosificacion 7.

Otros estudios han mostrado resultados farmacodindmicos
interesantes tras la administracion crénica de preparados
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de raiz de rodiola. El efecto sobre el rendimiento fisico y el
estado oxidativo de la administracion crénica de un extrac-
to no especificado de rodiola, durante cuatro semanas, en
14 atletas, ha sido estudiado en un ensayo comparado con
placebo. El tratamiento produce una disminucién de los
niveles de lactato y creatincinasa (CPK) tras las sesiones
de ejercicio intenso, mostrado una proteccién del musculo
esquelético frente al dafio que provoca la practica de ejer-
cicio hasta el agotamiento . Se trata de un efecto be-
neficioso ya que la capacidad para realizar un ejercicio de
alta intensidad sin acumular 4cido lctico retrasa o evita
la aparicién de la fatiga. Ademés, 60 mg diarios de un ex-
tracto de rodiola administrado durante los 30 dias previos
ala practica de ejercicio fisico intenso reduce significativa-
mente los niveles la proteina C-reactiva .

En remeros profesionales, la administracién de 200 mg dia-
rios de un preparado de rodiola (datos no especificados),
durante cuatro semanas, incrementa la capacidad antioxi-
dante plasmatica, en un estudio a doble ciego que incluyd
22 deportistas """,

Adicionalmente, en un estudio aleatorizado, cruzado, a
doble ciego y controlado con placebo, la suplementacion
durante siete dias con 447 mg de una preparacion de ro-
diola (datos no especificados), cuatro veces al dia, ha sido
estudiada en condiciones de hipoxia y estrés oxidativo.
Quince voluntarios, de edades comprendidas entre 20 y 33
afios, recibieron 3 sesiones separadas de 60 minutos de
hipoxia, simulando las condiciones de altitud de 4600 m
(13,6% de oxigeno y presion atmosférica de 633 mm Hg).
Los resultados muestran que, en comparacion con el grupo
control, el tratamiento con rodiola no incrementa el estrés
oxidativo y puede disminuir la formacién de radicales libres
tras la exposicion a estas condiciones de hipoxia "2

Efecto sobre la depresion y ansiedad

El extracto de raiz de Rhodiola rosea SHR-5 (DER 2,5-5:1,
obtenido con una primera extraccion con etanol 70% y
una segunda extraccién con agua) ha sido estudiado en un
ensayo de fase Il, con pacientes diagnosticados con de-
presion leve o moderada, segun el criterio DSM-IV. Fueron
reclutados 89 hombres y mujeres de entre 18 y 70 afios de
edad, con un indice de depresion entre 21 y 31 segln la
escala de depresion de Hamilton (HAMD), y distribuidos
en tres grupos de tratamiento (placebo y dos dosis de ex-
tracto correspondientes a 340 mg/dia y 680 mg/dia). El tra-
tamiento con ambas dosis de extracto produjo una mejora
en los sintomas de la depresion segun la escala HAMD de

Fuente: www fitoterapia.net
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24,52 a 15,97 con la administracién de 340 mg diarios, y de
23,79 a 16,72 con 680 mg diarios "3

En un estudio piloto no controlado, 10 participantes (34-55
afios), con sintomas de desorden de ansiedad generalizado
(GAD), recibieron una dosis diaria de 340 mg de un extracto
de rodiola no especificado, durante 10 semanas. Los resul-
tados mostraron una disminucién de los sintomas segun la
escala de ansiedad de Hamilton (HARS) ("4,

Seguridad

En animales (ratén), la administracion durante 28 dias de un
extracto acuoso de raiz de rodiola, con un contenido de 4,4%
de salidrésido, 5,1% de rosarina y 4,1% de rosavina, ha de-
mostrado ser seguro a dosis de 50, 100 y 200 mg/Kg 1'"®.,

No se conocen efectos secundarios a las dosis recomenda-
das . Los estudios clinicos realizados evidencian la segu-
ridad de los preparados de raiz de rodiola. Dosis mayores
que las recomendadas en la monografia de la EMA, en tra-
tamientos de mas de un mes de duracion, no han producido
efectos secundarios destacables 1),

Conclusiones

La raiz de rodiola se incluye dentro del grupo de adapté-
genos y ha demostrado su eficacia en diferentes modelos
experimentales frente a distintos factores de estrés, inclu-
yendo la fatiga fisica, administrado a dosis Gnica o tras
la administracion crénica durante varias semanas. Destaca
también por su accion protectora celular y, en ensayos cli-
nicos, su eficacia sobre la funcidn fisica y cognitiva, princi-
palmente en condiciones de fatiga, dehbilidad o situaciones
de estrés, demostrando ser también un tratamiento seguro.
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