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La Obesidad es una pandemia y se asocia con el aumento del tejido adiposo (AT), resistencia a la insulina y 
desórdenes metabólicos. Los componentes del sistema Renina-Angiotensina-Aldosterona (RAAS) se identificaron 
en el TA de humanos, roedores y en cultivo celular. Debido a que el RAAS exhibe regulación autónoma, AT-RAAS 
emerge como un importante regulador del metabolismo del TA. Además sabemos que la activación del receptor 
de mineralocorticoides (MR) en el TA gatilla la inflamación y el desarrollo del Síndrome Metabólico sin embargo 
su bloqueo farmacológico es beneficioso.  
Objetivo: Estudiar el impacto de la eplerenone (antagonista del MR) en la obesidad, estudiando los 
componentes del RAAS y moléculas proinflamatorias en un modelo animal de obesidad inducida por dieta. 
Diseño experimental y Métodos: Ratones implantados con pellets placebo, fueron alimentados con dieta normal 
(ND) o alta en grasas (HFD) por 15 semanas. Adicionalmente, un grupo de ratones alimentados con HFD se les 
implantó pellet con eplerenone (HFDE). La composición de masa magra y grasa se analizó por Resonancia 
Magnética (MRI), test de tolerancia a la glucosa, TTG (Glucotest), concentración plasmática de aldosterona y 
renina (kits de ELISA) fueron evaluadas en estos animales. El tamaño del adipocito y acumulación de lípidos 
fueron investigados en hígado y TA (análisis histológico HE y Oil-red O). La expresión de moléculas del RAAS 
fueron evaluadas en el T (rt-pcr). 
Análisis estadístico: Los datos fueron analizados como test no paramétricos, One-way ANOVA seguido por 
comparaciones múltiples Kruskal-Wallis o Twowayanova seguido por Tukey. La expresión de los mRNAs se 
normalizó (2−−ΔΔCtmethod). 18S como referencia. Todos los datos se analizaron mediante el software estadístico 
GraphPadPrism 7. A p< 0.05 se consideró significativo. 
Resultados: Eplerenona redujo el efecto de HFD en: la ganancia de peso (p=0,0012), niveles de glucosa en 
ayunas (p=0,0118), TTG (p=0,0337) y la acumulación de grasa% (p=0,0097). La dieta HFD aumentó el tamaño del 
adipocito (p<0,0001) y la acumulación de lípidos en el hígado(p<0,0001), efecto suprimido por eplerenona 
(p=0,0028 y p<0,0001 respectivamente). En el TA, HFD aumentó significativamente los niveles de ARNm de las 
moléculas de RAAs AT1R (p = 0.0013), AT2R (p = 0.0334), CYP11B2 (p = 0.0035), MR (p = 0.0067) en relación a los 
alimentados con ND, HFDE presentó niveles de ARNm más bajos que HFD. Resultados similares se obtuvieron 
con la expresión de moléculas proinflamatorias, HFD aumentó expresión del RNAm de Interleukina-6 (p = 
0.0334), HSP90 (p = 0.0338)and aP2 (p = 0.0334). 
Conclusiones: El bloqueo del MR atenúa la Resistencia a insulina relacionada con la obesidad, en parte a través 
de la reducción de la activación del RAAS, progresión inflamatoria y la inducción de citoquinas sugiriendo un 
potencial terapéutico de Eplerenone para el tratamiento de la obesidad y sobrepeso. 
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