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INTRODUCCION,

Los antiguos mexicanos han hecho uso de las plantas a lo largo de toda su
existencia, esto se ha evidenciado desde los tiempos de la colonia (en la obra “El Libellus
de Medicinalibus Indorum Herbis" que fue escrito en ndhuatl en 1552, por Martin de la
Cruz del Campo y traducido al latin por Juan Badiano, indigena Xochimilca). Los usos de
las plantas incluyen la practica médica y van desde la herbolaria hasta los rituales
magico-religiosos, del curanderismo al chamanismo.

La llamada medicina tradicional es una actividad que abarca una multitud de
pricticas, no siempre coherentes entre si, cuyo objetivo es ¢l mantenimiento y la
recuperacion de la salud de los individuos,

La gran amplitud de los usos de las plantas ha llevado al desarrollo de nuevos
campos de estudio, como lo es la etnofarmacologia, conformada por las areas
etnobotanica, fitoquimica y farmacologica.

La Etnofarmacologia como ciencia muitidisciplinaria, se inicia con la bisqueda
de nuevas alternativas medicinales a través de un camino experimental que en el mejor de
los casos concluye con el aislamiento de un compuesto activo para la posterior
elaboracion de un nuevo medicamento. El inicio de un estudio etnofarmacoldgico estd
basado en los conocimientos de las plantas medicinales, que se han acumulado
generacion tras generacion en una comunidad, es decir, esta relacionado con la medicina
tradicional y los reconocimientos de la misma.

Esta medicina se ocupa de todo tipo de padecimientos desde los sindromes de
filiacién cultural como el mal de ojo, el susto, males de origen sobrenatural como la
brujeria, hasta las enfermedades orgénicas méas comunes como la gripa , la diarrea y otras
no tan sencillas. En México, se estima que mas del 64% de nuestra poblacion hace uso de
1a medicina tradicional para e tratamiento de muchas enfermedades, entre las que se
encuentra la diabetes (Lozoya, 1992).

La diabetes mellitus s una enfermedad crénica causada por una deficiencia en la
produccion de insulina por el pancreas, o por la inefectividad de la insulina producida.
Las consecuencias de estas deficiencias son el incremento en las concentraciones de

glucosa en la sangre y las alteraciones en el metabolismo de carbohidratos y lipidos.

* [nformacién tomada de Ia sala de Medicina Tradicional del museo de Santo Domingo, Oaxaca. 3



Los censos de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) indican una alta tasa
de mortalidad en la poblacién adulta debida a la diabetes, situindose asi como un
verdadero problema de satud publica nacional y mundial. La misma organizacion colocé
a México en el noveno lugar con base en ¢l nimero de personas con diabetes (3.8
millones en 1995) y se pronostica que ocuparé el séptimo para el aiio 2025 (11.7 millones
de diabéticos). Asi mismo, se calcula que existira el doble de personas diabéticas para el
afio 2025 en el ambito mundial (WHO, 1998).

Dentro de la literatura referente a la medicina tradicional mexicana se citan cerca
de 170 plantas cuyo uso se ha reportado como hipoglucemiante {apéndice 1). Sin
embargo, muy pocas de estas plantas han sido estudiadas bajo condiciones
experimentales debido a que la medicina modema no considera cientificas las practicas
tradicionales de curacion. De manera reciproca, la medicina tradicional se mantiene al
margen de la medicina institucionalizada al manejar de forma empirica los
conocimientos incorporados y cuyos recursos son las plantas, animales y minerales.

De este modo, son muy pocas las plantas que han sido sometidas a estudios
completos, y solo se han determinado algunos metabolitos secundarios cuyo efecto es
hipoglucemiante entre los cuales se incluyen fitosteroles, alcaloides y flavonoides. A
pesar de esto, atin no se tienen determinados otros componentes de estas plantas ™ su
accion real sobre el paciente diabético.

Por otro tado, dado el enorme problema econdmico y de salud que ocasiona la
diabetes en nuestro pais y aunado a) hecho de que la medicina tradicional proporciona
una gran cantidad de informacion acerca de plantas cuyo uso es para tratar esta
enfermedad, se desprende la necesidad de recopilar la informacién y de llevar a cabo un
estudio etnofarmacologico para valorar las propiedades de las plantas y asi poder

determinar su viabilidad como fuentes potenciales de farmacos.







MARCO TEORICO.

1.1. Medicina Tradicional.

La medicina tradicional es un campo de estudio muy importante de la
Etnobotanica. El conocimiento herbolario forma parte del patrimonio cultural, ecolégico
y médico de los pueblos. Constituye un recurso medicinal de los mas antiguos y de los
mas vigentes. Las plantas se utilizan para curar un sinnimero de enfermedades de origen
organico, psicoemocional y/o mégico-religioso. Se usan diferentes partes de las plantas
en infusiones, cataplasmas, cocimientos, ungilentos, jarabes, bafios y demas, de forma
empirica, simbolica e incluso mégica (ofrendas y rituales). Su uso y el resultado en el
tratamiento de las enfermedades permitio seleccionar a las plantas utites y desechar las
que no servian o eran toxicas (Hernandez X. ,1976).

Los hierberos utilizan plantas para curar padecimientos naturales y
sobrenaturales, por lo general las identifican y recolectan en su hébitat y en algunos
casos las cultivan; son conocedores de sus propiedades médicas, de las partes que se
utilizan para el tratamiento, asi como de las formas de preparacion, dosis y vias de
administracion indicadas para cada enfermedad. Ellos usan también otras técnicas
curativas como ¢} masaje, las limpias, las ventosas y los rituales.*

“La medicina tradicional tiene una ventaja findamental frente a la biomédica, no solo
diagnostica y cura enfermedades, sino que previene infortunios y accidentes, adivina
causas y responsables, propicia el bienestar y restablece el equilibric entre e individuo, €l
grupo social, la naturaleza y el cosrﬁos, su eficacia puede ser material, simbolica o mas
frecuentemente la combinacion de ambas” (ident anf).
Los recursos terapéuticos de la medicina tradicional y popular varian segun el tipo de
origen y la gravedad de la enfermedad, segin la especialidad, conocimiento y tipo de
entrenamiento del curandero, asi como los recursos téenicos, culturales, economicos y del
ambiente.

En la concepcion médica tradicional y popular se considera a la salud como producto
de! mantenimiento de relaciones arménicas y equilibradas con la naturaleza, ¢l universo y

{a sociedad.

* [nformacion {omada de Iz sala de Medicina Tradicional del museo de Santo Domingo, Oaxaca. 6



1.2. Etnofarmacologia

La etnofarmacologia es una ciencia interdisciplinaria que se basa en la
etnobotanica, la sistematica, la fitoquimica y la farmacologia, aunque hay otras
disciplinas que también tienen una contribucidn vital dentro de este tipo de
investigaciones. Bajo estas consideraciones se definid en un principio a la
etnofarmacologia como La exploracion cientifica interdisciplinaria de los agentes
biologicamente activos empleados y observados tradicionalmente por el hombre
(Holmstedt, 1991). Sin embargo, actualmente se considera a la etnofarmacologia como
La observacion, Ia identificacion, la descripcion y la investigacion experimental de los
efectos de las drogas wtilizadas en la medicina tradicional (Schultes, 1991). La
etnofarmacologia intenta rescatar, documentar y validar [a importante herencia cultural
que se tiene sobre la medicina tradicional, del mismo modo que investigar y evaluar los
agentes empleados por el hombre.

El trabajo etnobotanico es la base del estudio etnofarmacolégico, proporciona la
informacibn necesaria para irabajar, que va desde la conceptualizacion de un
padecimiento por determinada poblacion hasta la planta usada para ello, incluida toda la
informaci6n referente a su obtencién, administracion y dosificacion. Hoy en dia existe
mayor interés por la bisqueda de plantas que sean la base de nuevas medicinas,
agroquimicos u otros productos mercantiles, de modo que muchas compafiias ¢
instituciones fomentan nuevas busquedas de informacién de los usos etnobotanicos y
eligen las plantas para realizar los analisis quimicos cormrespondientes. La identificacion
botanica de las plantas medicinales y las drogas tradicionales es un punto crucial dentro
de una investigacion etnofarmacologica, por lo que se debe contar con la adecuada
preparacion de los ejemplares obtenidos para su identificacion posterior. De igual
manera, a través de los estudios farmacolégicos de las plantas estudiadas se evaluara la
actividad bioldgica de los componentes aislados.

Es a través del estudio fitoquimico que se hace posible el conocimiento de nuevas
substancias activas. Sin embargo, si se obtuvieran para explotar dichas substancias
extraidas de las plantas, llegaria un momento en el cual la biomasa vegetal de dicha

especie no seria suficiente para satisfacer la demanda. Es asi que se requiere de la




dilucidacion de las estructuras quimicas de los compuestos activos, para lograr en un
momento dado su obtencion por métodos sintéticos (Montalban, 1997).

" Este interés por las drogas tradicionales no es algo nuevo pero se ha
incrementado, en los iiltimos afios con los avances metodoldgicos en fitoquimica y con el
creciente niimero de estudios etnoboténicos, asi como también por el resurgimiento del
interés en emplear los recursos de la medicina tradicional.

A través de la etnofarmacologia se impulsa la medicina moderna, incrementando
el porcentaje de productos naturales en las drogas modernas, estimado en valores dei 35
al 50% (Flores, 1997).

De este modo, la etnofarmacologia valida el efecto de las preparaciones
tradicionales, mediante el aislamiento de las substancias activas de las piantas y su
posible mecanismo de accién o se puede determinar la presencia de algin agente toxico
para el hombre.

En México existe una gran variedad de plantas reportadas como hipoglucemiantes
(apéndice 1) pero solo a algunas de ellas se les han hecho estudios en los que se
comprueba su accion ya sea farmacologica y/o clinicamente, para gjemplificar esto se

mencionan a continuacion tres de ellas.

TRONADORA

Tecoma stans (L) H.B.K.

En diversas regiones del norte, centro y sur de la Republica Mexicana, la
tronadora es una planta utilizada principalmente contra la diabetes (Aguilar, 1994).

Los estudios farmacéuticos de esta planta fueron iniciados por el Instituto Médico
Nacional a finales del siglo pasado, con ranas, palomas y petros a los que se les daba el
cocimiento de la planta sin observar resultados evidentes en la accidn hipoglucemiante
(Argueta, 1994).

En 1969 se aislaron los primeros alcaloides de las hojas, los llamados
boschnickina tecomaina y tecomine a los cuales se les dilucido también su estructura
(Dickinson y Jones, 1969). Dos afios después €l grupo de Hammojoa (1971), le atribuye

a la tecomina la propiedad hipoglucemiante.




Recientemente se han aislado en la flor dos flavonoides derivados de la isorientina
y caempferol, asi como tres flavonas (Srivastava y Reddy, 1995).

Argueta (1994), describe los estudios realizados a esta planta en diferentes
tiempos y por diversas personas, manifestando que a la fecha se han encontrado mas
alcaloides en esta planta, entre los cuales se pueden mencionar a los monoterpénicos ,
actidina, tecostatina, tecostidina , eslacto! y triptamina, el glucésido y retindsido de
cianidina.

A inicios de! siglo XX, Alfonso Herrera refiere su nula accion antidiabética en
animales en los que la diabetes habia sido inducida artificialmente. En 1964 Maximino
Martinez (Argueta, 1994) le confiere cualidades antidiabéticas; finalmente la Sociedad
Farmacéutica de México la describe para !a diabetes entre otros usos.

E! Instituto Mexicano de Plantas Medicinales (IMEPLAM) realizé un estudio en
México en 1980 en el que se ensayaron varios extractos de tronadora en ratas y conejos
normales, asi como en animales sometidos a la extirpacion parcial del péncreas y en
diabéticos inducidos con estreptozotocina. Los resultados indicaron que el efecto
hipoglucemiante fue ligero en los animales sanos y mas evidente en aquellos animales
con diabetes inducida.

Garcia Colin en 1925 citd el caso de 2 diabéticos que fueron tratados con
infusiones de tronadora con lo que se logré desaparecer la glucosuria en un tiempo de 2 a
3 meses, a pesar de no estar sometidos a una dieta adecvada y constante (idem ant).

Posteriormente se ha demostrado que la tecomanina y la tecostamina tienen una
potente actividad hipoglicémica por via oral y endovenosa en conejos sanos aunque ain

no hay estudios sobre la toxicidad de esta planta.

ACEITILLA
Bidens pilosa L.,

A finales del siglo XIX y principios del XX, el Instituto Médico Nacional reconocié su
uso como hipoglucemiante y diurético, coincidiendo con este informe Maximino
Martinez y Narciso Souza (idem ant). El extracto acuoso de esta planta se valord en

ratones por via intragistrica e intraperitoneal mostrando actividad hipoglicémica. El




mismo extracto administrado en personas diabéticas por via oral redujo los niveles de
glucosa sanguinea.

Recientemente se estudié esta planta con conejos hiperglicémicos y no se
observaron disminucion de los niveles de glucosa en sangre (Alarcén A, Ramos R.,1998).

Por otro lado, se evalug la actividad carcinogénica del extracto acuoso en rafas,
obteniendo resultados negativos a la dosis de 50g / Kg (Argueta, 1994).

De esta planta han sido aislados 7 derivados glicosidicos del flavonoide okakin en
las hojas, y 5 en las flores, asi como los componentes fenilicos (1-fenit-hepta 1-3-5 trieno

y 7 fenil-hepta-2-4-6 trieno), los triterpenos Ay By la cucurbitacina B.

COYOL

Acrocomia mexicana Liebm.

E! primer informe del efecto hipoglucemiante de esta planta lo hizo Maximino
Martinez en el siglo XX. Actualmente el uso hipoglucemiante atribuido a la plarita se ha
detectado en ¢l fruto cuyo extracto acuoso presenté una actividad hipoglicémica en
ratones al aplicarse por via géstrica ¢ intraperitoneal. Esta planta no ha sido estudiada

fitoquimicamente o por lo pronto no existen antecedentes fitoquimicos para esta planta

(idem ant).
1.3. Introduccion general a Ia diabetes.

La diabetes es un trastorno del metabolismo que afecta en todo ¢l mundo a un
gran nimero de personas de cualquier cstatus social y edad aunque es méis comun en
gente de edad avanzada. Hasta el momento, esta es una enfermedad incurable, que al
cabo del tiempo da lugar a lesiones en los vasos sanguineos, que afectan diversos organos
causando invalidez y muerte temprana. Entre las complicaciones més importantes de la
diabetes se incluyen la ceguera, la insuficiencia renal y la neuropatia diabética
(NIDDKD, 1598).

Los vasos sanguineos de gran calibre también sufren lesiones que son la causa de

infarto al miocardio, embolias y hemorragias cerebrales, asi como la oclusién de vasos
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sanguineos en los pies y picrnas favoreciendo asi el desarrollo de gangrenas y por lo tanto
dando lugar a las amputaciones (Pérez, 1997).

La prevencién de estas complicaciones en las personas con diabetes se puede
lograr con la disminuci6n de la concentracién de glucosa sanguinea a niveles cercanos al
normal y con la normalizacién de las grasas sanguineas como son el colesterol y los
iriglicéridos. Para lograr esta baja en el nivel de glucosa se necesita llevar a cabo un
control adecuado de la alimentacién y medicacion con hipoglucemiantes orales
(apéndice 3), asi como un programa de actividades fisicas diariamente. Tanto en personas
sanas como en aquellas con diabetes, 1a glucosa sanguinea tiene variaciones durante las
24 hrs del dia, como respuesta a la cantidad y composicion de los alimentos que se
consumen, a la intensidad y frecuencia de la actividad fisica y a otras condiciones que
pueden ser el estado emocional y las enfermedades asociadas como las infecciones. Para
evilar una fuerte descompensacion en los niveles de glucosa sanguinea y por ende en ¢l
paciente diabético. Se requiere de un nivel minimo de conocimientos acerca de la
diabetes y su manejo, como lo es Ja medicién de la glucosa sanguinea entre otros (idem
ant).

Hoy en dia se considera a la diabetes mellitus como un conjunto de enfermedades
metabolicas dadas por una causa comun: /a hiperglicemia, causada por una alteracién en
la sefializacién por insulina, debida a un defecto en la secrecion de insulina, defecto de la
misma insulina o insensibilidad de los receptores de insulina. En el desarrollo de la
diabetes se incluyen factores hereditarios y ambientales que provocan una alteracién de
las célutas # localizadas en los islotes de Langerhans y que son las responsables de la
produccién de insulina, estos factores ocasionan una deficiencia en la produccion de la
hormona lo que se manifiesta en la disminucién de la produccién de la misma. Con esta
disminucién, se originan trastornos o manifestaciones clinicas (sintomas y signos) muy
variados , entre los cuales destacan:

a} hiperglucemia (glucosa sanguinea alta)

b) degradacién de las grasas

¢) degradacion de las proteinas musculares y
d) disminucién en la produccion de energia.

Los sintomas clasicos de la diabetes son:

13



1) poliuria (mucha orina),
2) polidipsia (mucha sed),
3) polifagia (mucha hambre) y
4) pérdida de peso.
De acuerdo a Pérez (1997) estos sintomas se definen de la siguiente manera:

Poliuria,

El exceso de glucosa que no se reabsorbe en los tabulos renales requiere de una
gran cantidad de agua para eliminarse, lo que da lugar a micciones abundantes. Esto es lo
que se llama polinria y se puede manifestar como NICTURIA (levantarse en {a noche
para orinar) o bien por ENURESIS, orinar dormido.

La pérdida abundante de agua por la glucosuriz se acompafiz ademds de la
pérdida de otros elementos importantes como el sedio y el potasio, minerales necesarios
para diferentes funciones celulares, y la deficiencia de estos origina alteraciones en la

circulacion sanguinea y en la actividad de las células muscuiares.

Polidipsia,
La abundante pérdida de agua por la orina da lugar a la deshidratacion que
desencadena el reflejo de sed intensa lo que se denomina polidipsia. Por tanto la

presencia de la polidipsia refleja que el cuerpo ha perdido una gran cantidad de agua.

Polifagia.

La falta del precursor de energia (glucosa) en algunas células del cuerpo; como
las musculares, dan lugar al estimulo del apetito que se manifiesta con mucha hambre.

No en todas las ocasiones se presenta la polifagia, al contrario, se llega a presentar

peérdida del apetito (anorexia).

Pérdida de Peso.
La pérdida de peso obedece a la pérdida exagerada de agua (y sales), a la
degradacién de la grasa y proteinas musculares y a la nula formacién de proteinas

musculares y grasa; todo como consecuencia de fa deficiencia de insulina.




En algunos pafses en desarrollo, la prevalencia de la diabetes es menor entre los
hombres que entre las mujeres, pero en otros se invierte la proporcién entre los sexos.
Dentro del mismo grupo étnico, los residentes e inmigrantes de las zonas urbanas tienen
mayor prevalencia que los habitantes de las zonas rurales.

La cambiante distribucién por edades de las poblaciones en desarrolio, junto con
la mayor longevidad como resultado de la mejor nutricion y el control de las
enfermedades infecciosas, es un factor importante que contribuye a incrementar la
prevalencia de diabetes.

En la actualidad se calcula que dada la transmisibilidad hereditaria, el 10% de la
poblacién mundial tiene o puede desarrollar la enfermedad durante el transcurso de su
vida. Es dificil establecer con certeza la incidencia de este padecimiento, esto se debe a
que mis de la mitad de los enfermos diabéticos no estén declarados y que el rastreo de
una gran parte de la poblacion sana, con antecedentes diabéticos, es practicamente

imposible.
1.3.1. Clasificacién actual de 1a diabetes.

De acuerdo con la Asociacién Americana de la diabetes (ADA), la diabetes se
divide actualmente en 4 tipos:

1) Diabetes tipo 1. en este tipo el pancreas tiene fallas en la produccién de insulina,
hormona responsable de la absorcién de la glucosa y esencial para sobrevivir. Esta
forma de diabetes se presenta frecuentemente en nifios y adolescentes, e incluye a dos
subgrupos

A) De mediacién inmunitaria e
B) Idiopética;

2) Diabetes tipo 2. Este tipo es el mas comiin y resulta de la inhabilidad de las células
blanco a !a accion de la insulina producida por el péncreas, representa
aproximadamente del 90 al 95% de los casos de diabetes en el mundo. Se encuentra
mas frecuentemente en adultos.

Otros tipos especificos. Se deben a causas muy especificas como: a)Defectos genéticos

de las células B, b) defectos genéticos en la accidn de la insulina producida,
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c)enfermedades de! pancreas exdcrino (exocrinopatias), d) éndocrinopatias, e) la

inducida por farmacos o sustancias quimicas, f) la inducida por infecciones, g)por

mediacién inmunitaria y h) otros sindromes genéticos asociados en ocasiones con la
diabeies.
4) Diabetes gestacional. Se presenta durante la gestacion y usualmente desaparece

cuando ésta termina (Diabetes Care, 1997).

Por ofro lado, se estima que una gran cantidad de diabéticos en el mundo no estan
diagnosticados. La incidencia de la diabetes esta dada por ¢! diagnéstico de nuevos casos
por afio que son de 798 000 (WHO, 1998). El Instituto Mexicano del Seguro Social
IMSS (1998), reporta que en México la diabetes mellitus ocupa e! tercer lugar como
causa de mortalidad postproductiva (personas de 65 afios 0 mas), con una tasa de 506.5
por cada 100 000 habitantes. Esto, indica que mueren al afio 20 936 personas por
complicaciones producidas por la diabetes. Asi mismo se detectaron 6 429 casos de
nuevos ingresos a tratamiento lo que corresponde a una tasa de 17.8% un total de 208

069 pacientes en tratamiento.
1.3.2. Diabetes mellitus tipo 2.

Este tipo de diabetes es variable y va desde la resistencia a la insulina hasta un
defecto secretorio de la misma. La frecuencia de este padecimiento en nuestro pais vatia
del 6 al 8% e incluso en algunas localidades del Norte alcanza hasta el 12%. Esto quiere
decir que cuando menos de seis a ocho personas adultas de cada 100 padecen esta
enfermedad (Diabetes Care, 1997).

La diabetes tipo 2 se caracteriza clinicamente por la alta frecuencia familiar
(factores genéticos) y su aparicion relativamente tardia, su asociacion con obesidad e
hipertension arterial, como respuesta a un tratamiento dietético (en la mayoria de los
casos), y positiva a los hipoglucemiantes orales; desarrolla lentamente secuelas en
comparacion con la diabetes dependiente de insulina, presenta una baja tendencia a la
cgtosis (gran cantidad de cuerpos ceténicos en sangre y orina) y una mayor a la

hiperosmolaridad no cetdsica en la que se presenta una hiperglicemia severa (+ 800mg/dl),
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una grave deshidratacién, ausencia de cetosis y trastornos neuroldgicos que lleguen hasta
el coma. (Pérez, 1997).

La predisposicién para desarrollar diabetes tipo 2, varia de una poblacion o un
grupo étnico a otro, como lo indica la diferente frecuencia del padecimiento en distintas
zonas del pais; Por ejemplo, los mexicanos residentes en EE.UU. tienen una frecuencia
del 12%, mientras que en los residentes naturales es del 9% (WHO, 1998).

Se ha demostrado que los familiares de los pacientes con diabetes no dependientes
de insulina tienen una anormalidad en el patrdn de secrecién pulsétil de insulina; es decir
que la diabetes no dependiente de insulina tiene una herencia poligénica y que los
distintos rasgos tienen una penetracién variable, no es sélo un recurso, sino que ademds
parece rteflejar una complejidad de las interrclaciones entre los distintos elementos
etiopatogénicos de la misma enfermedad (Pérez, 1997).

La edad es otro factor determinante en 1a frecuencia de diabetes tipo 2, como se
pone de manifiesto en la poblacién mexicano-americana de 45 a 74 afios de edad, en
quienes la frecuencia es de 13.9%. Dentro de los factores ambientales que favorecen €l
desarrollo de este tipo de diabetes destacan los estilos de vida; un ejemplo es ¢l del tipo
americano, como sucede con los mexicanos radicados en los EE.UU. cuyos cambios en
sus costumbres alimentarias favorecen la obesidad (WHO, 1998).

De acuerdo al Endoctinélogo Pérez Pasten (1997) el sedentarismo (inactividad
fisica) es otro factor que contribuye a la aparicién de la enfermedad en individuos
genéticamente susceptibles. En la actualidad se sabe que la diabetes tipo 2 resulta del
efecto combinado de:

a) Resistencia a la insulina.

b) Disminucién en la secrecién de insulina por el pancreas.

¢)Efecto de anticuerpos Anti-insulina,
a)La resistencia a la insulina se puede definir como la disminucion en la habilidad o
capacidad de la insulina para llevar a cabo sus efectos fisioldgicos. Este factor, que no
permite las acciones normales de la insulina, radica en los receptores localizados en los
miisculos, tejido graso e higado. Para que la insulina inicie sus acciones se requiere
obligadamente que se una a un receptor. La uni6n de la insulina con el receptor activa

diversos procesos quimicos que flevan a las acciones de la misma tales como la




incorporacién de glucosa al interior de las células, su almacenamiento (formacién de
glucégeno), utilizacién de la glucosa en Ia produccién de energia y la formacién de
grasas (triglicéridos y protefnas) por mencionar solo algunos de sus efectos. Hasta el
momento la evidencia cientifica indica que la resistencia a la insulina es una condicion
heredada y constituye el defecto primario en esta diabetes tipo 2.

b) La disminucién de la secrecién de insulina por cl pancreas, es ocasionada por una
respuesta insuficiente ante los niveles especificos de glucosa, tanto en secrecion basal
como en la secrecién estimulada, lo que refleja una reduccién en la capacidad secretora
de las células . Algunos datos sugieren que este defecto en la respuesta del pancreas
puede propiciarse de manera secundaria por la misma hiperglucemia causada
inicialmente por resistencia a la insulina, debido a un efecto téxico de la glucosa sobre las
células insulares. '

Ambos trastornos fisiolégicos comprenden una hipdtesis la cual sostiene que
primero se produce una resistencia a la insulina (factor genético), y que varios de los
estados de resistencia que se presentan en la obesidad, y la hipertension arterial son
sindromes prediabéticos en los que la hipersecrecion pancredtica compensa la resistencia
a la insulina, entonces cuando la reserva pancredtica comienza a escasearse aparece la
intolerancia a fa glucosa, y cuando las células insulares se tornan incapaces de complacer
esta demanda de insulina aparece a hiperglucemia en ayunas y la diabetes mellitus no
dependiente de insulina.
¢) Se han identificado anticuerpos contra la insulina y anticuerpos contra una proteina
presente en las células § llamada glutamato descarboxilasa; el pancreas secreta la
insulina pero debido a Ia resistencia periférica a la accién de la insulina, la hiperglicemia
se mantiene, lo que estimula a una mayor secrecion de insulina y por lo tanto mas
insulina libre, que a su vez tiene como consecuencia la formacién de los anticuerpos anti-

insulina, que ocasionan la destrucci6n de las células f.

1.3.3. Complicaciones producidas por la diabetes,

Las complicaciones tardias de la diabetes mellitus de acuerdo al Dr. Pérez {1997), son

las siguientes; Todas estas complicaciones son causadas por dafios al endotclio de

16



los vasos sanguineos y capilares y sé amplia Ja descripcion de estas complicaciones en el

apéndice 2.

I. Retinopatia diabética. (complicaciones en tos ojos)

1. Nefropatia diabética. (Complicaciones en los rifiones)

111. Neuropatia diabética. (Dafio en nervios periféricos)

IV. E! pie diabético. (infecciones, Glcera plantar y gangrena diabética)

V. La Macroangiopatia. (lesion en los vasos sanguineos grandes)
1.3.4. Control del Paciente Diabético.

Si una persona tiene valores de glucosa entre 50 y 100 mg/dl, estd en los valores
normales de glucosa; si sus valores diarios oscilan entre los 100 y los 130 mg/dl, se dice
que estd en los limites (diabetes temprana) y si van maés alla de los 130 mg/dl, se dice que
es una persona diabética (Pérez, 1997).

La ADA sugiere los siguientes lineamientos para un buen control en los niveles
de glucosa en sangre:

1. Alcanzar y conservar un peso corporal ideal.

2. Que el consumo calérico total ideal sera del 55 al 60% de los requerimientos calbricos
que se calculen para cada individuo.

3. Consumir alimentos que contengan carbohidratos no refinados y que estén asociados a
40 g de fibras solubles por dia.

4. Consumir cantidades minimas de sacarosa.

5. Reducir la ingesta de grasa y de colesterol siendo este ultimo de 300mg/dia maximo.

6. Reducir la cantidad de sal en los alimentos siendo el méximo de lg por cada mil
calorias.

7. Se debe restringir la ingesta de bebidas alcoholicas.

8. Implementar con un adecuado programa alimentario.
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ANTECEDENTES.

1.4. Descripcién de 1a Localidad
La locatidad en donde se realizd este trabajo forma parte de las estudiadas por

Andrade-Cetto y colaboradores de la Facultad de Ciencias de la UNAM.

1.4.1. San Felipe Usila, Oaxaca.
Ei nombre de Usila significa "donde abundan los colibries” se forma de las voces

chinantecas de Huitzi que proviene de Huitzilla, formacion de Huitzilin que es colibri y

la variante Tlan, sufijo de abundancia.
En 1998, la comunidad contaba con una poblacion total de 10 597 habitantes de

los cuales 5210 son hombres y 5387 son muieres segin datos del Instituto Nacional
Indigenista (INEGI, 1998) .

A) Ubicacion de 1z comunidad, Se localiza dentro de la regién del Papaloapan en el
distrito de Tuxtepec, al Noreste de Qaxaca con Latitud Norte de 17° 53", Longitud Oeste
de 96° 31' y con una altitud de 100 msnm (figura 1).

Figura 1, Localizacién de la zona de estudic tomado de INEGI (1998).
B) Clima, Corresponde al tipo Af (Caliente himedo con lluvias en verano), con una
temperatura media anual de 25.7° C y una precipitacion pluvial total de 2316.6 mm
(Garcia, 1967),
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C) Suelo. En el 4rea se presentan suelos arcillosos (luvisoles érticos con enriquecimiento
de arcilia en el subsuelo) de fertilidad moderada, frecuentemente cafés que se explotan
con fines agricolas y son propios para actividades forestales con los que se obtienen
rendimientos importantes.*

D) Vegetacién. El tipo de vegetacion es Bosque tropical perennifolio perturbado con la
presencia de Ficus tecolutensis (Amate), Ficus carica (Higo), Swietenia humilis (Caoba),
Tabebuia rosea (Roble), Cedreln odorata (Cedro), Brahea dulcis (Palma), Cecropia
obtusifolia (Hormmiguillo), y pastizales (idem ant).

E) Fauna, Las especies silvestres que se pueden encontrar son Dasypus novemcincius
(armadillo), Procyon lotor (mapache), Felis onca (jaguar), Urocyon cinerecargenteus
(zorTo gris), Buteo sp. (aguililla) y Accipiter sp. (gaviln) (idem ant).

F) Grupo Etnico. Es el Chinanteco de origen desconocido, pero se estima que la
formacion de este grupo data del precldsico superior (300-900a.c.), actualmente este
grupo esta distribuido en 19 municipios bafiados todos por los afluentes del rio
Papaloapan en el estado de Oaxaca (idem ani).

G) Educacién, La comunidad cuenta con escuelas hasta el nivel medio basico y se tiene
el dato de que sélo 175 adultos han cursado la primaria, de los cuales s6lo 10 estin
certificados, y aunque 145 han cursado la secundaria sélo uno esta certificado (INEGI,
1998).

H) Salud. Del total de la pobiacién en 1998 (10 597 habitantes), sélo 2 959 asistian a los
servicios de salud existentes en la comunidad. Estos servicios bésicamente son prestados
por parte de la Secretaria de Salubridad y Asistencia (SSA) a través de centros de salud
comunitartos {INEGI, 1998).

I} Actividades Econémicas. Los principales cultivos son el maiz, arroz, cafia de azucar,
frijol y frutas como el plétano, el mango y la naranja entre otros. En la ganaderia se cria

ganado bovino, porcino y algunas aves de corral.*

*informacién tomada de “La Enciclopedia de Municipios™ de la Secc.de Gob. Del Edo.de Oaxaca 19



1.5.Generalidades de las plantas estudiadas.

A continuacion se dan las descripciones de Cecropia obtusifolia Bertol (figura 2) y

de Acosmium panamense (Benth) Yakoviev (figura 3), segin Sarukhén etal, 1998;
Argueta (1994) y Aguilar (1994).

1.5.1 Descripcién de Cecropia ebtusifolia Bertol.

Figura 2. Cecropia obtusifolia Bertol, tomada de Sarukhén et.al (1998)

Sinonimia: Cecropia mexicana Hemsl,

Nombres Comunes: En Qaxaca y Veracruz se le conoce como chancarro,
hormiguillo; en ofros lugares recibe el nombre de
guarumbo ¢ trompetillo; en Yucatén lo conocen como
koochlé, en la zona llamada tzeltal lacandona de Chiapas le
llaman chupact’r y warum (Argucta, 1994).

Descripcifn botanica: Segin Sarukhan et.al (1998) es un drbol monopédico de

hasta 20 metros de altura, su tronco es hueco y en su interior
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- Hojas.

- Flores.

contiene pequefios contrafertes o bien tiene raices
zancudas de seccidn circular; estos arboles son de copa
irregular, estratificada y con pocas ramas gruesas y
horizontales al tronco y éste es derecho (Figura 2).

Tiene crecimiento rapido y puede alcanzar hasta 15 m de
alto y 60 cm de diametro en 12 & 15 afios.

Yemas de hasta 12 cm de largo, agudas, cubiertas por una
gran estipula, rojo grishcea, pubescente; una estipula por
cada hoja de aproximadamente 12 ¢m de largo, ovada,
aguda, pubescente y caediza; sus hojas estan dispuestas en
espiral y aglomeradas en las puntas de las ramas, son
simples y peltadas, con laminas de 25 a 50 cm de diametro
y con 8-12 l6bulos oblongos con el apice agudo o
redondeado, de color verde obscuras y brillantes en el haz y
grisaceas en el envés, glabras y asperas en el haz con
abundante pubescencia pequefia y aracnoide en el envés,
nervacién rojiza y prominente en el envés, liminas
membranosas, peciolos gruesos de 15 a 40 cm de largo,
conspicuamente surcados y pubescentes.

Es una especie dioica, sus flores estan en espigas, axilares,
sostenidas por una bractea espatiforme caediza. Las espigas
masculinas son pardas grisiceas, 12-15, de 8 a 10 cm de
largo, en pedinculos de 4 a 5 em de largo, las flores son
con perianto tubular, truncado, con dos estambres exertos.
Las espigas femeninas 4-6, de 13 a 20 em de largo y 5 mm
de ancho, estan en pedinculos de 8 a 9 cm de largo, las
flores estan separadas por una masa de pelos blancos, el
ovario unilocular, uniovular, con el estigma capitado
exerto. Los pediinculos contienen un exudado amaritlento
que se torna negro al contacto con el aire y florece durante

todo el afio.




- Frutos.

- Ramas jévenes.

- Corteza.

- Madera.

Distribucidn geografica:

Propiedades curativas:

Aquenios agregados en las espigas, muy pequefios,
contienen una semilla de sabor similar al higo y maduran
todo el afio.

Son pardas verdosas, muy gruesas, con lenticelas morenas
muy notables y cicatrices anulares de estipulas caidas,
huecas, tabicadas que alojan numerosas y agresivas
hormigas del género Azteca, cubiertas de pelos cortos y
rigidos.

Por su parte externa es lisa, de color gris claro y con
grandes cicatrices circulares de las estipulas caidas y
abundantes lenticelas negras dispuestas en lineas
longitudinales. Internamente es de color crema verdoso a
crema claro, que cambia a pardo obscuro, es fibrosa y con
un exudado que se vuelve negro al contacto con el aire. La
corteza tiene un grosor total de 3 a 8 mm.

Albura amarillenta con vasos grandes y rayos estrechos

conspicuos; se observa parénquima apotraqueal.

Tiene una amplia drea de distribucidn en México que va
desde Tamaulipas y San Luis Potosi hasta Tabasco y
Chiapas, en la vertiente del Golfo y desde el sur de Sinaloa
hasta Chiapas en el Pacifico. Se presenta en la vegetacion
secundaria derivada de cualquier tipo de selva, excepto de
la selva baja caducifolia y espinosa y en las zonas con
precipitaciones marginales a las del clima A (tropical),
hasta altitudes de 700 a 800 msnm. Se desarrolla por igual
en suelos de origen volcanico como calizo sedimentario o

metamoérfico.

Se usa para el tratamiento de la diabetes. En algunas

regiones también se usa para los problemas de presion
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Otros usos.

Composicién quimica:

Parte usada:

Preparacion:

Especies afines:

arterial tanto como para problemas renales en general.
También estd reportada para piquete de alacran,
quemaduras, como analgésico, para el asma, reuma,

obesidad y nervios.

Se ha probado para la fabricacion de puipa de papel, pero
presenta problemas para su industrializacion por la cantidad

de resinas que contiene.

En ensayos fitoquimicos se han encontrado esteroles (5,8-
etoxilmetilfurfural, estigmasterol, S-sitosterol); taninos,
(Trejo, 1983), azicares (ramnosa, glucosa y xilosa) ,
también se han reportado la presencia de saponinas y
fenoles. Ademis se ha detectado la presencia de
flavonoides y de la flavona iso-orientina (Andrade-Cetto,
1999).

Se utilizan las hojas para la diabetes, las raices para la
presion arterial y para el resto de los usos se utilizan las

hojas.

Se utiliza la infusion de las hojas para la diabetes, la
infusidén de la raiz para la presién arterial, para los otros

usos se utiliza ¢l cocimiento de las hojas.

En la costa del Pacifico, sobre todo en Oaxaca y Chiapas,
asi como en la peninsula de Yucatén se encuentra Cecropia
peltata L. diferenciable {nicamente per el tamafio,

notablemente menor, de las espigas, de 3 a 5 cm de largo.




1.5.2. Descripcion de Acosmium panamense (Benth) Yakovlev.

P N (T

0 wul

Sinonimia:

Nombres comunes:

Figura 3 Acosmium panamense (Benth) Yakovlev, tomada de Sarukhdn ez.af (1998).

Sweetia panamensis Benth.

Al norte de Oaxaca y Veracruz se le conoce como
guayacin, en Tabasco, Chiapas,Campeche, Yucatin y
Quintana Roo como chakté, en Chiapas yacti, cencerro en
Campeche, balsamo amarillo en Oaxaca y Veracruz,

huesillo en Michoacan y Guerrero, balsamo olofoso,

corteza de Honduras en Chiapas.
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Desgeripcion botanica:

- Hojas.

- Flores.

~ Frutos.

Es un arbol de aproximadamente 40 m de altura, con el
tronco derecho, ramas ascendentes y de copa piramidal.

Yemas de 2 a 3 mm, obtusas, pubescentes, redondeadas
por varias estipulas; estipulas 2 de 2 a 3 mm de largo,
lineares, pubescentes, caedizas. Hojas dispuestas en espiral,
imparipinnadas, de 9 a 22 cm de largo incluyendo el
peciolo; hojas compuestas por 9 a 12 foliolos opuestos o
alternos, de 2 por 1.1 a 10 por 3.5 cm, elipticos o
lanceolados, con el margen entero, apice agudo, base
cuneada a redondeada, verde brillante y glabros en el haz,
verde grisiceo con escasa pubescencia en el envés, raquis
glabro o pubescente, pulvinado en la base, peciolos de 2 a3
mm de largo, pubescentes, pulvinados. Los arboles de esta

especie son perennifolios.

En paniculas axilares de 9 a 20 em de largo, con escasa
pubescencia, pedicelos de 1 a 2 mm, flores perfumadas
ligeramente, zigomorfas, ciliz pardo verdoso de 4 mm de
largo, de 5 sépalos lanceolados unidos por la base,
pubescentes en la superficie exterior, 5 pétalos amarillos,
de 6 a 7 mm de largo, limbo ovado u orbicular, 2 a 3 —
ovular, glabro, estilo grueso que se adelgaza hacia la punta
y excede en largo a los estambres, glabro, estigma pequefio,

simple, florece de septiembre a noviembre.

Vainas aplanadas de 5 a 10 cm de largo y 1.5 2 2 cm de
ancho, verdes a verde grisaceos, glabros que contienen de 1
a 3 semilias de 1 ¢m de largo, ovoides, aplanados, morenos,

brillantes, maduran de noviembre a marzo.
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- Ramas jovenes.

- Madera.

Distribucién geogréfica:

Propiedades curativas:

Con cicatrices de hojas y estipulas caidas, pardo grisaceas,

glabras, con abundantes lenticelas pequeiias.

Albura color crema amarillento a amarillo, de sabor
amargo, con la ayuda de una lupa se observa parénquima
vasicéntrico y numerosos y finos vasos. La corteza externa
es lisa a escamosa, pardo grisicea. Internamente amarilla,

fibrosa, grosor tota! de la corteza de 5 a 16 mm.

Se encuentra en la vertiente del Golfo, desde €l centro de
Veracruz y norte de Oaxaca al sur de Yucatan, en
Campeche y en la vertiente del Pacifico desde Michoacan
hasta Chiapas. Es una de las especies codominantes de las
selvas altas perennifolias de Terminalia amazonia y
Vochysia guatemalensis; también es abundante en la selva
alta perennifolia de Dialum guianense, Tabebuia roseq,
Sweetenia macrophyila, de las planicies de Tabasco y norte

de Chiapas.

En Qaxaca es importante su uso para los padecimientos del
aparato digestivo como son el dolor de estémago y la
diarrea, el cocimiento también es usado para hemorragias y
como antipaludico. En Michoacén es util en tratamientos
respiratorios como la tos y la bronguitis contra fas que se
emplea en combinacion con la manzanilla. En Veracruz se
ocupa la accién de la corteza, administrada por via oral
contra la tos y las hemorragias vaginales, asi como para la
sarna y fa mordedura de serpiente. Ofros usos medicinales
reportados para esta planta son, para dolores de cabeza,

retortijones, espasmos, malaria y como anticonceptiva.
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Otros usos:

Composicion quimica:

Parte usada:

Preparacion:

Su madera se usa para la fabricacion de chapa, vistas de
madera terciada; también se ha fabricado parquet, lambrin
y duela, produce durmientes de muy buena calidad y se usa
para construccidn. Localmente se usa para postes ¥

construcciones rurales.

El primer componente aislado de la corteza de la planta fue
el alcaloide panamina, (Romo etf.al, 1972); posteriormente
se aislo la  4-alfa-hidroxi-esparteina, como principal
componente del extracto metandlico (Balandrin vy
Kinghorm, 1982). En la planta completa se han detectado
los alcaloides de la quinolizidina, acosmina y acosminina.
Finalmente en 1997 se aislaron 2 derivados de la

methoxilupanina (Veitch, 1997).
Para los usos antes mencionados se utiliza la corteza.
Para las afecciones digestivas se hace el cocimiento de la

corteza., y para el tratamiento de la malaria se hace una

infusion de la corteza.
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1.6. Modelos Farmacolagicos.

Para el desarrollo compteto de un estudio etnofarmacologico es muy importante
contar con modelos experimentales que ayuden a la comprensién de la enfermedad, asi
como sus efectos y manifestaciones. Para el caso especial de la diabetes se usan diversos
animales para ello. Uno de los animales mas utilizados para estudios de diabetes es el
conejo, el cual no se consider6 para este trabajo por sus limitaciones précticas, como el
manejo y dosis. El modelo que se utiliz en este trabajo etnofarmacolégico fué el de
ratas, que también es ampliamente utilizado, porque la inducci6n de la diabetes en estos
animales es relativamente sencilla, mediante el uso componentes quimicos como la
estreptozotocina,

La induccién de la diabetes puede efectuarse de diversas formas en las que se
incluyen la induccién fisica, quimica y hormonal. La primera consiste en extraer
parciaimente el pancreas para dar lugar a una disminucion en la secrecidn de insulina
induciendo con esto la diabetes en el animal. La segunda se refiere al uso de agentes
quimicos que desencadenen reacciones en el organismo def animal que alteren
directamente ciertas estructuras como las células  de los islotes de Langerhans, en el
pancreas. Ejemplos tipicos de los agentes quitmicos que causan daftos a estas células son
el aloxan y la estreptozotocina. El tercer mecanismo de induccion es €l hormonal y se
basa en la administracion de hormonas capaces de desencadenar hiperglucemia por sus
efectos antagonistas para con fa insulina; un ejemplo de esto es la adrenatina (Povosky
et.al, 1993).

La estreptozotocina de formula CsHisMN;O7, y  peso molecular de 265.2 es un
agente quimico con propiedades antineoplasicas y antibioticas aislado de Streptomyces
achromogenes, es soluble en agua y poco soluble en alcoholes y cetonas. Su mixima
estabilidad la alcanza a un pH de 4, si €l pH decrece la estabilidad del quimico disminuye
rapidamente (Merck Index, 1989).

Existen en la aptualidad varias hipdtesis sobre el mecanismo de accion de este
agente quimico. Una de ellas establece ta formacion de radicales libres superoxidantes,
los cuales reaccionan con la membrana de las células f destruyéndolas (Povosky el.af,

1993).

28



En 1985, Okamoto propuso otro mecanismo de accion, en el que el evento central
es la fragmentacion del ADN de la célula P debido a que la estreptozotocina induce

numerosas rupturas de la cadena de ADN observadas in vivo e in vitro en las células B y

en e} higado.

Recientemente Boquist (Povoski ef.al,1993), propuso que el efecto de la droga se¢
da a nivel de las mitocondrias alterando el ciclo del acido citrico de las células B, la
droga inhibe el flujo de electrones (sintesis de ATP, transporte de calcio) durante el ciclo

y a través de la cadena respiratoria, ocasionando la muerte de las células .
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OBJETIVOS Y METODOS

2.1. Objetivo general

& Realizar un estudio etnofarmacologico de Cecropia obtusifolia Bertol y
Acosmium panamense (Benth) Yakoviev, plantas Gtiles en el pobtado de

San Felipe Usila, Oax. para el control de 1a diabetes mellitus tipo 2.

2.2. Objetivos particulares

& Recabar la forma de recolecta, uso y preparacion de Cecropia obtusifolia
Beriol. y de Acosmium panamense (Benth)Yakovlev.

% Detectar los diferentes grupos de metabolitos secundarios presentes €n los
extractos hexanico y metandlico de Cecropia obtusifolia Bertol y de
Acosmium panamense (Benth)Yakoviev.

& Probar el efecto hipoglucemiante del extracto acuoso de Cecropia
obtusifolia Bertol y de Acosmium panamense (Benth)Yakovlev en ratas

con diabetes inducida con estreptozotocina.

METODOS.
Este trabajo como un estudio etnofarmacoldgico se dividid en tres partes,

etnobotanica, fitoquimicay farmacologica.
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2.3. Metodologiz Etnobotanica

El trabajo de campo consistio en dos estancias de 5 dias en la comunidad, en los
meses de mayo y noviembre de 1998, en donde se sigui6 el esquema metodologico
planteado por Andrade-Cetto (1996), se visitd como primera instancia, el Centro de
Salud (SSA) en la comunidad y se platicd con el Médico Alfredo Alquisin Pérez,
responsable de dicho centro, quien nos proporciond los nombres y direcciones de las
personas que padecen diabetes tipo 2 y que son atendidas por dibho servicio, asi como
algunos otros pacientes que no son atendidos por el mismo. De este modo se procedid a
contactar a los pacientes en sus domicilios con el fin de realizar las entrevistas
previamente discfiadas (30), cuyas pregunias incluian desde el concepto de la
enfermedad, la utilizacién de hipoglucemiantes orales y/o plantas' medicinales, de como
adquirieron la enfermedad hasta su cuidado médico. Para finalizar la parte Etnoboténica
se buscd un informante para llevar a cabo la recolecta de las plantas de estudio (Figura 4),
se recolecté un costal por planta junto con los respectivos ejemplares de herbario para su
posterior determinacion boténica.

Hay que mencionar que en los diferentes meses de trabajo en Usila, nos
desviamos a los mercados de Tuxtepec y Orizaba para recabar la informacion que sobre
nuestras plantas  recomendaban las hierberas de dichos mercados, su empleo y
dosificacion para un enfermo de diabetes tipo 2.

Realizada la determinacion de gabinete se procedio a la bisqueda bibliografica de
Ios antecedentes etnobotdnicos y farmacologicos de estas plantas, para complementar el

trabajo y sustentar fa metodologia fitoquimica y farmacologica.
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2.4. Metodologia Fitoquimica.

A) Elaboracidn de extractos

El material botinico recolectado se secO a una temperatura de 44 °C;
posteriormente fue molido y almacenado en obscuridad en bolsas de papel de estraza a
temperatura ambiente.

B! material molido fue extraido con el método Sohxlet. La primera extraccion se
realizé con n-hexano durante 12 horas; el material se dejo secar en la canastilla por 24
horas y se realizé una nueva extraccion con metanol durante 12 horas.

Ambos extractos se Hevaron a sequedad en un rotavapor; ya secos se almacenaron

a 4 °C en frascos dmbar perfectamente cerrados para su uso posterior.

B) Cromatografia en placa fina.
Para la cromatografia en placa fina se usaron placas de gel de silice G-60 de 5x20

cm, 0.25 mm de espesor (laboratorios Merck). Los extractos se cofrieron con el
siguiente sistema de elucion: 80:20, 78:22, 50:50 de diclorometano/metanol, y 85:14:1,
80:19:1 de diclorometano/metanol/amonio. Se realizaron 8 placas por planta

Para la elucion de las placas se colocaron aproximadamente 100 ml del eluyente
en el interior de la cubeta de cromatografia. El extracto se aplicé en el borde inferior de
las placas y se inserté en la saturacion de fa camara y ésta se tapd. Se dejo cormrer el

sistema % partes de la placa, y se dejo secar para seguir con ¢l revelado.

C) Revelado de placas
El revelado de las placas se realizd con las soluciones de vainillina para la

deteccion de terpenos, anisaldehido para los glucosidos, acido difenil bourinico para los

flavonoides y reactivo de Dragendorf para los alcaloides.

33



2.5, Metodologia Farmacolégica.

Animales experimentales.
Se emplearon ratas Wistar macho, obtenidas del Bioterio de la Facuitad de

Ciencias de la UNAM. Se trabajo con individuos de 200 -+/- 20 g de peso. Se ubicaron 2
ratas por jaula experimental dentro de un cuarto con condiciones controladas, a una
temperatura de 25 °C y 50 % de humedad relativa y con un fotoperiodo de 12 horas, las
ratas se mantuvieron en estas condiciones hasta alcanzar un peso de 275 +- 25 g, se les
dejé libre acceso al alimento (Purina Ralston) y agua durante todo €l experimento, salvo

los dias que se trabajaron en los que se requeria de ayuno.

Induccién de diabetes.

Al alcanzar ¢l peso deseado se sometio a los animales a un ayuno de 12 horas,
ingiriendo Gnicamente agua. Después de este tiempo se les inyectd estreptozotocina
(Sigma $-130) a dosis de 50 mg / Kg, disuelta en un amortiguador de citratos con un pH
de 4.5. Pasado un periodo de 48 horas después de la inyeccion de la droga , s¢ les tomo
una muestra de glucosa sanguinea seleccionando a aquellos animales que presentaron

valores mayores de 250 mg/dl para realizar los experimentos.

Medicion de glucosa.

Todos los valores de glucemia obtenidos se determinaron utilizando tiras reactivas
Haemo-Glukotest 20-800 R y las lecturas se llevaron a cabo en un glucoémetro Reflolux S
light-meter (Boehringer Mannheim), la precision del aparato se comprobé con un
Reflotron de la misma compaiiia. .

La sangre se obtuvo de un pequeiio corte del callo localizado en la punta extrema

de la cola que no posee terminaciones nerviosas, para evitar asi dolor al animal.

Dosis de planta empleadas
Las dosis administradas a las ratas se calcularon con base en los datos de campo,

obtenidos en la localidad de estudio y en los datos obtenidos en los mercados de
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Tuxtepec y Orizaba donde se compraron las plantas a 5 hierberas por mercado, las dosis
que recomendaban eran de un paquetito de planta seca (para ambas plantas) que son
aproximadamente 60gr de planta seca en un volumen de 500 mL de agua.

Se caleuld que una persona con un peso de 60 Kg tomaba 60 g de planta seca en
medio litro de agua. Por lo tanto a unarata de 300 g le corresponden 0.3 g de planta seca
en 2.5 mL de agua lo que equivale una dosis de 1g de la planta por Kg de peso (1g/Kg).

El t¢ se suministro una vez preparado y lievado a temperatura ambiente.

Grupos Experimentales.

Las ratas se dividieron aleatoriamente en 3 grupos experimentales, cada uno
formado por 8 ratas diabéticas (24 ratas en total). Esfos grupos se trabajaron con
diferentes tratamientos, el primero se traté con agua destilada {grupo control), al segundo
grupo se le adminisité el extracto acuoso de C. obtusifolia Bertol, y al tercer grupo el
extracto acuoso de A. panamense (Benth) Yakovlev,

La administracion de los extractos y del agua destilada 2 las ratas se hizo por via
oral con la ayuda de una canula esofigica con la finalidad de asegurar que las
aplicaciones llegaran directo al tracto digestivo y evitar asi que se perdieran al dejar al
animal en libertad de beberlo.

Las determinaciones de glucosa sanguinea fueron hechas antes de la aplicacién de
los extractos y el agua, tomando ese valor como To. Posteriormente se realizaron
determinaciones cada hora (T, T120, T1s0, T240, ¥ T300) que se iniciaron siempre entre las

10 y 10:15 horas, de modo que se busco la igualdad en tiempos de todas las tomas.

Anilisis Estadfsticos.
La prueba estadistica empleada para la evaluacién de los datos fue la *t” de
Student (Gilbert, 1980) partiendo del supuesto de poblaciones normalmente distribuidas

con una varianza igual y desconocida, a una p< 0.05.
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RESULTADOS

3.1. Resultados Etnobotinicos,

La parte etnoboténica de este trabajo consistié en interpretar como entiende la
gente de la localidad la diabetes, asi como las causas de su origen, y el uso de las plantas
medicinales que ellos utilizan para tratar este mal, junto con sus formas de uso y
preparacidn.

El Médico Alquisin Pérez del centro de salud de la comunidad, proporciond un
listado de 7 personas diabéticas que son atendidos en dicho centro, los cuales se
diagnosticaron con el método enzimatico de glucosa-oxidasa, asi como pruebas de orina
y de laboratorio (realizadas en Tuxtepec, Oax.} las que incluyen glucemia en ayuno,
quimica sanguinea y examen general de orina.

Al realizar las visitas a los pacientes proporcionada por el centro de salud, se
detectd que hay mas gente diabética en el pueblo que no acude al centro de salud para
atenderse, con estas referencias, se amplio dicho listado a 19 personas diabéticas (sin
tomar en cuenta que pueden existir diabéticos no diagnosticados en ¢l pueblo).

En cuanto z la conceptualizacién de la enfermedad dentro de la comunidad, la
mayoria de los pacientes refieren que el mal:

% Consiste en tomar agua, comer mucho, ir mucho al bafio y bajar de peso, el origen de
la enfermedad lo atribuye a un susto: “a mi me dio por una gran sorpresa, uft susto

en ayunas y después de un mes tenia yo la azicar *(Sr.Ismoceb Hemandez).

*

La diabetes es la falta de insulina porque el pancreas no trabaja y no regula el

y

s

azticar de la sangre {St. Oliverio Martinez, Mtro de primaria).

Es cuando se tiene debilidad, cansancio, dolor de pies, boca seco, saliva espesa,

\J
e

dolor de espalda (Sr.Toribio Bernardo).

% Se presenta por una infeccion urinaria pues da cuando uno va mucho al bafio, y se
tiene que hacer dieta, no comer grasa ni pollo, y lo diagnostica cuando hay debilidad
(Sr. Héctor Estrada Feliciano).

% Cuando le pega a uno el sol en la espalda, cuando no hay ganas de comer y se pone
uno flaco y se tiene calentura por lo que da mucha sed, y se hacen llagas en la boca

(Sr.Antolin Feliciano).
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Hay quienes dicen que es cuando la sangre es amarilla, y se tiene mucha inflamacion

en el cuerpo (Sra. Rufina Pérez).

Es una enfermedad mortal que se controla (Sr. Rail Mendoza).

>,
L

»
o

% Es azicar en la sangre que nos da por un susto o problemas (Sra. Herminia
Martinez).

& Es cuando hay debilidad, cansancio, dolor de espalda, pies y cuerpo, sube el azicar,

se toma mucha agua, la boca se amarga y me dio por problemas Samiliares

(Sra.Carmen Anastasio Jacinfo).

Le da a uno calentura, salen llagas en la boca, duele el cuerpo, da sed y ntucha oring

v,
o

(Sra. Isabel Gareia Sebastian).

También hubo gente que no supo decir lo que entiende por diabetes pues dice que no
saben lo que tienen.

La conceptualizacién general de los pacientes diabéticos como se registra en los
comentarios anteriores confirma la presencia de los sintomas comunes de la diabetes
como son 1a poliuria (orinar mucho), polidipsia (tener mucha sed), y polifagia (aumento
del apetito). Hubo algunos pacientes cuyos sintomas hacen pensar en una posible
manifestacién de neuropatia por la extrema picazon y dolor de sus pies.

En su mayoria relacionan el inicio de la enfermedad con un gran susto (algunos
cuando estaban en ayunas) ¥ en otros casos la explican con un concepto propio, como el
caso del Sefior Antolin Feliciano, quien refirié el inicio de la diabetes af darle a uno el
sol en la espalda.

De! total de pacientes enfermos con diabetes que son atendidos en ¢l centro de salud
(7 personas) s6lo cinco estan bajo control médico y toman hipoglucemiantes orales, como
glibenclamida y tolbutamida (1%), el resto de los pacientes (incluyendo los que no
acuden al centro de salud) se trata con plantas (2%).

La informacién proporcionada por los pacientes diabéticos coincidia con la
utilizacion de 4 plantas hipoglucemiantes provenientes de la misma localidad (Tabla 1).
La mayoria coincidié en la utilizacién de dos plantas, la que ellos llaman chancarro
(Cecropia obtusifolia Bertol) y el guayacén (dcosmium panamense {Benth) Yakovlev),

por lo que fueron elegidas para el desarrollo de este trabajo.
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Tabebiig rosea:

Lhak ot

Tabia 1. Plantas uwdxcmale.s utilizadas como hipogiucemiantes ea San Felipe Usda, Oaxaca.

Se utilizd el nombre de estas plantas en dialecto chinanteco, cuando los enfermos no
conocian él termino en espafiol, y en estas ocasiones la entrevista se realizaba con la
ayuda de nuestro informante (Eduardo), quien hablaba también espafiol y era nuestro
intérprete.

La recolecta de las plantas estudiadas en el trabajo se llevd a cabo en el cerro Casa. El
chancarro se recolectd con la ayuda del informante Eduardo un nifio de la comunidad
cuya familia tiene su naranjal en dicho cerro. El guayacan se recolecto en la ladera del
rio Usila, a un Km de la salida norte del pueblo, con Ia ayuda del informante Manuel
Carlos de San Esteban (Figura 4).

e
* F“‘}?/ ?A\‘?h Ao recolecta de

I "“\ g"%i{“\% \\ "M

a‘; ;/ (Y" ; {, \,?%:x nto Villa
o Sk

Son Falipe Usila, Oax_
INGGI (199%)

Figura 4. Mapa de la comunidad de Usila,Oaxaca tomado de INEGE (1998).
Las zonas punteadas refieren los lugares de recolecta dentro de 1a comunidad.
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3.2.Resultados Fitoquimicos.

En la elaboracién de los perfiles cromatogréficos se obtuvo lo siguiente:

Para Cecropia obtusifolia Bertok,

»
e

£l revelado con el reactivo Dragendorf resulté negativo tanto para el extracto
hexanico (Hx) como para el metanélico (Mh), lo cual indica la ausencia de alcaloides.
El revelado con el #cido difenil-bourinico fue positivo en el extracto Mh, observando
una mancha de color amarillo y negativo para el extracto Hx lo cual indica ausencia
de flavonoides (Figura 5-A).

El revelado con vainillina fue negativo, indicando Ia ausencia de terpenos y esteroles
en los extractos Hx y Mh.

Bl revelado con el reactivo de anisaldehido resulto negativo para la deteccién de

glucdsidos en ambos extractos.

Para Acosmium panamense (Benth) Yakoviev.

El revelado con Dragendorf resulté positivo, en donde las placas mostraron la
presencia de 10 alcaloides bien definidos en el extracto Hx, mientras que resultd
negativo para el extracto Mh (Figura 5-B).

El revelado con 4cido difenil-bourinico mostré la presencia de por lo menos dos
flavonoides en el extracto Mh, uno se observd de color azul claro y el scgundo de
color amarillo (Figura 5-A), el extracto Hx fue negativo.

El revelado con vainillina fue negativo para ambos extractos pues no mostrd la
presencia de ningin terpeno ni esterol.

El revelado con el anisaldehido resulté negativo para los dos extractos.
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Los resultados de las placas se reproducen a continuacion:

Flavonoides:
Acosmivm panamense Cecropia oblusitolia
Extracto Mk Extracto Mh

<>l Amaritlo <] Amarillo

17

-
o~

- A -

O | Al <>| Café
eluyentes
diclorometano £ acelona / dcldo acético / metanol

Figura 5-A_ Flavonoides encontrados en Acosmium panamense (Benth) Yakovlev
y en Cecropia obtusifolia Beriol.

Alcaloides:

Acosmivm panamense  Bxtracto Hx

12345 678
ehnyentes

doclorometono / metarol / amonio

HOSocO 02O 0
9

10

Figura 5-B Alcaloides encontrados en Acosmium panamense (Benth) Yakovlev
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3.3.Resultados farmacolégicos.

Los valores medios de glucosa sanguinea obtenidos como resultado de 24

observaciones (8 ratas por tratamiento), se presentan en la Tabla 2:

Tratamientos ¢ Glutosa sanguiness/=:
Tiempo To Teo

({nmu‘ros)

o

CECrOpa 3150045 30250+H6 Q0675 G 27063 +B* 26588 410% 2751341
abfu.s'ffoﬁa '

Tabla 2. Valoracién estadistica (“t"de Student) de la variacién de las medias de glucosa sanguinea (n=8) en
ratas Wistar a través del tiempo después de ingerido el té en donde * p=0.01 y ** p=0.001 y aquetlos
valores sin marcacién tienen una p=>0.05.

En este cuadro se observa que las diferencias en las medias correspondientes al Tg
no son significativas, hay que recordar que estas mediciones se realizaron sin dar
tratamiento previo al animal, de modo que estos valores representan los niveles de

glucosa sin tratamiento lo cual indica que no hay diferencias significativas entre los

grupos en el Tp.
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Graficando los valores presentados en la Tabla 2 tenemos:

ot

glucosa (ma/dl)

Efecto hipoglucemiante de 2 plantas de San
Usila

340

320 4

%

310

250
280

270 4

260

250

I

240

TO T60 T120 T180 T240 T300
Tiempo (min)

—&— Acosmium —B— Cecropia —&— Controles

Grafica 1. Variacién en los niveles de glucosa sanguinez en raias Wistar (n=8) postcrior a [a toma de

extractos acuosos de C.obtusifolia y A. panamense.
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3.4. DISCUSION.

Si se considera el nimero de personas con diabetes que son tratadas por el centro
de salud de 1a comunidad (7) con relacién al total de la poblacion (10 597) podriamos
observar que esto corresponde al 0.07%; Si el nizmero de personas referidas con el mal y
que no fueron proporcionadas por el centro de salud (19), comesponderian a un valor mas
aproximado de pacientes diabéticos en la comunidad, esto representaria el 0.18%, sin
tomar en cuenta a {as personas cuya enfermedad existe pero no ha sido detectada.

De estos porcentajes tenemos que solo el 26% de los enfermos diabéticos se tratan
con hipoglucemiantes orales, mientras que el 74% de la poblacién con diabetes en este
fugar se controla con plantas medicinales por lo que se destaca la importancia de la
utilizacidn de los recursos naturales como medicina alternativa. -

Por otro lado, también es importante destacar la conceptualizacién que la gente
tiene de la enfermedad ya que es con base a ésta que la gente del lugar se “sabe” o
concientiza diabética y se comienza a tratar o bien acude al centro de salud.

Es preciso aclarar que en un principio se montd un primer método en el que se
preparaban las plantas tal cual la gente las utiliza en el campo (agua de uso), lo que
resultd en un incremento en los niveles de glucosa sanguinea (para el caso de Cecropia
obrusifolia) hasta en un 56% al tomarse la infusion reposada en el transcurso del dia,

En un estudio, dejando el té en reposo a temperatura ambiente como lo report6 la
gente de la comunidad, se comprobo mediante HPLC que en este té (C.obtusifolia)
reposado, los glucdsidos se separan de los flavonoides pasando al agua (Andrade-Cetto,
1999),lo cual nos explica por que al dejar el té en los bebederos a las ratas para que estas
lo tomaran durante el transcurso del dia se observo el incremento de glucosa en sangre.
Lo cual nos hace suponer que al beber el té reposado como agua de uso, la gente ingiere
también glucosa.

Es importante observar que dentro de la comunidad indigena, es muy dificil hacer
que la gente desista de tomar un remedio natural, aunque éste sea dafiino por su modo de
preparacion, por esto es necesario estudiar las plantas medicinales, para validar su uso y
su administracion adecuada y ofrecer la alternativa, para este caso se le recomend6 ala

gente que no hiciera toda una jarra y la almacenara, explicindoles las razones, y se les dié
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fa opcién de que cada vez que fueran a tomar el té lo prepararan en ese momento y lo
tomaran, de este modo la accién de la planta se conservaba.

Los resultados fitoquimicos demostraron que para C.obtusifolia se detecto
Gnicamente la presencia de flavonoides y para A4.panamense se cncontraron dos
flavonoides y 6 alcaloides. Esto permite sentar las bases para un posterior estudio en el
que se prueben fracciones aisladas de estas plantas que pudieran ser responsables de los
efectos hipoglucemiantes observados.

El modelo experimental utilizado permitié observar adecuadamente ¢l efecto de
las plantas en la glucemia de las ratas. En este sentido, se observa que el efecto de la
infusién no es inmediato para el chancarro (C.obtusifolia) cuyo efecto hipoglucemiante
se apreci6 a partir de 2 horas (T2} de administrado el extracto; mientras que para el
guayacin se observo en la primera hora (Teo) a partir de la administracién del té, el efecto
hipoglucemiante de ambas plantas se observé hasta 5 horas (Ti00) después de haber
administrado el extracto,

Este descenso fué altamente significativo, sobre todo para el guayacén (p=0.001)
en comparacién con los controles que se mantuvieron en un nivel de glucemia constante a
lo largo de todas las mediciones.

La evidencia sustancial de los resultados, ha demostrado que las dos plantas
disminuyen los niveles de glucosa en sangre. Aunque el mecanismo de cémo sucede esto
aiin no se tenga definido, es posible que la accion de estas plantas ayude a la secrecion de
la insuling, o que incrementen la sensibilidad de los receptores de insulina, o bien se sabe
que la absorcién de glucosa por las células requiere de un transportador, que lleve la
glucosa a través de la membrana, siguiendo un gradiente de concentracion,
convirtiéndose en otra posible linea de accién de las plantas, estimulando a dichos
transportadores para que se lleve a cabo la absorcién de glucosa, reduciendo asi la
concentracién de ésta en la sangre, otro mecanismo seria similar a la accién de los
inhibidores de las a-glucosidasas, aunque esto no es muy probable ya que no se alimentd
a los animales durante los ensayos.

Los estudios en medicina tradicional han adquirido gran auge en los ultimos
tiempos, lo que ha llevado a explorar nuevas éreas como la etnofarmacologia, que ha

llegado a ser una gran herramienta de apoyo en la difusién de los productos medicinales
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naturales, lo cual nos ha llevado al desamrollo y mejoramiento de nuevos medicamentos,
al estaren constante biisqueda por aquellos que sean més naturales y menos dailinos para
el hombre.

En el presente trabajo, sc mostré paso a paso el procedimiento de un estudio
etnofarmacolégico, desde el adentramiento a una comunidad indigena hasta [a obtencién
de los efectos causados por las plantas en animales experimentales y la extraccion de los
componentes de las mismas. La amplitud de un estudio Etnofarmacolégico nos hace
pensar en la gran gama de posibilidades , y estar en la constante biisqueda de una planta
adecuada para el desarrotlo de nuevos medicamentos para el tratamiento, no solo para la
diabetes, sino para cualquier otra enfermedad, en donde ia medicina tradicional nos

refiere a una gran cantidad de plantas para tratamiento de muchos padecimientos.




3.5.CONCLUSIONES.

Como conclusiones de este trabajo tenemos que:

% En la actualidad, el uso de plantas medicinales para controfar fa diabetes tipo 2 en
Usila, Oaxaca es una practica comtn por la gente de la comunidad.

» Cecropia obtusifolia Bertol y Acosmium panamense (Benth) Yakoviev son las
especies hipoglucemiantes mas representativas utilizadas por los habitantes de esta
localidad para la diabetes.

% Para el caso de Cecropia obtusifolia Bertol. la administracion a largo plazo utilizada
por la comunidad tesultd en el modelo experimental empleado un incremento de la
glucosa sanguinea hasta en un 56% pero la dosis intensiva funciono favorablemente

» Se detectaron flavonoides para ambas plantas que en el caso de Acosmium panantense
(Benth) Yakovlev no se tenfan reportados y alcaloides finicamente para Acosmiuin
panamense (Benth) Yakovlev.

» Tanto Cecropia obtusifolia Bertol como Acosmium panamense (Benth) Yakovlev
mostraron tener un efecto hipoglucemiante significativo (p>0.05) en el modelo
experimental empleado. .

> Para Cecropia obtusifolia Bertol ¢l efecto més significativo se notd en los tiempos
180, 240 y 300 con una p de 0.001 mientras que Acosmium panamense {Benth)
Yakovlev mostro la mayor significancia a partir del tiempo 60 hasta el 300 con una p
de 0.001.

» Basados en el modelo animal empleado podemos decir que tanto Cecropia obtusifolia
Bertol como Acosmium paramense (Benth) Yakovlev presentan un efecto

hipoglucemiante.
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Apéndice 1. Plantas utilizadas como hipoglucemiantes.

Dentro de la medicina tradicional se mencionan cerca de 800 plantas a nivel

mundial cuya accién es hipogiucemiante, en México tenemos reportadas alrededor de

150 (Alarcén-Aguilar ef al, 1998) las cuales se enlistan en la siguiente tabla (N° 3)

Nombre cientifico Nombre comiin Familia
Abutilon trisulcatum Tronadora Malvaceae
Acacia retinoides Mimosa Fabaceae
Acourtia thurberi Matarique Asteraceae
Acrocomia mexicana Coyol Arecaceae
Agastache mexicana Toronijil Lamiaceae
Agave atrovirens Maguey Agavaceae
| Agave ixtli Cafia silvestre Amarilidaceae
Agave lechugilla Amole Agavaceae
Ageratum bigelovii Ambula Asteraceas
Ageratum-conyzoides Hierba dulce Asteraceae
Allium cepa Cebolla Liliaceae
Aloe barbadensis Sabila Liliaceae
Ambrosia artemisiefolia Cuachalalate Julianaceae
Amphiperygium adstringens Cuachalalate Julianaceae
Anacardinum occidentale Marafion Anacardiaceae
Apondanthera buraecuii Pisto Cucurbitaceae
Aporocactus flagelliformis Flor de Junco Cactaceae
Arceuthobivm vaginatum Crameria Loranthaceae
Arctostaphylus pungens Pinguica Ericaceae
Argemone ocrholeuca Cardo Papaveraceae
Aristolochia asclepiadifolia Guaco Aristolochiaceae
Artemisa absintium Ajenjo Asteraceae
Astianthus viminales Ahuejote Bignoniaceae
Barosma betulina Buchu Rutaceae
Bauhinia divaricala Pata de vaca Fabaceae
Bernoullia flammea Marquesote Bombacéceae
Bidens leucantha Rosilla Asteraceae
Bidens pilosa Aceitilla Asteraceae
Bieonia cathi Bejuco Bignoniaceae
Biopyytum sensitivum Sin informaci6n Oxalidaceae
Bixa orellana Achiote Bixaceae
Bouvardia ternifolia Trompetilla Rubiaceae
Brickellia sp Prodigiosa Asteraceae
Bromelia karatas Aguama Bromeliaceae
Buchnera pusilla Chichibe Scrophulareaceae
Buddleia cordata Tepozan Logoniaceae
Bursera affsimaruba X’sacchacé Burseraceae
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Nombre cientifico Nombre comim Familia
Cacalia decomposita Matarique Asteraceae
Calamintha macrostema Tabagquillo Lamiaceae
Calea hypoleuca Prodigiosa Asteraceae
Calea zacatechichi Ahuapatli Asteraceae
Calicarpa acuminata Xpokim Verbenaceae
Capraria biflora Malvavisco Escrufulariaceae
Casimiroa edulis Zapote blanco Rutaceae
Cassia obtusifolia Pa xojk Fabaceae
Cassia occidentalis Frijolillo Fabaceae
Castela fexana Chaparro amargoso Simaroubaceae
Cecropia obtusifolia Guarumbo Moraceae
Centaurium calycosum Tlanchalagua Gentiaceae
Centaureq jacea Sin informacién Asteraceae
Centaurea salicornica Sin informacién Asteraceae
Chamaecrisia skinneri Frijolilio Fabaceae
Cirsinm mexicanium Cardo santo Asteraceae
Cissampelos pareira Guace Menispermaceae
Citrus sp. Lima Rutaceae
Crnidosculus aconitifolius Mala mujer Euforbiaceae
Cridosculus chayamansa Chayamansa Euforbiaceae
Coix lachryma-Jobi Lagrima de San Pedro Poacene
Conyza filaginoides Simonillo Asteraceae
Cordia tinifolia Palo mulato Boraginaceae
Costus ruber Catia agria Zingiberaceae
Crataegus pubescens Tejocote Rosaceae
Crofton torreganis Salvia Euphorbiaceae
Cucurbita ficifolia Chilacayote Cucurbitaceae
Cuscuta sp. Zacapal Convolvulaceae
Cyathea fulva Arbol de la vida Cyateaceae
Cynara scolymus Alcachofa Asteraceae
Cwnodon dactilon Grama Poaceae
Dyssodia micropoides Hierba pelotazo Asteraceae
Equisetum miriochaetum Cola de caballo Equisetaceae
Erigeron pusillus Tzitzilx Asteraceae
Erioboirya japonica Nispero Rosaceae
Eucalypthus globulus Eucalipto Mirtaceae
Enphorbia macullata Hierba de la golondrina Euphorbiaceae
Eysenhardtia polystachia Rosilla Fabaceae
Foeniculum vulgare Hinojo Apiaceae
Fougueria splendens Albarda Fouqueriaceae
Guardiola tulocarpus Chintoza Asteraceae
Guazuma ulmifolia Agquiche Esterculiaceae
Gyrocorpus americarius Cedro blanco Hernadiaceae
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Nombre cientifico Nombre comin Familia
Haematoxylum brasileito Palo Brazil Fabaceae
Hamelia erecta Cacahuapaxtle Rubiaceae
Hechtia melanocarpa Maguey aprio Bomeliaceae
Heterotheca imuiloides Arnica Asteraceae
Hintonia latiflora Cascara sagrada Rubiaceae
Hyosyanus niger Belefio Solanaceae
Jatropha elbae Sangre de grado Euphotbiaceae
Justicia spicigera Muicle Acanthaceae
Kalanchoe pinnata Tronador Crasulaceae
Karwinkia humbodliiana Margarita Rhamnaceae
Lagenaria racemosa Chu Cucurbitaceae
Lepechina caulensces Savila Lamiaceae
Leucophylum texanum Cenicillo Scrophulariaceae
Loeselia mexicana Huizitzitzin Polemoniaceae
Lysiloma acapulcensis Tepehuaje Fabaceae
Malmea depressa Elemuy Anonaceae
Malus communis Manzano Rosaceae
Malvastrum coromoadelianum | Malvavisco Malvaceae
Marrubiym vulgare Marrubio Lamiaceae
Mentha piperita Hierbabuena Lamiaceae
Mimosa zygophylla Gatufio Fabaceae
Mirabilis jalapa Maravilla Nictaginaceae
Morus nigra Mural negro Moraceae
Nopalea indica Nopal Cactaceae
QOpercuiina orniithopoda Makan Convolvulaceae
Qpuntia fuliginosa Nopal blanco Cactaceae
Opuntia guilanchi Nopal blanco Cactaceae
Opuntia leucotrichia Durazaillo Cactaceae
Opuntia streptacantha Nopal Cactaceae
Opuntia tomentosa Nopal Cactaceae
Pachira aquatica Acamayote Bombaceae
Pachycerus marginatus Organo / Jahuaro Cactaceae
Packera condidissima Lechugilla Agsteraceae
Parmentiera edulis Cuajilote Bignonaceae
Paxonia schiedeana Cadillo Malvaceae
Pedilanthus tithymaloides Candelilla Euforbiaceae
Phaseolus vulgaris Frijol Fabaceae
Physalis ixocarpa Tomate Solanaceae
Physalis phyladelphica Tomate Solanaceae
Pistia stratiotes Lechugilla Araceae
Plantago major Lantén - Plantaginaceae
Plumbago scandens Dentaria Plumbaginaceae
Plumeria rubra Flor de mayo Apocynaceae
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Nombre cientifico Nombre comun Familia
Populus alba Abedul Salicaceae
Porophylum punctatum Piojillo Asteraceae
Pouteria lauca Zocohuite / Bachni Saponaceae
Pscalum decomposita Matarique Asteraceae
Psendobombax ellipticum Macogue Bombacaceae

uassia amara Cuasia Simarubaceae

nercus acuitifolia Tepezcohuite Fagaceae
Rhipsalis cassutha Nigiiifla Cactaceae
Rhizophora mangle Mangle Rhizophoraceae
Ricinus communis Higuerilla Euphorbiaceae
Salpianthus arenarius Catarinita Nictaginaceae
Salvia levcamtha Salvia morada Lamiaceae
Samvitalia procumbens Ojo de gallo Asteraceae
Saurauia pringlei Picon Saurauiaceae
Sculetaria gaumeri Claudiosa Lamiaceae
Sechium edule chayote Cucurbitaceae
Sedum muranense Siempre viva Crassulaceae
Sellaginela pallescens Flor de piedra Sellaginaceae
Selloa planteginea Diente de elefante Asteraceae
Senecio peltiferus Matarigue Asteraceae
Serjania racemosa Bejuco tres Corazones Salicaceae
Sinchus oleraceus Lechugilla Asteraceae
Solandra nitida Flor de guayacan Solanaceae
Solanum brevantherum Malabar Solanaceae
Solanum diversifolum Malabar Solanaceae
Solanum trydinamum Ik’amya’xniik Solanaceae
Spheralcea angusiifolia Hierba del negro Malvaceae
Taraxacum officinale Amargén Asteraceae
Taxodium mucronatum Ahuehuete Taxodiaceae
Tecoma stans Tronadora Bignoniaceae
Tetramedium hispidum Olotillo Acantaceae
Tevarum cubense Agrimonia Lamiaceae
Thriallis glauca Amargoso Malphigiaceae
Tillandsia usneoides Heno Bromeliaceae
Trigonella foenum-graecum | Fenugreco Fabaceae
Trixis radialis Falsa arnica Asteraceae
Turnera diffusa Damiana Turneraceae
Urtica dicica Ortiga Urticaceae
Urtica mexicana Ortiga Uriicaceae
Valeriana edulis Hierba del gato Valerinaceae
Valeriana mexicana Extranjera Valerinaceae
Valeriana officinalis Extranjera Valerinaceae
Verbesina croeata Capitaneja Asteraceae
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Nombre cientifico Nombre comiin Familia
Vitis sp. Hoja de Parra Vitaceae
Zmtoxylum fagara Tankasché Rutaceae
Zebrina pendula Zabrina Comelinaceae
Zexmenia gnopholoides Arnica Asteraceag

Tabla 3 Plantas utilizadas para la diabetes por
1991; Argucta, 1994;Aguitar, 1994).

12 medicina tradicional mexicana (Gémez v Rodriguez,

Hay algunas plantas cuya accién hipoglucemiante ya ha sido comprobada

farmacologica y/o clinicamente por gjemplo:, Opuniia streptacantha Lemaire y Tecoma

stans (L)HBK., en la tabla N°4 tenemos las plantas reportadas con estudios

farmacoldgicos.

Nombre cientifico Nombre comiin Familia
Acronomia mexicana Coyol Arecaceae
Aloe bardadensis Zavila Liliaceae
Bauhinia divaricala Pezuiia de Vaca Fabaceae
Bidens leucantha Rosilla Asteraceae
Bidens pilosa Aceitilla Asteraceae
Biopyytum sensitivum Sin informacion Oxalidaceae
Bixa orellana Achiote Bixaceae
Briaelia ferrugina Sin informacidn Euphorbiaceae
Cacalia decomposita Matarique Asteraceae
Calaminta macrostema Tabaquillo Labiatae
Calea zacatechichi Prodigiosa Compositae
Capraria biflora Malvavisco Escrufulariaceae
Cecropia obtusifolia Guarumbo Moraceae
Coix lachryma Ligrimas de San Pedro Graminae
Coutarea lntiflora Copalche Rubiaceae
Cralaegus pubescens Tejocote Rasaceae
Cucurbita ficifolia Chilacayote Cucurbitaceae
Cynodon dactylon Grama Graminae
Eriobolrpa japonica Nispero Rosaceae
FEucalypthus globulus Eucalipto Mirtaceae
Eysenhardtia polystachia Palo dulce Lotoidaceae
Guaiacum coultieri Guayacan Zygophillaceae
Lepechinia canlescens Salvia Lamiaceae
Loeselia mexicana Huizitzitzin Polemoniaceae
Lupinus termis Colita de zorra Leguminoseae
Marrubjum vulgare Marrubio Lamiaceae
Momordica charantia Cunde amor Cucurbitaceae
Opuntia streplacantha Nopal, Xoconostle Cactaceae
Parmentiera edulis Chote, Cuajilote Bigroniaceae
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Nombre cientifico

Nombre comiin

Familia

Phaseolus vulgaris Frijol Fabaceae
Physalis phyladelphyca Tomate verde Solanaceae
Salpianthus arenarius fmacrodonthus | Catarinilla Nyctaginaceae
Solanum verbascifolium Malabar Solanaceae
Taraxacum officinale Amargon Asteraceag
Tecoma stans Tronadora Bignoniaceae
Teucrium cubense Agrimonia Lamiaceae .
Ulrtica digica Ortiga Urticaceae
Vaccinium myrtillus Sin informacién Ericaceae
Valeriana edulis/mexicana/officinalis | Hierba del Gato Valerinaceae
Verbesina persicifolia Huichim Asteraceae
Verbesina crocala Capitaneja Asteraceae

Tabla 4. Plantas hipoglucemiantes mexicanas con estudios farmacolégicos(Alaroén-Aguilar o al, 1998,

Argueta (1994).




Apéndice 2. COMPLICACIONES DE LA HIPERGLUCEMIA

La diabetes genera dafios circulatorios sistémicos desde el momento de su inicio y
se pueden observar lesiones en diversos tejidos a los 5 afios de evolucion de la
enfermedad. Estas lesiones se manifiestan clinicamente alrededor de los 10 afios de
evolucién, particularmente en los diabéticos mal cuidados. Estos dafios ocurren a nivel
micro y macrovascular, especialmente en retina, rifion, sistema nervioso y en las arterias
(Ruli.ef al;, 1993),

Este apéndice se limita a presentar la ocurrencia de complicaciones cronicas de la
diabetes.

Pérez (1997) define las complicaciones de la diabetes de la siguiente manera:

La microangiopatia diabética.

Esta comresponde a las lesiones en los pequefios vasos-sanguineos causadas en
gran parte por los niveles elevados de la glucosa en la sangre (hiperglucemia). La
hiperglucemi_a ocasiona cambios en la estructura de la pared de las arterias y capilares,
reduciendo 1a luz por donde fluye la sangre que nutre a los diferentes drganos, en especial
a los ojos y rifiones.

La retinopatia dizbética,

La cuarta parte de las personas con diabetes tipo 1 y del 20 al 30% de las personas
con diabetes tipo 2, desarrollan dafio ocular grave (retinopatia proliferativa) después de
15 afios de padecer diabetes. Este tipo de lesién ocular es una de las causas principales
de ceguera. Otro tipo de lesion en los ojos es la retinopatia no proliferativa, que no
interfiere con la visidn, sin embargo puede progresar a la forma grave. De hecho,
después de 15 afios de padecer diabetes casi todas las personas presentan lesiones
oculares moderadas.

Las complicaciones oculares se pueden desarrollar sobre todo después de cinco
aitios de evolucion en los pacientes con diabetes tipo [ y en cualquier momento en las
personas con diabetes tipo 2.

La diabetes puede afectar todas las estructuras de los ojos como fos miisculos, la
comnea, el iris, Ja retina, el vitreo y el nervio dptico. Las complicaciones mds importantes

ocurren en el cristalino, en el vitreo v en la retina.
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Nefropatia diabética.

Las lesiones en los pequefios vasos sanguineos de los rifiones dan lugar a la
pérdida progresiva de su funcidn de filtrar y eliminar los productos toxicos del
organismo, dando lugar a la insuficiencia reral cronica (uremia). Esta es una de las
principales causas de muerte temprana, particularmente en las personas con diabetes tipo
1 v alrededor del 20% de los que padecen diabetes tipo 2. Estos transtornos pueden
requerir de tratamiento con dialisis o trasplante de rifiones.

Neuropatia diabética.

Es la denominacién que se e da a un amplio grupo de alteraciones en la funcidon
de los nervios periféricos. La neuropatia asociada a la diabetes comprende dos grupos: la
mononreuropatia o neuropatia focal vy la polineuropatia o neuropatia difusa.

La primera neuropatia incluye solo un nervio afectado, pero también puede
afectar la raiz de los nervios en su salida de la columna vertebral y dafiar & varios nervios
periféricos del torax, abdomen y pelvis. La segunda se produce por el dafio a varios
nervios con localizacion en los extremos de los miembros superiores o inferiores de
ambos fados, cuyos sintomas son hormigueo, piquetes, adormecimiento, frio y dolor.

El pie diabético. )

Las complicaciones vasculares dificultan ef riego sanguineo en diversas zonas del
cuerpo, entre éstas estan las piernas y los pies, lo cual predispone el desarrollo de:

a)Infecciones en los pies. [.as mas frecuentes son Ias provocadas por heridas al
cortarse o limarse callos y uiias, el uso de calzado apretado y heridas por caminar
descalzo. Estas infecciones se dan basicamente por hongos y bacterias que provocan la
formacion de grietas dolorosas en los pliegues de los dedos.”

b)La ilcera diabética. Se localizan en las plantas de los pies, en los sitios de
mayor compresion. Estas dlceras estin precedidas por la formacién de callos, los que
comprimen los tejidos, los lesionan y los destruyen. La pérdida del tejido es dificil de
reponer y de cicatrizar debido a la inadecuada circulacion sanguinea y por el trastorno de
la inervacion.

¢)La gangrena diabética. Por lo general se presenta en las extremidades, va sea en

los dedos de pies o manos o bien en las piernas. La gangrena se presenta como una zona
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de color negro no dolorosa y seca, que cuando se infecta se acompafia de dolor y
secrecion purulenta o serosa. La gangrena indica muerte de los tejidos blandos y en
ocasion se acompaiia con infeccion en los huesos. Estas infecciones de gangrena
requieren de un tratamiento quinirgico que da lugar a amputaciones.

Neuropatia autonémica,

Esta neuropatia incluye a los nervios involuntarios y puede no acompafarse de
sintomas o bien ser la‘causa de problemas graves. El aparato digestivo es una de las reas
mas comiinmente afectadas y es la causa de trastomos en el vaciamiento del estomago
(gastroparesia) que da lugar a sensacion de “llenura”, nausea e incluso voOmitos,
generalmente durante la maiiana, antes o después de tomar alimentos. La neuropatia
autondmica puede afectar al intestino dando lugar a diarrea y estrefiimiento.

Al afectarse los nervios auténomos del corazén originan trastornos en su ritmo
que se puede hacer irregular o acelerado (taquicardia), asi como la baja de presion
arterial que se puede manifestar con mareo, debilidad, dificultad en la vision e incluso,
pérdida def conocimiento.

También esta neuropatia puede afectar a la vejiga y al funcionamiento sexual. La
vejiga pierde gradualmente la capacidad para contraerse y vaciar la orina, Los problemas
refacionados con la funcion sexual son la impotencia y la eyaculacion retrograda
(incapacidad de eyacular ailn en la presencia de orgasmo). En la mujer se manifiesta con
la falta de lubricacion en la vagina, que causa dolor en el coito y dificultad para lograr un

Orgasmo.
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Apéndice 3. AGENTES HIPOGLUCEMIANTES

Existen medicamentos de tipo sintético que se ufilizan para e! control de la
diabetes, tales como los inhibidores de las alfa glucosidasas, las sulfonilureas, las
biguanidas y las thiazolidinedionas. Estos ayudan a controlar el padecimiento pero
ocasionan reacciones secundarias y otro tipo de complicaciones.

Segiin Rosenstein (1993) a continuacién se describen éstos hipoglucemiantes
orales:
Inhibidores de las alfa-glucosidasas.

Complejos de oligosacaridos que inhiben temporalmente la accion de ciertas

enzimas intestinales que ayudan a digerir los carbohidratos, con lo cual se reduce la
absorcion de la glucosa al producirse una disminucion en la digestion de los hidratos de
carbono

Sulfonilureas.

La administracion de suifonilureas aumenta la concentracién de insulina en la
vena pancredtica. Debido a que éstas sustancias causan la degranulacion de las células
y estimulan al tejido imsular a secretar insulina. Son absorbidas en el conducto
gastrointestinal y por eso son eficaces cuando se administran oralmente. Las diferencias
entre ellas estan {inicamente en su tiempo de accién.

Existen muchos tipos de sulfonilureas con diversos grados de potencia
hipoglucémica como son la tolbutamida, acetohexamida, tolazamida y clorpropamida
Acetohexamida.

Se absorbe rapidamente y su maxima actividad se observa alrededor de tres horas
después de su ingesta. La duracidn total de la accidn es de 12 a 14 horas, la actividad
media es de 80 minutos. Se excreta en 24 hrs en gran parte como metabolitos. Por lo
general se requieren dos dosis al dia.

Tolazamida.

Se absorbe lentamente, la accion ocurre entre cuatro y seis horas y persiste en

grado apreciable hasta unas 15 horas después de una dosis Onica. Se producen varios

metabolitos que son excretados por el rifidn, y su administracion es de una a dos dosis

diarias.
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Tolbutamida.
El tiempo de actividad media de a tolbutamida es de unas cinco horas, se

descubre en la sangre 30 minutos después de la administracion oral y alcanza la
concentracion maxima de tres a tinco horas.
Clorpropamida. .

Se absorbe rapidamente y se secreta lentamente de forma inalterada. El tiempo de
actividad media de una sola dosis es de 36 hrs, con dosis diarias de 250 a 500 mg que s¢

administra en una sola toma.

Biguanidas,
El mecanismo de accién ain no se tiene bien conocido, pero disminuyen la

glicemia con efectos parecidos 2 la insulina en muchos tejidos (Goodman, 1994),
suprimiendo la gluconeogénesis hepatica, estimulan la glucélisis e inhiben la adsorcion
de glucosa en el intestino. La biguanida que se utifiza actualmente en México es fa
metformina.

Metformina.
Esta aumenta la utilizacion de glucosa incrementandose la glucdlisis anaerobia,

disminuye Ia glucogénesis e inhibe la absorci6n intestinal de la glucosa. Se absorbe en el
conducto gastrointestinal y tiene una semidegradacion breve; su efecto hipoglucemiante
puede prolongarse y alcanzar de 6 a 14 horas. La metformina puede causar anorexia,
niuseas, vomitos y diarrea, en particular si fa dosis es mayor a 200 mg at dia.
Thiazolidinedionas.

Su mecanismo de accién depende de la presencia de insulina y se asocia a
receptores nucleares que regulan la transcripcion de un nimero de genes que responden a
fa insulina. Este medicamento mejora la respuesta de las células blanco a la accion de la

insulina, e incrementa el deposito de glucosa en el miisculo esquelético.
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