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l. Resumen 
ANfECEDENTES. La diabetes mellitus es una cnfennedad que se caracteriza por 

hiperglucemia crónica, , por lo que el estudio de las plantas que presentan actividad hipoglucemiante 
representan una alternativa más para su tratamiento, aportmdo las bases necesarias para el aislamiento 
e identificación de sustancias hipoglucemiantes activas que justifiquen su uso terapéutico con el fin de 
mantener la concentración de glucosa dentro de los niveles adecuados. 

OBJETIVO. Evaluar el efecto hipoglucemiante de extractos obtenidos de ColNbriM elliptiUJ en un 
modelo de ratas hiperglicémicas. 

MÉTODO. Se llevó a cabo un e~-rudio de tipo experimental, prospectivo, longitudinal }' 
comparativo de una población de 140 ratas wistar hembras, con un peso de 2..."0 - 450 g, sanas. 
Las variables independientes fueron el e."Ctracto y dosis del mismo, así como las infusiones y el 
volumen administrado. Mientras que la variable dependiente fueron los niveles de glucosa en sangre. 
Los resultados fue.ron tratados ~-tadísticamente medi.wte el paquete estadí~-tico SPSS (Statistical 
Package for Social Sciences) versión 10 para windows. La significancia de las diferencias entre las 
medias de los grupos estudiados fue establecida por un análisis de '-arianza (ANOV A) manejando una 
confianza de 95'Yo , a. = 0.05 y P< 0.05. 
RESULTADOS. La Combnna elliptit11 posee actividad hipogluce.miante, dicha actividad se observó 

cuando se realizó un estudio piloto de una infusión de 14 g de corteza en 50 mL de :Jb'lla hervida por 1 
minuto y se comparó con dos grupos como controles positivos (anímales tratados con tolbutamída }' 
ghbenclamida) y un grupo control El efecto hipoglucemíanre se observó a los 60 y 120 minutos (al 
probar los extractos, las muestras se tomaron a estos tiempos). Los resultados de dicho estudio dieron 
pauta para la separación de la planta, de la cual se obtuvieron diferentes extractos, y de aquí se derivó 
el presente estudio. 
Se probaron los extractos etanólico, metanólico y aguas madres dd extracto etanólico y la glucemia no 
disminuyó en forma significativa, al contrario hubo un aumento en la ccmcentración a k>S 60 minutos 
para las aguas madres al manejar una dosis de 2!J mg / Kg de peso. 
Al no observar una disminución en la glucemia se procedió a evaluar d e.xtracto etanólico en dosis 
superiores, sin embargo, los resultados de este ensayo tampoco revelaron la actividad de la planta, al 
contrario la glucemia aumento a los 120 míutos en el grupo tratado con 80 mg de extracto/ Kg de 
peso. 
Al no obtener resultados que sustentaran el objetivo del proyecto se probó la planta en infusión con el 
fin de emitir una conclusión, para esto se prepararon diferentes infusiones en las cuales se modificó la 
cantidad de corteza y tiempo de cocción. 
Al realizar el ensayo de la infusión preparada en igual forma que el estudio piloto, el efecto se observó 
a los 180 minutos despues de administrar 0.25 mL de infusión, mientras que en las otras dos 
infusiones probadas la glucemia no disminuyó, solamente hubo un aumento en la concentración de 
alfa amílasa en la infusión preparada a partir de 28 g de corteza en 50 mL de agua hervida por 1 
minuto. 

CONCLUSIONES. La Cobtbrina elliplica posee actividad hipoglucemiante, dicha actividad es 
dependiente del tratamiento que se da a la planta, así como también de la cantidad de corteza utilizada. 
Los niveles de alfa an1Ílasa presentan una tendencia a elevarse y esta al p-.m:.--cer es dependiente de la 
dosis y tipo de extracto, es probable que esta enzima juegue un papel importante en el 
enmascaramiento del efecto hipoglucemiante (dada su actividad). No se observó evidencia de la 
actividad de la planta en los e.xtractos probados, por lo que los resultados indican que la actividad 
puede estar dada por un grupo de sustancias destinadas a ese fin. La dosis, así como el tratamiento, 
son factores determinantes para que esta se presente. 



Il. Introducción 

Uno de los problemas más importantes a nivel mundial que muestra elevados índices de prevalencia y 
mortalidad que por ende se convierte en un serio problema de salud pública que afecta a todas las 
sociedades sin importar su estado de desarrollo es la diabetes mellin1s. AJrededor del 8.2% de la 
población entre 20 y 69 años padece diabetes y, cerca del 3(1'/o de los individuos afectados desconoce 
que la tiene. Esto significa que en nuestro país existen más de cuatro millones de personas que 
padecen esta enfermedad, de las cuales poco más de un millón no han sido diagnosticadas. La 
mortalidad por esta causa muestra un incremento sostenido durante las últimas décadas, hasta llegar a 
ocupar el tercer lugar dentro de la mortalidad general. 

El diagnóstico precóz y un buen control de la enfermedad, encaminado a mantener la glucosa dentro 
de los niveles adecuados ( 60 - 110 mg / dL ), son condiciones necesarias para que el enfermo con 
diabetes mellitus pueda tener una buena calidad de vida al evitar o retra..-;ar las complicaciones y 
disminuir la mortalidad por esta causa. 

El tratamiento farmacológico incluye agentes hipoglucemiantes orales y/o inyecciones de insulina, sin 
embargo, por muchos años en México se han utilizado plantas en el tratamiento de dicho 
padecimiento. La información etnobotánica mundial reporta al menos 800 plantas utilizadas en el 
control de la diabetes y aproximadamente 150 de éstas existen en México; no obstante, solamente un 
pequeño número de ellas han sido estudiadas y no e.xisten datos científicos que sustenten su actividad 
hipoglucemiante, tal es el caso de la ColNbrina eUiptica. 

La ColNbrina elliptica conocida también como "Amole", "Palo de Amole", "Sacna-che" o "Palo de 
arco", se ha utilizado para el tratamiento de diversos padecimientos como: fiebre, úlceras gástricas y 
para nuestro interes, se tiene el conocimiento de que en regi<mes muy localizadas de Tamaulipas y el 
norte de Veracruz se utiliza como una alternativa en el tratamiento de la diabetes. De aquí la 
importancia de valorar el efecto hipoglucemiante de difefentes fracciones obtenidas de dicha planta, a 
fin de ofrecer una alternativa más en el control de la enfermedad, con el propósito de reducir las 
complicaciones que la acompañan y por consiguiente los útdices de mortalidad 
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III. MARCO TEÓRICO 

111. 1 Antecedentes históricos 

En 1862, George Ebers descubrió en una tumba de Tebas, en Egipto, un pequeño papiro que fué 
escrito aproximadamente en el año 1550 a.C E.-tte documento descnbe la enfeanedad que se 
caracteriza por la abundante emisión de orina y recomienda para su tratamiento el uso de e.-xtracto de 
plantas. Hasta la actualidad, el papiro de Ebers constituye la primera referencia histórica de la diabetes, 
hace nada menos que 3500 años. 

Los médicos hindúes, por otra parte, describen en los libros que datan del año 600 a.C. la e."\":istencia de 
unos enfermos que padecen de sed, adelgazan rápidamente, pieroen fuerzas y emiten una orina que 
"atrae a las hormigas por su sabor dulce". 
Estas referencias significan que los síntomas de la enfermedad son conocidos desde hace muchísimos 
años. 

El término diabetes (que significa "pasar a través") no fue acuñado ha!>-ra el siglo ll a.C por Aretaeos de 
Capadocia. Este personaje tiene un lugar de honor en esta pequeña historia gracias a la e.xcelente 
definición que hizo de la enfermedad: "La diabetes es una delicada afección en la que las carnes se 
funden por la orina. Los pacientes nunca paran de beber agua; su vida es corta y penosa; padecen 
náuseas, inquietud, una sed ardiente, y no tardan mucho tiempo en morit''.15 

Galeno, en el siglo II, interpretó que la diabetes era producida por la incapacidad del riñón para 
retener agua, y esta idea, en cierto modo errónea, persistió durante 15 siglos. 
Von Hohenheim, que alrededor de 1520 evapora la orina y descnbe un residuo salino, interpretando 
que la diabetes es causada por una enfermedad del riñón, el cual extrae una exce...tva cantidad de sal del 
organismo. 
A Von Hohenheim le faltó la osadía que tuvo Thomas Willis en 1674,eJ cual probó la orina de los 
diabéticos, redescubríendo(2200 años después que los hindúes) que la orina tenia sabor dulce. 

No fue sino hasta 1775 en que Mathew Dobson descubrió que el sabor duk:e de la orina era debido a 
la presencia de azúcar, comprobándolo igualmente en la sangre de Jos pacientes diabéticos. Dobson 
concluyó que •'la pérdida de peso y fuerza de los diabéticos era la consecuencia de la péroida de 
material nutritivo por la orina". 

Los grandes avances en la fisiología que se producen en el siglo XIX remueven una gran cantidad de 
conceptos en medicina que se mantenían aún desde la época romana. L>S experimentos de Oaude 
Bemard demuestran en 1848 que el azúcar puede ser formado en el hígado a partir de proteínas y 
lípidos y ser secretado a la circulación, y que éste fenómeno (denominado gluconeogénesis) se produce 
incluso cuando la dieta está e.xenta de azúcar.'s 
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En 1869, Paul Langerhans, que tenía entonces 22 años publicó su tesis doctoral sobre histología del 
páncreas. Langerhans describió unos grupos de células en fonna de pequeñas islas, independientes del 
resto de la estructura de la glándula y cuya naturaleza y función (según propias palabras) "no soy capaz 
de explicar". 

En 1889 persistía la discusión sobre si el páncreas era o no necesario para la vida. En este caso, la 
polérrúca la mantenían Von Mering y 11.íinkowsky, al realizar pancreatectomías en animales 
comprobaron que la orina de estos tenía gran cantidad de azúcar y, de.-pués de repetir en varias 
ocasiones el experimento, escnbió "después de la pancreatectomía total los perros se vuelven 
diabéticos". No se trata (sigue diciendo) de una glucosuria transitoria, sino que corresponde a la forma 
más grave de diabetes en humanos". 
Estos experimentos apuntaban sin ninguna duda al páncreas como principal responsable de la 
diabetes, aunque faltaba todavía el cómo. El propio 1"tinkows!...y contribuyó a resolverlo llevando a 
cabo autotransplantes de páncreas.36 

Todo hacía suponer que el páncreas sintetizaba una sustancia que se vertía a la sangre y cuya ausencia 
era responsable de la diabetes. La búsqueda de esta sustancia fue abotdada poc diferentes grupos de 
investigadores y, aunque la historia ha atribuído los honores del descubrimiento de la insulina a 
Frederick Grant Banting y Charles Herbert Best, otros dos invest:Í!,>arl<m:s merecen al menos un 
pequeño recuerdo. 

En 1908, Zuelzer publicó que la inyección de un extracto pancreático que había obtenido provocaba 
en sus pacientes convulsiones. Estas convulsiones fueron interpretadas como un efecto tóxico, 
cuando lo mas probable es que se tratara del síntoma de hipoglicemia. Zuelzer abandonó sus 
experimentos al empezar la Primera Guerra Mundial . Otro mvestigador tampoco faVT.>recido por la 
fortuna fue Poulescu, quien en Rumania elaboró un preparado que tenía efectos hipoglicémicos 
cuando lo inyectaba a perros. La guerra retrasó la publicación de sus resultados hasta Julio de 
1921,momento en el que culminaban las experiencias de Banti.ng y Best, Poulescu reclamó 
posteriormente sus derechos, pero fue en vano. El descubrimiento de la insulina por Banting y Best 
dio principio a la endocrinología contemporánea. 36 

En 1935, el médico danés Hans Christian Hagedom descubrió la in~-ulina de acción prolongada 

Al finalizar la década de los cincuenta, se descubrieron los efectos hlpoglicemiantes de algunos 
derivados sulfamídicos, lo que originó todo un grupo de sw,tmcías hipoglicemiantes orales como el de 
las sulfonilureas. Los estudios los realizaron Franke, Fuch Berson y Yalow. 
Debido a estudios de Framingham, a partir de 1948 se le da importancia a las complicaciones 
cardiovasculares de la diabetes mellitus; en 1963, Kipins, Karam y Forshan manifiestan que la 
obesidad agrava la diabetes. 
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En 1960, Niell y Smith describieron la estructura química de la insulina humana, c<m lo cual se 
modifica la terapéutica de la diabetes; antes, en 1953, F. Saflb>cr detenninó la estructura química de la 
insulina de bovino. 

Hacia 1972, se empezó a sospechar la exi~"tencia de una reacción imnunitaria en los mecanismos de la 
diabetes tipo I; entonces por primera vez, en la sangre de diabéticos, se detectaron anticuerpos contra 
los islotes de Langerhans, lo que originó esn1dios de biología molecular. 

En 1982, en Estados Unidos se aprobó la insulina humana para uso general Antes de ese año, la 
insulina se obtenía de cerdos y de vacas, para producir insulina humana. Luego se descubrió cómo 
transferit: el gen de la insulina a las bacterias E. Co/i, las cuales se convirtieron en fábricas vivas de 
insulina. 

Desde hace un decenio se realizan numerosos estudios cuyo propósito es simular la liberación 
fisiológica de la insulina; como reproducciones "biológicas" que recurren a injertos de páncreas, de 
islotes de Langerhans , sistema.~ mecánicos, como los páncreas artificiales, las lx>mbas de insulina etc., 
gran cantidad de ahemativas que van dirigidas a proporcionar una calidad de vida a las personas que 
sufren este padecimiento, sin embargo tal parece que a pesar de tooo la historia seguirá aportando 
mas, ya que la epidemiología revela que los indices de prevalencia r mortalidad siguen aumentando.3

>
36 
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111. 2 DIABETES MELLITUS 

Jll.21 Definición 
La diabetes mellih1s es una enfermedad sistémica, crónico-degenerativa, de amícter heterogéneo, con 
grados variables de predisposición hereditaria con participación de diver:sos E.actores ambientales, 
caracterizada por un estado de hipeiglucemia, debido a una deficiencia en la producción o acción de 
la insulina, lo que afecta al metalJOlismo de hidratos de carbono, proteúus y grasas. 17 

111.22 Clasificación 
La clasificación está basada en la etiología y fue revisada de acuerdo a recomendaciones del comité de 
expertos en diagnóstico y clasificación de la diabetes mellitus en 1997. 21 27 

Tabla l 

CLASIFICACIÓN DESCRIPCIÓN 

Diabetes mellitm1 tipo La destrucción de las células f3 dd páncre2S proVOC2 una 

l deficiencia absoluta de insulina. 

Diabetes mellih1s tipo Existe una deficiencia relativa de la insulina hasta un defecto 

2 predominante de la secres.ión de insulina con resistencia a la 

misma. 

Otros tipos especificos Asociada a enfermedades por defectos genéticos, 

alteraciones de páncreas, endoccinopatias, por fármacos, etc. 

Diabetes mellih1s 

gestacional 

Se presenta a pártir de la semana 24-28 de la gestllción en 

grupos de alto riesgo como los hispanos. 

Clasificación etiológica de la diabetes mellih1s. 
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111.2.3 Diabetes tipo 2 

Por su magnitud y trascendencia, la diabetes mellitus tipo l y 2, son las más importantes, 
principalmente la de tipo 2, la cual representa aproximadamente el 90'!•'0 de todas las fonnas clínicas y 
constituye un importante problema de salud pública prinapalmente en personas mayores de 4() años, 
tanto a nivel internacional como nacional e institucional.2 

La diabetes mellitus tipo 2, es la forma clínica más frecuente de diabetes y se caracteriza por los 
siguientes rasgos: alta frecuencia familiar; aparición relativamente tardía, por lo general en la edad 
adulta; asociación estadistica con obesidad e hipertensión arterial esencial, desarrollo relativamente 
lento de secuelas en comparación con la diabetes mellitus tipo l, baja tendencia a la cetósis, y una 
mayor tendencia a la hiperosmolaridad no cetósica. 
Es una condición heterogénea que no puede atnbuirse a un solo mecanismo patológico; se caracteriza 
por varias anormalidades metabólicas, incluyendo una función deficiente de las células ~ y la 
resistencia a la insulina en músculo esquelético, tejido adiposo e hígado, originando anormalidades que 
causan hiperglucemia crónica y, a largo plazo graves complicaciones. 1

• "11> 

III.2.4 Epidemiología 

La diabetes mellitus representa una de las enfermedades de mayor proporción dentro de los 
padecimientos crónico-degenerativos. Según estimaciones actuales de la 0?\l<; (Organización Mundial 
de la Salud) y la OPS (Organización Panamericana de la Salud), se calcula que exi!."ten a nivel mundial 
alrededor de 135 millones de diabéticos y se espera que esta cifra se eleve a 300 millones en los 
próximos 25 años. Se prevee un aumento en países desarrollados del 40'%, mientras que en países en 
desarrollo la frecuencia será del 7í.J'/o. Para 1995 en México había 3.8 millones de adultos diabéticos, 
ocupando el noveno lugar dentro de los 10 países con mayor número de personas con esta 
enfermedad; para el año 2025 se calcula que existirán 11. 7 millones, ocupa.ndo el 7° lugar en orden de 
frecuencia con mayor número de personas diabéticas. 

Actualmente México ocupa el primer lugar en América L-itina con mayor incremento en h prevalencia 
(7.7-12.3'%). La mortalidad muestra un incremento sostenido durante las últimas décadas hast.a llegar a 
ocupar en 1998, el r lugar dentro de la mortalidad general A fin de enfrencirse a 1at1 grave problema 
se debe poner énfasis en procedimientos para su detección, diagnóstico, tratamiento y control para 
contribuir a la reducción de la frecuencia que actualmente se registra y así evitar o retrasar las 
complicaciones disminuyendo la mortalidad por esta causa. 6 2

" lll 

7 



III.3 FISIOLOGÍA 

La glucosa es el energético principal del organismo y se obtiene básicamante de la alimentación 
aunque puede producirse durante el propio metabolismo del cuerpo. 
Los azúcares simples como la glucosa son utilizados con rapidez, mientras que los demás nutrimentos, 
como las proteínas, cuando se ingieren en mayor cantidad que la necesaria., scm ccmvertidos de manera 
gradual a glucógeno y almacenados en hígado para ser usados en la conservación de k>s valores séricos 
normales de la glucosa entre comidas. La conservación de los valores séricos nonnales en ayunas 
depende de la interacción de cierto número de estructuras corporales, entre ellas el hígado, los tejidos 
periféricos y las hormonas, todos los cuales actúan para elevar o reducir la glucosa en la sangre_ 

Por su parte, el hígado tiene importancia vital, ya que la almacena como glucót,oeno (~cogénesis) y 
lípidos cuando la captación es e.11:cesiva, además, si el suministm es escaso, puede revertir el glucógeno 
en glucosa (glucogt.'flólisis) y también sintetizar glucosa de algunos aminoácidos ó del glicerol 
proveniente de la degradación de lípidos (gluconeogénesis). La regulación hepática es modificada por 
varias hormonas, incluyendo de manera primaria Ja insulina. Las hormonas invohic:ndas en dicha 
regulación son principalmente tiroideas y adrenocorticales (en particular gluccxorticoides), adrenalina y 
glucagcm, el último promueve la producción de glucosa y controla su almacenaje. n 

IIl.4 rr. - AMILASA 
La a - amilasa es una enzima que pertenece a la clase de las hidrolasas con un peso molecular bajo ( 50 
000 ). Las principales fuentes tisulares de esta enzima son las glándulas sali~-ales y las células acinares 
del páncreas. 
Durante largo tiempo se so~pechó que la amilasa del suero tal vez procediera de otros tejidos, además 
del páncreas y de las glándulas salivales, ya que la extracción de estos órganos en animales no alteró 
sensiblemente los niveles en el suero y orina, mas tarde se supo que la actividad de la amilasa alfa no es 
específica para e~'tos tejidos, ya que también se encuentra en el epitelio intestinal, trompas de falopio, 
mucosa del cuello uterino, endometrio músculo estriado e incluso en hÍl:,>ado y que las propiedades 
catalíticas de la enzima presente en hígado son parecidas a la alfa amilasa pancreática, es capaz de 
degradar glucogeno para liberar glucosa a circulación. L.'l reacción enzimática que cataliza la amilasa 
alfa es la hidrólisis aleatoria de los enlaces glucosídicos del almidón, glucÓ!,>cno y otros polímeros de la 
glucosa. 37. 38. 39 • .w. 

Al intentar separar la alfa amilasa en sus fracciones isoenzimáticas, se han identificado dos isoenzimas 
distintas. Se ~-upone que la amilasa pancreática ( P) se deriva del páncreas, mientras que las amilasas 
salivales ( S ) son secretadas por varios tejidos, incluyendo glándulas salivales, pulmón, huesos, ovarios 
y tiroides. En el suero de un adulto, cerca de 40 % de la activ-idad total de la amila.<;a se debe al tipo P y 
el restante 60 %, se deriva del tipo S. 
Hay diversas fracciones de isoenzimas relacionadas con cada glándula. Las isoenzimas salivales se 
designan como S 1, S2 y S3, mientras que las pancreáticas Pl, P2 y P3. 
S 1 y P2 constituyen la mayor parte de actividad de amila.<;a en suero nonnal Sin emb-.ugo, la aparición 
de la fracción P3 tiene mayor significado clínico. Aparentt.'ffiente no se detecta en suero nonnal y sólo 
está presente en casos de pancreatitis aguda.32

;, 
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III.5 INSULINA 

1 .a insulina se sintetiza en el páncreas exócrino por las células ~ de k>s Islores de 1 .:ln!,'L"fhans en forma 
de una larga cadena protéica constituida por tres frat,>mentos !tunada preproin~-ulina (Fig 1), antes de 
salir del páncreas se produce la escisión de los dos primeros fngmenros de la cadena dando origen a la 
proínsulina que consiste en una sola cadena de 86 aminoácidos y que prL~ta solamente el 5°'o de la 
actividad de la insulina. La molécula de proínsulina consiste en las cadenas A y B que están 
conectadas por puentes disulfuro y por un péptido conectiYO ll:unado péptido e Con la ~-:it,'11Íente 

ruptura de la cadena queda libre el péptido C, residuo de 31 aminoácidos, sin actividad biológica 
conocida y la molécula de insulina resultante es una proteína que consiste en 51 aminoácidos 
contenidos dentro de dos cadenas peptídicas: A, con 21 aminoácidos r una cadena B, con 30 
aminoácidos, conectadas por puentes disulfuro. Cantidades iguales de im-ulina y pt.~tido C son 
liberados dentro de la circulación después de un estímulo neural, dietético u hormonal. Solamente 
pequeñas cantid'ldes de proinsulina se encuentran en la circulación. 
La insulina manifiesta su efecto en las células activando unos receptores situados en la membr-ana, lo 
que se traduce en la activación de los transportadores de glucosa que se encargan de la introducción de 
este compuesto en la célula. 25 33 

CADENA B 

PÉPTIDO C 

FIGURA 1. Estructura de la pre-pro-insulina que indica al péprido señal (azul), péprido C (\·erde), 
cadena A (rojo) y cadena B (naranja). 
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III.6 ANTAGONISMO FISIOLÓGICO DE INSULINA Y GWCAGON 

La insulina y el glucagon tienen efectos opuestos. La insulina inhibe la proteólisis, lipólisis, 
gluconeogénesis y la glucogenólisis en el hígado; aumenta la síntesis protéica en el músculo y acelera la 
síntesis de triglicéridos en las células acliposas por lo tanto, actúa como único at,>ente corporal 
hipoglucémico, mientras que el glucagon estimula la liberación de glucosa (glucogenólisis) al meclio 
obteniendo un resultado neto, la homeóstasis de la glucosa. 
Para emplearse de manera apropiada, la glucosa debe entrar en la célula, para lo cual se requiere 
insulina. 2' 

111.7 FISIOPATOLOGIA EN LA DIABETES MELLITIJS TIPO 2 

La diabetes mellitus tipo 2 se caracteriza por varias anormalidades mecibólicas, incluyendo una 
función deficiente de las células ~ y la resistencia a la insulina en músculo esquelético, tejido adiposo e 
hígado. 
Los conocimientos actuales permiten suponer que tanto la resistencia a la insulina como el trastorno 
en la secreción pancreática de insulina tienen un origen genético en los individuos predispuestos a la 
diabetes tipo 2 
Cuando la incapacidad del páncreas para incrementar su secreción de in..<rulina en respuesta a la 
demanda awnentada que le impone la disminución en la sensibilidad a la insulina alcanza un nivel 
crítico, aparece, primero, Ja intolerancia a la glucosa y después la hiperglucemia en ayunas.' 

La resistencia a la insulina reduce dramáticamente la absorción de glucosa en el ttjido periférico 
resultando en una sobreproducción de glucosa por el hígado; ambos defectos contabuyen a mantener 
la hiperglucemia. En etapas tempranas del proceso de enfermedad, la resistencia a la insulina ya está 
presente y los pacientes son hiperinsulinémicos aunque no hiperglucémicos. Sin embargo, con el 
tiempo los mecanismos compensatorios fallan y los pacientes progresan a una diabetes mellitus tipo 2 
abierta., presentando los síntomas clásicos: polifagia, polidipsia y poliuria. 

Sin embargo, el cuadro no se presenta exacerbado y a diferencia de la diabetes tipo 1 no se presenta 
cetoacidósis, la hiperglucemia awnenta la resi~-tencia a la insulina y acelera el ~·otamiento de la reserva 
secretora de dicha hormona. La deficiencia de insulina se manifiesta por adelgazamiento progresivo 
del paciente, aunque este no reduzca su consumo de cak>áas. Alf:.>unos pacientes con diabetes mellitus 
de muy larga duración desarrollan deficiencia casi total de la secreción de insulina, suelen estar 
desnutridos, con intensificación de los síntomas de diabetes y en descontrol metabólico.' 2 
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III.8 DETECCIÓN 

Son candidatos para realizar un escrntinio a través de una glucosa capilar y JX>Steriormente una glucosa 
plasmática en ayuno, aquellos individuos que tengan uno ó mas factores de riesgo de los que a 
continuación se señalan. 

• Individuos de 45 años o más. 
• Antecedentes familiares de di.'lbetes mellitus por parte del padre, m.'ldre o hermanos. 
• Individuos que pertenecen a grupos étnicos de alto riesgo (nativos americanos, méxico-

americanos, hispánicos).* 
• Individuos obesos (peso corporal ~20 'Yo del peso deseable ). 
• Tabaquismo 
• Mujeres que tienen hijos al nacer con peso igual o mayor a 4 Kg. 
• Individuos con hipertensión arterial P-140/90 mmHg) 
• Individuos con dislipidemia ( T riglicéridos ~ 250mg / dL r HDL colesterol :S35 mg/ dL). 

* La ascendencia hispánica para fines del programa ( por estar casi toda la población íncluída) no se 
considerará como criterio de ínclusión al tamizaje. Este factor será válido solo en países con 
comportamiento étnico heterogéneo. 2, 

17 

III.9 DIAGNÓSTICO 

En los pacientes con síntomas de diabetes no controlada, como poliuria, polidip:.--ia, polifagia, nicturia 
y pérdida de peso y una glucemia aleatoria evidente >200 mg/dl.. es fácil diagnosticar diabetes. 
También lo es identificar a los pacientes jóvenes con diabetes de tiJX> 1 de nueva aparición que acuden 
con cetoacidosis diabética. Sin embargo, el paciente asintomático con diabetes de tipo 2 por lo general 
permanece sin un diagnóstico durante varios años. El paciente promedio con diabetes de tipo 2 "de 
nueva aparición" en realidad ha padecido esta enfermedad durante 4 a 7 años antes de realizar el 
diagnóstico. As~ para el momento del diagnóstico es común que muestre ya retinopatía, neuropatía o 
nefropatía diabética. 

Se establece el diagnóstico de diabetes, si cumple cualquiera de los siguientes criterios: 

•:• Presencia de síntomas clásicos y una glucemia plasmática casual >200 mg/ dL. 
•:• Glucemia plasmática en ayuno> 126 mg/ dL 
•:• Glucemia>200 mg/dL a las dos horas después de carga oral de 75g de glucosa disuelta en agua. 

En ausencia de hiperglicemia inequívoca, con descompen...;.'lriún metabólica :lb>uda, el d~>nó~-tico 
debe confirmarse repitiendo la prneba otro día. 
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Se establece el diagnóstico de glucosa anormal en ayuno cuando: 
1. La glucosa plasmática o en ~t.1ero es > 11 O mg/ dL y < 126 mg/ dL 

Se establece el diagnóstico de intolerancia a la glucosa cuando: 
La glucosa plasmática, a las dos horas poscarga, es > 140 mg/ dL y <200 mg/ dL 17 

Diabetes gestacion.al 
Antes de efectuar la prueba de tolerancia a la glucosa, se debcci realizar la prueba de detección en 
toda embarazada entre las semanas 24 y 28 de gestación. Si una hora después de una caiga de 50 g de 
glucosa por vía oral, se encuentra una glucemia plasmática >140 mg/dL se efectuará la prueba 
diagnóstica. 

Se establece el diagnóstico de diabetes gcstacional , si durante las semanas 24 a 28 del embarazo se 
presentan dos o más de los siguientes valores: 

2. En ayuno > 105 mg/ dl; y, después de una carga de glucosa en ayuno de lOOg, valores superiores a 
190 mg/dl a la hora poscarga, 165 mg/dl a las dos horas poscarga y 145 mg/dl a la.~ tres horas. 

III.10 TRATAMIENTO 

OBJETIVOS 
El tratamiento de la diabetes tiene como propósito aliviar los síntomas, mantener el control 
metabólico, preverur las complicaciones agudas y crórucas, mejorar la calidad de vida y reducir la 
mortalidad por esta enfermedad o por sus complicaciones. 

ESTRATEGIAS DE :MANEJO 

TRATAl\UENTO NO FARMACOLÓGICO TRATAMIENTO FAfUvfACOLÓGICO 

• Agentes hipoglucemiantes orales 

• Educación para la salud (secretagogos de insulina). 

• Plan alimentario y control de peso • Antihiperglucemiantes 

• Actividad fisica • Senstbilizadores de insulina 

• Tratamiento combinado • Insulina 

• Terapia combinada 

Un componente escencial del tratamiento es tener un buen control mediante e.'l:ámencs repetidos de 
sangre y orina para valorar la glucosa. 2 
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CANDIDATOS A TRATAMIENTO CON INSUIJNA 
La única indicación terapéutica actual para el uso de la insulina es para enfermos con deficiencia 
absoluta de la misma, o en quienes tal deficiencia produce falta de respuesta al tratamiento con dieta, 
ejrcicio fisico o hípoglucemiantes. 
No existen reglas simples para su uso, ya que la diabetes es heterogénea y de fisiopatología 
complicada. Aún má.~, la respuesta terapéutica dependerá de la etapa de la enfermedad y de la 
presencia de complicaciones concomitantes.'" 

HIPOGLUCBvfIANTES ORALES 

Se incluyen diversos medicamentos con diferentes mecanismos de acción, a saber. 
• Los secretagogos de insulina: nateglinída, sulfonilureas y repaglinida. 

• Antihiperglucemiantes: los inhibidores de las alfaglucosidasas, las biguanidas y las 
tiazolidinedionas (rosiglitazona y pioglitazona). 

Los secretagogos de insulina son medicamentos que estimulan a los islotes ~ del páncreas para 
incrementar la liberación de insulina, mientras que los antihiperglucemiantes tienen diferentes 
mecani:.mos de acción, entre los que se incluye retraso en la absorción de carbohidratos en la luz 
intestinal (inhibidores de la alfaglucosidasa) o aumento de la sensibilidad a la glucosa (biguanidas y 
tiazolidinedionas). Estos medicamentos se denominan antihiperglucemiantes debido a que tienen un 
mecanismo de acción diferente al incremento de la insulina circulante y tienen menor probabilidad de 
causar hipoglucemia 

Secretagogos 
Nauglinida_y megliiinidas 
La nateglinida es un derivado de la d-fenilalanina, que se dirige principalmente a controlar los picos de 
hiperglucemia posprandial. Estimula directamente a las células beta dd páncreas para que incrementen 
la secreci-'in de insulina. 
A diferencia de otros hipoglucemiantes orales, en e~-pecial las sulfonilureas, el tiempo de fijación y de 
separación del fármaco al receptor es muy corto con nateglin.ida ( cercano a los 2 segundos), a 
diferencia de la glibenclamida, con un tiempo de fijación de varios minutos, por lo que los efectos 
insulinotrópicos de nateglinída se revierten con rapidez. E..-;ra característica farrnacocinética hace poco 
probable la incidencia de hipoglucemia con nateglínida. La estimulación de liberación de insulina por 
nateglinida también depende de la concentración de la dosis. La glucosa sensibiliza a las células beta, lo 
que significa que a mayores concentraciones de glucosa, el fármaco tendrá un efecto más marcado y 
con bajas concentraciones su efecto disminuirá. 
Sulfonilureas 
Las principales sulfonilureas son las siguientes: tolbutamida, doropropamida, ghbenclamida y 
glimepirída. 
Este tipo de hipoglucemiantes orales aumentan la secreción de insulina por el páncreas y su captación 
por .los receptores.producen hipoglucemia. En los pacientes de reciente di.ignó~-tico, por lo general, el 
organismo desarrolla un híperinsulinismo compensatorio para lograr que la glucosa llegue aI interior 
de la célula y sea convertida en almacen de energía. Por éste motivo, el uso de hipoglucemiantes orales 
como primera medida terapéutica está contraindicado, pues éstos terminarán por agotar d páncreas. 
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Antihiperglucemiantes 

ltrhibidores de las alfagm,v.ridasas 
La acarbosa es un inhibidor de alfaglucosidasas que actúa como seudotetrasacárido y que compite con 
los carbohidratos por la unión con las alfaglucosidasas, por lo que retrasa la absorción de los 
carbohidratos simples, disminuyendo la dll.-ponibilidad de los monosacáridos en la luz intestinal, 
normaliza o reduce los picos de hiperglucemia posprandial, me~)ra la excursión po:,-prandi.'ll de la 
glucemia, mejorando el metabolismo intermedio. 

Big110flidas 
La biguanida que actualmente se recomienda es Ja metformina. Es efectiva solo ante Ja presencia de 
insulina, y tiene un efecto mayor al incrementar la acción de la misma. No se reconoce realmente 
como la metformina incrementa la acción de la insulina. Los efectos posreceptor incluyen supresión 
de la producción hepática de insulina (músculo e hígado) particulannente después de los alimentos, y 
además tiene un efecto antilipolítico al disminuir las concentraciones de ácidos grasos libres, 
reduciendo la disponibilidad de sustrato para gluconeogénesis.. 

T iaZJJlidinedionas 
Las tiazolidinedionas o glitazonas, dentro de las que destacan la rosig:litazona y la piog:litazona, son un 
grupo de sensibilizadores de insulina, considerados los primeros agentes orientados a resolver la causa 
principal de DM tipo 2, la resll.-rencia a la insulina, por lo que se visualizan como uno de los más 
importantes avances terapéuticos de la enfermedad 
Las tiazolidinedionas o glitazonas actúan a nivel del núcleo celu1ar de adipositos y músculo estriado, aJ 
estimular a los receptores llamados PP AR y potenciar la transcripción de k1s genes que son activados 
por la insulina. 2 

MEDICINA TRADICIONAL 
A pesar de la gran cantidad de alternativas en el tratamiento furmacológico, en México existe un gran 
apego hacia el tratamiento de diversas enfermedades con medicina tradicional, es decir una gran parte 
de la población recurre a tratamientos con plantas. 
Por muchos años en México se han usado las plantas para tratar empíricamente la diabetes. La 
información etnobotánica mundial reporta al menos 800 plantas usadas en el control de la diabetes 
mellitus. 
Aproximadamente 150 de estas existen en México, sin en1bargo solamente llll pequeño número de 
ellas se han estudiado ( ver tabla 2 ), las plantas que más extensivamente han sido estudiadas en 
México son el "nopal" 0/»lfllia streptm:mrtha y la "tronadora" Tetvma slaJt.s, sin embargo actualmente se 
sabe de la existencia de otras 33 plantas antidiabéticas de origen Mexicano que también han sido 
probadas. 22 

14 



Tabla 2 
PIANTAS UTILIZADAS E N MÉXICO PARA TRATAR LA DIABETES 
Nombre científico Familia Nombre popular Panes utilizadas Preparación 

A mexicana WiUd Leiruminosae Estafiate Planta completa Infusión 
A vimi11alis HBK Biimoniaceae Azuchil Hoias Infusión 
B pi/osaL Compasitae Ace-itilla Planta completa Infusión 
C. a11nmlium L Rutaceae Naranja agria Frn 1a fresca lugo 
C. mullilalms (Lex.) 

Euphorbiaceae Cha ya Hojas Infusión 
LM 
E. pnslii Euphorbiaceae Golondrina Planta completa Infusión 
E. prri.rtata Ai1 Euohorbiaceae Golondrina Plania compleia Infusión 
E. can"haeum (Jaa¡.) 

Rubiaceae Quina C...orteza Infisión 
Roem.é-"' Sdmh 
E. po!Jstachia (Ort.) 

Leguminosae Palo dulce Tallo Infusión s 
G. 11/mi(olia Lam. Sterculiaceae Guacíma Hojas Infusión 
J. di01ea S essé ex 

Euphorbiaceae Sangre grado Raíz Infusión 
Cero 
L ca11/esa:ns(Ort.) 

Labiatae Salvia Flores Infusión 
Epi 
M.indicaL Anacardiceae Maruro Hoias Infusión 
M. Pi/Jerila L Labiatae Hierbabuena Planta completa Infusión 
M. sapienlum L Musaceae Platano Flores frescas Tnfusión 
O. euroPeaL Oleaceae Olivo Hoias Infusión 
O.[U11s- indica L Cictaceae Nooal Penca fresca lu20 
P. edlllis D.C. Bignoniaceae C...hote Frnto fresco lu_go 
P. ameniuna(L.) 

Lauraceae Aguacate Semilla Infusión 
AML 
R echm0<:arpa Moi: 

Rubiaceae Granjel Fruto Infusión 
Et Sess 
R lelm!Jhvlla L Apocynaceae Paulillo Hoias Infusión 
R man;/eL Rizophoraceae Mangle rojo Tallo Infusión 
S. macrodo111h11s 

N yctaginaceae Apatzícua Raíz Infusión 
stand. 
S. skinneri Benth. Lel!Uminosae Paracata Hoias Infusión 

S. trique/ro Rad/k Sapindaceae 
Palo de tres 

Tallo Infusión 
costillas 

T. Joenum-gnu"tllm Leguminosae Fenogreco Semilla Infusión 
L 

T. hirsutissima L Boraginaceae 
Lagrimas de san 

Tallo Infusión 
Pedro 

T. difilsa wi/ld Tumeraceae Damiana Hoias Infusión 
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l ·: n la tabla 2 :«: han enlistado 28 pbnta:< que se utilizan par.1 d contro l dt la diabt:tes mellitus en 
\léx ico, las cuab; han siclo probadas en modelos npcrimcntaks es tablc::c id<1:< y 8 Je c:<1as han 
prc><:ntado ac ti,·idad hipogluccmiantc ral es cl caso Jc la !,>Uactma, lágrimas de san ped ro, ,;ah-ia, 
mangle ro jo, flores frescas de platano, feno!,rreco 1· la damiana, sin embargo no se ha e,·ah.udo su 
toxic idad, por lo tanto no es factible su uso clínico. !.'. "

1 

.A,;í como la s 2R plantas mostradas, se han regis trado gran canridad de plantas para el tratamiento 
empírico de la diabetes mellitus; no obsta nte, e\isten o trns de las cuales no se tiene registro alguno de 
su u:<o como hipoglucemiante, tal es el caso de la Co/J1hrina rUiptú-a."' 

IILll FAMILIA RHAMNACEAE 
La familia comprende unos 44 géneros y alrededor de 850 especies, presentándose tanto en 1·egiones 

templada,; como tropicales de ambos hemisferios. Se conocen 11 géneros para l\léxico. Desde el 
punto de , ·ista económico algunas ramnáceas son importantes por ~-u nlor o rnamental, índole 
industrial y medicinal'·'º 

Colubnna ellipúca 

o Descripción botánica: Arbusto o árbol de 2 
a 6 m de alto con el tronco de hasta 1.2 m de 
diámetro; ramas delgadas, internados de 3 a 60 
mm de longitud, caedizas, peciolos de 5 a 25 
mm de longi tud, de 0.5 a 1 mm de grosor, 
láminas ondo-elípticas, O\·adas a raramente casi 
lanceoladas, Je 2.5 a 9 cm de longitud y 1.5 a 
4.3 cm de ancho, ápice agudo a acuminado, 
raramente redondeado, base redondeada o 

ampliamente cuneada, margen entero pero en 
cada lado 1 a 1 O mm de la base con una 
glándula marginal, ineffación pinnada con 5 a 9 
\'enas secundarias, haz glabro, enn~s con una 
pubescencia muy fin a o glabrado; 
inflorescencias a manera de tirsos con 8 a 20 
flo res, de 10 a 15 mm de longitud, pedúnculos 
de 1 a 7 mm de longitud, pedicelos de 2 a 4 mm 
de longi tud, ala rgándose en los fnnos hasta 8 a 
15 mm de longitud; sépalos reflexos en la 
ante,is; estilo trífido; frnto de 6 a 7 mm de 
longitud, casi esférico o ligeramente oblato, la 

cúpula cerca de un cuarto o un tercio de ~'l.t 

longinid , ligeramente tricoco, pardo o pard<>­
rojizo, pronto dehiscente; semilbs de 4 a 5 mm 
de longinid, de 28 a 4 mm de ancho, oboYadas, 
cafés oscuras, lustro:;.'ls, pared más bien delgada, 
cotiledones y endospe1mo ca'>-Í del mismo 
e~-pc5'x. 

o Distribución geográfica : Se l<xaliza en Tamaulipas, SanLuis Potosí, G uanajuato , Q ucrétaro, 
l lidalgo, i\! ichoacán, Puebla, Oa.xaca, C: hiapas, Yucatán; Centroamérica; Sudamérica y las antillas 
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Forma parte de algunos matorrales xerófilos y del lx>sque tropical caducifolio, donde suele habitar 
sobre empinadas laderas de cerros que a menudo son calizos.. Alt. 250-2100 m. Florece de Junio a 
agosto. La madera es de color amarillo, pesada y muy fuerte; las hojas y la madera se ponen en agua 
para producir un colorante amarillo; el árbol es usado en Yucacin como remedio contra la sama, y en 
regiones bien localizadas al sur de Tamaulipas y norte de Veracruz se utiliza para el control de la 
diabetes.5 

Se realizaron estudios piloto que revelan que la concentración de glucosa nonnal en ratas Wistar es de 
88.4 ±13.1 mg/dL, lo que concuerda con valores reportados por el método de la glucosa oxida.o;a (91 
± 7 mg/ dL).'1 Asímismo, otras investigaciones demuestran que los niveles de glucosa disminuyeron a 
los 60 y 120 minutos, después de administrarles una infusión de la planta (ver tabla 4, S y figura 2), 
además se observó que los niveles de alfa amilasa aumentan, de aquí la importancia de ernluar los 
niveles de esta enzima y de glucosa a estos tiempos.. 22 29 30 

IV. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

La mortalidad por diabetes ha demostrado un incremento sostenido durante las últimas décadas. Por 
ser una enfermedad incurable los diabéticos deben recibir tratamiento toda su vida y las repercusiones 
económicas al tratamiento y a sus complicaciones, representan una grave carga tanto para los servicios 
de salud como para los pacientes. Esto determina que una gran parte de ellos, en el transcurso del 
tiempo manifiesten una baja adherencia al tratamiento, lo que conduce a un deficiente control 
metabólico de la enfermedad, es por e:.-to, que una considerable parte de la población durante mucho 
tiempo ha recurrido al control de la enfermedad con merucína traillcíonal. 
Existe un número considerable de plantas que se utilizan para el control de la diabetes en México, sin 
embargo, las investigaciones realizadas al respecto son muy pocas. De ahí la importancia de evaluar la 
actividad hipoglucemiante de C.'Ctractos obtenidos de Combrina eliip!Ua en w1 modelo de ratas 
hiperglicémicas con el propósito de aportar una alternativa más al tratamiento de esta enfermedad, así 
como también las bases necesarias para el aislamiento e identificación de las sustancias 
hipoglucemiantes activas que justifiquen su uso terapéutico. 

V. OBJETIVOS 

General: 

• Evaluar el efecto hipogiucemiante de C.'Ctractos obtenidos de Co/xbrina eliip!Ua en un modelo de 
ratas hiperglicémicas. 

Específicos 

• Analizar el comportamiento de la glucemia con respecto al tiempo y dósis de <:..'<tracto 
inoculado a 60 y 120 minutos. 

• Evaluar la estimulación pancreática mediante la determinación de a- amilasa.. Evaluar el 
comportamiento de la glucemia con respecto al tiempo y dosis de infusiones inoculadas.. 

17 



VI. HIPÓTESIS 
La diabetes mellitus es una enfermedad de tipo crónico degenerativo caracterizada por hiperglucemia 
que es controlable con plantas que muestran actividad hipoglucemiante, por lo que si a una población 
de ratas se les administra un e.xtracto derivado de la planta con dicha actividad es de esperarse que los 
niveles de glucosa en sangre disminuyan. 

VII. DISEÑO EXPERIMENfAL 

Se llevo a cabo un estudio experimental prospectivo, longitudinal y comparativo de acuerdo a los 
siguientes criterios: 

• Criterios de Inclusión: Ratas Wistar con peso de 2-?0-450 g, sanas. 
• Criterios de Exclusión: Ratas que presenten tumoraciones o lesiones. 

Población de estudio: l 40 Ratas Wistar hembras, que cumplan am los criterios de inclusión_ 

1. Se realizó un ensayo para verificar actividad hipoglucemi.ante de Colubrina elliptica 
contrastando con hipoglucemiantes conocidos (glibenclamida y tolbutamida) como controles 
positivos, y se utilizó agua en los animales que fueron controles negativos. 

2. Se realizaron ensayos con diferente cantidad de corteza, tiempo de cocción y volumen 
administrado para ver un efecto dosis-respuesta. 

VIII. VARIABLES 

• Dependiente: Hiperglucemia 
• Independiente: Extracto y dósis. 
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IX. MATERIAL Y MÉTODOS 

Especie: ratas 
Cepa: Wistar 
Peso: 220-450g 

MATERIAL BIOLOGICO 
Sexo: Hembras MARCA 
Cantidad: 140 
(20 para cada ensayo) 

• Tubos de ensaye de 12 x 75 

MATERIAL DE VIDRIO • Tubos de ensayede 13X100 Picex 
• Vasos de precipitados de SO mL, 

250 mL y 500 mL 

• Espectrofotómetro Lambda l 
UV/VIS Perkin Elroer 

• Baño metabólico con sistema de 
circulación-253 Pcecision 

• Vorte.' Geníe 

Comercial cuvi 

• Centrífuga 
EQUIPO 

Men.ler HSO 

• Balanza analítica de capacid'td OHAUS 
mhima 160g 

• Balanza granataria de capacidad - OHACS 
2610g 

• Balanza con canastilla de 
capacidad-2610g 
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• l'vlicropipetas de 
volumen variable J e 
capacidad: 

10-100 µ L Labnet 

200-1 ()()() µL Transferpene 
BRAND W-GERMANY 

• T ubos ependorf 

• Puntas para 
micropipetas 

• Jeringas de 5 mL y de Plastipak 
Insulina 

• Tabla de disección 

• Cronómetro 

• Brinkmann Dispensette BRAND W-GERMANY 

MATERIAL ESPECIAL 

• 4 jaulas para rata 
rotuladas del l al 4. 

• Gasas 

• Equipo comerciales 
para las determinaciones 

de glucosa y a -amilasa. 

-G licemia enzimática 
T rinder Wiener Lab. 

-Método colorimétrico 
Caraway modifJCado en 
suero y orina Hycel de 
México. 
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X. ENSAYO BIOLÓGICO 
E l ensayo biológico se baso en un modelo de ratas hiperglicémicas, que com"'istio en volver 
hiperglicémicas a las ratas administrando glucosa al 50% por vía subcutánea a los cero y 60 minutos 
durante la curva de to leG111cia.. 22 

Soluciones utilizadas en el ensayo biológico. 

• Solución inyectable de glucosa al 50%. 

• Solución del extracto a probar, que contenga 20 mg / mL 

Ensayo biológico 

1. Se tomo un grnpo de 20 ratas y se dividio en 4 grnpos con 5 elementos cada uno. Se marcaron 
del 1 al 5, se pesaron y fueron colocadas en las jaulas perfectamente rotuladas de modo que: 

G rupo 1 = testigos. 
Grupo 2= Dosis de 20 mg / kg de peso. 
Grupo 3= Dosis de 40 mg / Kg de peso. 
Grnpo 4= Dosis de 80 mg / Kg de peso. 

2. Se realizaron cákulos necesarios para administrar las dosis de e..xttacto especificadas para cada 
grupo a~'Í como para administrar una dosis de glucosa de 2 g / Kg de peso a toda la población a 
partir de una solución disponible (solución inyectabk de glucosa al SO %). 

3. Para iniciar la prueba de tolerancia a la glucosa, las ratas se sometieron a un ayuno mínimo de 18 
ho ras. 

4. Se les administró por vía subcutánea una dosis de glucosa de 2 g / Kg de peso a tiempo cero a los 
4 grnpos. 

5. Inmediatamente después, se les administró por sonda gástrica el extracto (al grupo control se le 
administro agua) tomando en cuenta las dosis especificadas. 

6. T ranscurridos 60 minutos de la primera admini~1ración de glucosa, se sangraron por incisión de la 
parte distal de la cola y se recolectaron las rnue:.1ras en tubos Eppendorf y se administro una 
segunda dosis de glucosa. 

7. Transcurridos 60 minutos de la segunda administración de glucosa, se sangraron nue\'llffietlte y se 
recolectaron las muestras en tubos Eppendorf, de tal forma que se obtuvieron muestras de los 4 
grupos a los 60 y 120 minutos. 

8. Se separaron los sueros por centrifugación a 4500 r.p.m. durante lO minutos. 
9. Se determino la concentración de glucosa por la técnica de glucosa oxidasa y la actividad 

enzimática de la a -amilasa por el método colorimétríco Caraway modificado en los sueros 
obtenidos. 

*Nota: Por cada e.xtracto probado se siguieron uno a uno los mismos pasos. 
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XI. TÉCNICAS 

XI.l Determinación de glucosa 

i\!ÉTODO ENZIMÁTICO PARA LA DETERi\UNACIÓ~ DE GUXOSA. E>: SUERO O PLASMA 
(GOD-PAP) WIENER LAB. 

El método a utilizado para la determinación de glucosa es enzimático; dicho método es comercial por 
lo que deben de seguirse al pie de la letra el procedimiento especificado y tomar en cuenta las notas 
aclaratorias; considerando que en el procedimiento las cantidades están modificadas para aplicar el 
micrométodo. 

Fundamento y reacción 

La glucosa oxida~-a oxida a la glucosa según la reacción: 

GOD 

POD 

2 H,02 + 4-AF + fenol quinooa coloreada + 4 H20 

Reactivos: 
Standard: Solución de glucosa 1 g / L. 
GOD/POD: Solución de glucosa oxidasa (1000 U/ mL) y peroxidasa (120 U/ mL) 
Reactivo 4-AF: Solución de 4-amino fenazona 25 mmol / L en Buffer Tris O. 92 mol/ L 
Reactivo fenol: Solución de fcnol 55 mmol / L. 

INSTRUCOONES PARA SU USO 
Standard: Listo para usar. 
GOD/POD: Homogeneizar por inversión antes de usar, evitando la formación de espuma 
Reactivo 4-AF: Listo para usar. 
Reactivo Fenol: Listo para usar 
Reactivo de trabajo: De acuerdo al volumen de trabajo, colocar en una probeta 500 partes de agua 
destilada, 50 partes de reactivo 4-AF, 50 partes de reactivo Fcnol y llevar a 10(~) partes con agua 
dcstilad'l. A!,>-regar 3 partes de GOD / POD previamente homogcncizad'lS. Mezclar por inversión, sin 
agitar. Rotular y fechar. 
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Material Biológico: Suero 

PROCEDIMIENTO 
En tres tubos de ensaye marcados B(Blanco) S (Standard) y D (Desconocido) colocar: 

Blanco Standard Desconocido 

Standard 10µL 

Muestra IOµL 

Reactivo de trabajo 1 mL 1 mL 1 mL 

Incubar 10 minutos en baño de at,'Ua a 37º C. Luego leer en espcctrofotómetro a 505 nm llevando d 
aparato a cero con el blanco. 

Estabilidad de la mezcla de reacción final 
E l color de reacción fmal es estable 1 hora, por lo que la absorbancia debe ser leída dentro de este 
lapso. 

Cálculo de los resultados 

G lucosa g / L = D X f donde f =(LOOg/L) / S 
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XI.2 Determinación de a.- amilasa 

DETERMINACIÓN DE a-AMILASA POR EL ~IÉTODO COLORL\fÉTRICO. C\R.\\\'.'\Y 
MODIFICADO EN SUERO Y ORINA. HYCEL DE MÉX1CO. 

El equipo utilizado para la determinación es comercial, por lo que se deben de seguir al pie de la letra 
el procedimiento especificado y tomar en cuenta si existen notas aclaratorias considerando que en el 
procedimiento las cantidades están modificadas para aplicar el microméto<lo. 

Fundamento 
E l método se basa en la modificación de Caraway, en el cual se mide la hidrólisis de un sustrato de 
almidón por la a-amilasa del suero, en condiciones estandarizadas, formando un complejo colorido 
(azul-verde), cuya intensidad es proporcional a la concentración de amilasa presente en la muestra. 

Reactivos 
-Sustrato de almidón pH 7.0 
-Solución de Yodo N / 100 
*Los reactivos se utilizan directamente. 

Procedimiento 

L Marcar dos tubos de ensaye de 13 X 100 mL, uno para el problema y otro para el blanco. 
2. Pipetear exactamente 500 µL de sustrato de almidém en cada tutx>. 
3. Incubar el tubo marcado como problema a 37º e en un baño metabólico durante 5 minutos. 
4. Transcurridos los 5 minutos pipetear exactamente 10 µL de suero al tubo marcado como 

problema, mezclar bien y regresado al baño metabó~co a 37° e durante 7.5 minutos 
exactamente. 

5. Transcurridos los 7.5 minutos añadir 500 µL de la solución de rodo N ! 100 a los tubos 
problema y blanco, inmediatamente después añadir 4 mL de agua destilada. 

6. Leer de inmediato la absorbancia del problema y el blanco a 660 nm estableciendo el cero de 
absorbancia con ~>ua destilada. 

Cálculos 

Absorbancia del blanco - Absorbancia del problema 
U. A/ 100 mL- X800 

Absorbancia del blanco 

*U. A.= Unidades de amilasa.. 
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DIAGRAMA DE FLUJO 

Se seleccionaron 20 ratas, se marcaron, pesaron y se dividió la población en 4 
grupos de 5 elementos cada wio. 

' Se sometieron a un aywio mínimo de 18 horas 
1 

' Se administró la primer d<?Sis de glucosa tomando ] 
a esta como tlemJ>O cero 

• • • -. 
/ 

Grupo 1 Grupo2 Grupo3 Grupo4 
Tratado con agua Tratado con Tratado con Traladocon 

extracto en dosis extracto en dosis extracto en dosis 
de20mg/Kg de40mg/Kg de80mg/Kg 

1 1 • 1 

l 
A los 60 minutos de la primer administración de glucosa. se sangraron los animales e 

inmediatamente después se les administro ima segunda dosis de glucosa 

' Transcurridos 60 minutos de Ja segwxla administración 
de glucosa. se sanimu-on nuevamente 

' Se separaron Jos sueros y se hicienm las detenninaciooes 
de glucosa y a - amilasa 

• 
! Análisis estadístico r!.i resultados y reporte ] 
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XII. RESULTADOS 
ANÁLISIS ESTADÍSTICO 
Los resultados fueron tratados estadísticamente mediante el paquete estadístico SPSS (Statistical 
Package for Social Sciences) versión 10 para Wmdows. 
La significancia de las diferencias entre las medias de los grupos estudiados fue establecida por un 
análisis de varianza (ANOV A) manejando una confianza de 95% y a=0.05. 

Tabla3 
Tabla que muestra los ensayos realizados en_f._orma_~gen~eral ________________ _ 

EXTRACTOS PROBADOS DOSIS 
(mg / Kg de peso de 

la rata) 1 

1----------------·-----------~------____J 
Etanólico 
n=20 

¡ 
-- -------' ! _ _2(),_'1() y ~--

Metanólico ( 
_n_ =_2_0 _______________________ ~¡ 20,40y~_80 ___ _ ~ 

Aguas madres del extracto etanólico 
n=20 20, 40y 80 

Los ensayos anteriores no mostraron una disminución significativa en la / 
glicemia, por lo que se procedió a aumentar las dosis de extracto etanólico, i 

i partiendo de 80 mg / Kg de peso. 1 

1 Etanólico 80, 160y 320 

l'!

l_n_=_ 20 _________ ______ _____ ~------~ 

Al aumentar la dosi~ del extracto etanólico no se observó una disminución i 
significativa en la glicemia por lo que se procedió a probar la planta como i 

1 
tal para poder emitir una conclusión, variando la cantidad de corteza, ¡ 

¡. volumen de agua y~ de ~i:t:_ _______________ ___ j 
Volumen i 
administrado: 025 mL, ! 
0.5 mL y 1.0 IJlL i 

1 

1 

28 gramos de corteza en 50 rnL de agua hervidos por 1 minuto. 
n=20 ¡--------·-·---------------·--·---

' 
1 

28 gramos de corteza en 100 mL de agua hervidos por 1 O minutos.. 
n=20 

14 gramos de corteza en 50 mL de agua hervidos por 1 minuto. 
n =20 

---------- ------ ------·-· --~ 

! Volumeo 
administrado: 025 mL, 

_j _ 0.5 rnL y LO ro!-_· __ ] 

Volumen 
admini!>"trado: 025 mL, 

' 0.5 mL V 1.0 rnL. · 
-------- ___ .¿ ________ • 
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TABLAS DE RESULTADOS 

Las diferencias entre los grupos se denotan como sigue: 

* Grupos significativamente diferentes al grupo control. 
• Grupos significativamente diferentes entre sí. 
o Grupos significativamente diferentes entre sí. 
Considerando un valor de P<0.05 
Los resultados de glucosa están dados en mg / dL 
Los resultados de amilasa están dados en Unidades de amilasa / 100 mL 

Los siguientes resultados corresponden a un estudio piloto realizado que sustenta el objetivo del 
presente proyecto, ya que justifica la separación de la planta y la evaluación de los diferentes e.-,;tractos 
obtenidos, el ensayo fue realizado de acuerdo a un modelo de ratas hipetglicémicas, donde se 
comparó la planta en estudio con dos hipoglucemiantes cometciales como ccmtroles positivos. La 
infusión se preparó a partir de 14 g de corteza en SO mL de agua y se hirvió por 1 minuto. El volumen 
administrado fue de 0.5 mL 
Los datos de este ensayo mostrados en la tabla 4 y figura 2 son el resultado de dos ensayos realizados 
con un intervalo de 15 días, con una n=79 ± S.E.M 

Tabla 4. Concentración de glucosa de infusión (14 g de corteza en 50 mL de agua y hervib por 1 minuto) 
comparada con tolbutanllda y ghbenclanllda (como controles positivos) y con un grupo control 

¡-- -----·---------- -·-~--------~----~---- ----------------

1 í---- -------- ------ -'-----------~ --------- ----• ------ ------------e 

¡ Control 57±3.8 152±8.2 i 149±3.6 120±8.3 111±5.3 94±3.3 ¡ 

¡ _____ n = 20 __ , _______________ j ___________ ~ -----------~ _ ______________________ _ 

GRUPO t= o 60min 120 min 180min 240min 300min 

! Tolbutamida ' 60 ±3.3 135 ± 8.2 ! 130 ± 4.7* 96 ± 2.7* T7 ± 3.8* 66 ± 3.9* '. 
f _ ___ n_ = 19 __ ______ ____________ _ ___________________ ' 

l Glibenclamida i 49 ± 4.0 119 ± 3.0* 125 ± 1.1 * 95 ± 4.9* 68 ± 7. 7* SO ± 6.0* 
n =20 !-- ---------------------~ --------------~ - ------------0 ---------- ---- - ~ -------~ 

Infusión 59 ± 1.6 121 ± 1.7* ' 128 ± 4.6* 124 ± 2.1 105 ± 2.8 105 ± 3.1 
. n=20 
~------~-------------~ ~------- ---~---· -~----------- --------

*P<0.05. Grupo significativamente diferente al grupo control 
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CURVA DE TOLERANCIA A LA GLUCOSA 

160 

.-.. 
~ 120 'ti 
........ 100 Oll 
e 80 ,_,. .. 

60 .. 
o 
u 
::s 40 
G 

20 

o 
o 60 120 180 240 300 

tiempo ( minutos ) 

• Grupo control f&I Grupo tratado con infusión 

Figura 2 Curva de tolerancia a la gJuo:isa de infusión mmpamh mn eJ 
grupo control en donde se muestran diferencias significativ:ls entre 
ambos grupos a los 60 y 120 minutos. 

En este estudio piloto, también se evaluó la actividad de la alfa amilasa, los resultados se muestran en 
la tabla 5. 

Tabla 5. Concentración de al& amibsa de infusión (14 g de corteza en 50 mL de agua y hervida por l minuto) 
comparada con g!ibendam.ida_y tolbutaJn~~-co~o co~troles_~'OS y_con U_!l~-~onttol _ ________ _ 

GRUPO 

Control 
n= 20 

Tolbutamida 
n = 19 

Glibenclamida 
n=20 

t= o 60 min i 120 min 180 min 240 min 300 min 
____ _J ______ ; ________ __j ·-------- __________ : 

587 ± 15.3 614 ± 8.1 591±13.5 629±127 620± 121 662± 9.6 

572 ± 14.1 621±121 i 635 ± 8.4 647 ± 11.8 645 ± 8.8 . 659 ± 7.4 ! 
1 

. , '· . . 
·----- _ _______ . .J _____ _ ~ --·-----~ _____ _j _____ _j 

573 ± 13.4 605 ± 12.9 1 600 ± 19.7 1 639 ± 15.4 646 ± 121 ! 659 ± 92 

Infusión 589 ± 9.9 612 ± 7.9 633 ± 11.4 622±13.7 635 ± 11.6 ¡ 647 ± 15.1 
n =20 ' · '------· ----- _________ _J ______ ~ --------------' _______ _J ________ .' 

La concentración de alf.i amilasa no se modificó. 
Estos resultados demostraron que la planta tiene actividad hipoglucemiante, que se hace visible a los 
60 y 120 minutos. Tomando como base los tiempos del estudio anterior, se procedió a evaluar los 
extractos. El primero de ellos fue el etanóüco del cual se obtuvieron los siguientes resultados. 
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EXTRACTO ETANÓLICO 

Tabla 6. Concentración de glucosa en donde los grupos tratados con extracto etanólico son 
comparados entre si y con wi grupo control con n =20 ± SD. 
~------------··---------~------·-----~----------------

i 
¡ 

~----- __ _9_ª-yP~ ______ J __ _ 
Control 1 

20 mg/ Kg 
40mg/ Kg 
80mg/Kg 

60 minutos 

164 ±29.2 
167 ±28.8 
149 ±24.8 
158 ±14.4 

No se encontraron diferencias significativas entre los grupos. 

120 min 
---~-----~--- - - - -

187 ± 32 
194 ±39.8 
202 ±29.9 
192 ±17.4 

Tabla 7. Concentración de alfa amilasa en donde los grupos ttatados ron extracto etanOOco son 
comparados entre si y con un grupo control con n=20 ± SD. 

GRUPO 60min 120min 

Control 590 ±322 656 ±10.8 
20mg/ Kg * 645 ±21.9 648 ±19.4 
40mg/ Kg * 650 ±38.7 656 ±23.1 
80mg/Kg 629 ±21.7 648 ± 21.4 

' i ! ---------·--~:---------·--------------·---------· ; ___ ___________________ __J 

*P<0.05. Grupo significativamente diferente al grupo control 
La concentración de la enzima aumento en los grupos tratados roo 20 y 40 mg de extracto. 
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AMILASA A LOS 60 MINUTOS 

660 

..J 640 
&lgmpo control 

e 
o o 620 ...... 

llDGrupo tratado con 20 mg de ....... 
cu 600 extracto por Kg de peso U) 

~ 
e 580 mGrupo tratado con 40 mg de cu 
4> extracto por Kg de pe.~o "O 560 
U) 

4> 
"O 54ü &lGrupo tratado con 80 mg de cu 
"O ·a 

520 
extracto por Kg de peso 

;::J 

500 
Grupos 

Figura 3. Gráfica que muestra Ja concentración de alfa amilasa a los (i() minutos, en donde los gmpos tratados 
con 20 y 40 mg de extracto etanólico fueron significativamente diferentes al grupo control La concentración 
de es ta enzima aumento en ambos casos. 

No se observó una disminución en la glucemia, solamente un aumento en la concentración de alfa 
amilasa, por lo que se dio paso a evaluar el extracto metanólico. 

30 



EXTRACTO METANÓLICO 

Tabla 8. Concentración de glucosa. Grupos administrados con extracto metanólim son mmparados 
entre si y con el grupo control con n = 20 ± SD. 

GRUPO 

Control 
20mg/Kg 
40 mg/Kg 
80mg/Kg 

60min 

171 ±17 
180 ±38 
169 ±27 
187 ±41 

No se encontraron diferencias significativas entre los grupos. 

120min 

186 ±29 
187 ±34.7 
189 ±29.2 
201 ±49 

' 
·-~~~~~-__J 

Tabla 9. Concentración de alfa amilasa en donde grupos tntados ron extracto 
metanólico son compmdos entre si y con un ~_con~ ro~~-= ~ ± S.J?_. _ _ _ r- ::~ __ _J ~::, --~ ~~-::::º --: 

20 mg/ Kg * 673 ±37.4 673 ±30.5 
40 mg/ Kg 665 ±38.8 668 ±40.5 
80 mg/ Kg 649 ±412 659 ±33.6 

1----- -· 

*P<0.05. Grupo significativamente diferente al grupo control 
El grupo tratado con 20 mg de e.'l'.tracto metanólico fue sign:íficuiv:unente diferente :U 
grupo control a los 60 minutos. La roncentración de esta enzima aumento. 
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AMILASA A LOS 60 MINITTOS 
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Figura 4. Gráfica que muestra Ja ro11ce11tración de alfa amilasa a los 60 minuros, rn donde el grupo tratack> con 
20 mg de extracto metanólico fue significativamente diferente al grupo control la concentración de esta 
enzima aumentó. 

Al evaluar el e~1:racto met.anólico el efecto hipoglucemiante no se obsen-ó, solamente se dio un 
aumento en la concentración de la alfa amllasa por lo que se decidio probar las aguas m.-idres del 
extracto etanólico. 
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AGUAS MADRES DE EXTRACTO ETANÓllCO 

Tabla 10. Concentración de glucosa de grupos tratados con aguas madres dd e.ttracto 
etanólico oompa.rados entre si y con un grupo control con n = 20 ± S.D. 

1 
1 

GRUPO 

Control 
20mg/ Kg 
40mg/ Kg 
80mg/Kg 

¡ 

60min 

143 ± 243 
*181 ± 18.1. 

147 ± 14.6. 
159 ± 7.5 

120min 

191±25.0 
216 ± 20.4. 
164 ± 19.6•0 
200± 9.3 o 

------ --
e o*P < 0.05 
La glucemia aumento en el grupo ttatado con 20 mg de exttacto por lo que resultó 
significativamente diferente al grupo tratado con 40 mg y al grupo a>ntrol. Además a los 120 
minutos la glucemia aumento en el grupo ttatado con 80 mg de exttacto y fue signifiativamente 
diferente al grupo tratado con 40 mg. 

GUCEMIAA WS 60 MINUTOS 

HGrupo control 

llDGrupo tratado con 20 mg de 
extracto por Kg de peso 

SIGrupo tratado con 40 mg de 
e.ttracto por Kg de peso 

CiJGrupo tratado con 80 mgde 
extracto pot: Kg de peso 

Grupos 

Figura 5. Gráfica que muestr.1 el awneato de la glucemia en el grupo tnltlldo con 20 mg de 
extracto por lo que es significativamente diferente al grupo cont:ml y al grupo tratado roo 
40 mg de extracto. 
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GLJCEMIA A LOS 120 MINUTOS 

Grupos 

IJGrupo contml 

llllGrupo tratado con 20 mg de 
extracto por Kg de peso 

§Grupo tratado con 40 mg de 
extracto por Kg de peso 

BGrupo tratado con 80 mg de 
extracto por Kg de peso 

Figura 6. Gráfica que muestta d aumento de la glucemia en d grupo tr.1tlldo con 20 mg de 
extracto pot lo que es significativamente difetente al grupo tntldo con 40 mg de extracto. 
Además se observa un aumento de la glucemia en el grupo tratado ron 80 mg pot lo que 
es significativamente diferente al grupo tratado con 40 mg del eittnctn. 
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Tabla 11. Concentración de aJb. amilasa en dcmde grupos tratados con agua~ madres del ext:racm 

etanólico so11 (:~t_:IP~~?s_et\?:e si y con un ~po :on~I ron n = 20 :!: S-!?: _____ _ 
GRUPO , 60 min 120 min 

¡---------~-------~ ----------------- ---·---·---·---·---
¡ 

Control i 682 ±20.1 
20 mg/ Kg j 668 ±428• 
40 mg/ Kg 1 * 603 ±342 

__ 80_~~-__J --- * 582 ±43.8• 

• o*P <O.OS 

681 ±14.9 
674 ±47.7 

*602 ±47.0 
* 597 ±525 ---

La concentración de Ja enzima disminuyó en los grupos tratados con 40 y 80 mg del e.xtracro a los 60 y 120 
minutos resultando estos significativamente diferentes al grupo control Ademis el grupo tratado ccm 20 mg fue 
significativamente diferente al gmpo tratado ron 80 mg de extracto, ya que disminuyó la concentración de la 
enzima al aumentar Ja dosis. 

AMILASA A LOS 60 MINUTOS 

700 
&Grupo control 8 680 .... 

........ 660 
"' 640 BDGrupo tratado con 20 mg / Kg "' .:! de peso 

-~ ~ 620 

u e 600 Q1Grupo tratado con 40 mg / Kg 
"e) 580 de peso 
"' u 560 S:lcrrupo tratado con 80 mg / Kg "e) 

"' 540 :g 
e 520 ;;;;¡ 

500 
Grupos 

Figura 7. Gráfica que muestra la disminución de la concenttación de al& amila.sa en los grupos tratados 
con 40 y 80 mg de extracto por lo que son significativamente diferentes al gmpo control La 
concentración de la enzima disminuye al aumentar la dosis, por lo que el grupo tratado con 20 mg de 
e.'l:tracro es significativamente diferente al grupo tratado con 80 mg. 
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AMI LASA A LOS 120 MINUTOS 

....... 700 
cu 
(IJ 

cu 650 -.... e ~ cu 
CI> a 600 '"O o 
(IJ o 
CI> ..-4 

'"O 
550 cu 

'"O ·a 
:::> 

Grupos 

liilGrupo control 

IDIGrupo tratado con 20 mg de extracto por Kg de peso 
E3 Grupo tratado con 40 mg de extracto por kg de peso 
l!IGrupo tratado con 80 mg de extracto por Kg de peso 

Figura 8. Gráfica que muestra la disminución de la concenttación de al& amilasa en los grupos tratados con 40 
y 80 mg de extracto por lo que son significativamente diferentes al grupo amtml.. 

Los resultados obtenidos al probar las aguas madres mostraron que la concentración de la alfa amilasa 
disminuyó confoane se aumentó la dosis de extracto y la glucemia en lugar de cfu-minuír aumento, por 
lo que se decidió probar el extracto etanólico en dosis superiores en una cun-a de tolerancia completa. 
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EXTRACTO EN DOSIS DE 80, 160 Y 320 mg / Kg DE PESO 

Tabla 12 Concentración de glurosa de grupos tratados con extracto ecwólico comparados entre si y con un 

1_~__f>':l_~_()ntrsiLcon n = _2_Q__:!: _~-Qc _ ----·-···---------------- - ___________ ----------~-
¡ GRUPO i 60 mio : 120 min ! 180 min 240 mio i 300 mio ' 
, - -------' --~-----· -··-··-···-----~ ----- -----------------

Control 
80 mg/ Kg 
160mg/ Kg i 
320mg/ Kg 

eop <O.OS 

186 ± 61 
210 ± 24.6 
157 ±21.9 
156 ± 25.l 

202± 41.4 
247± 35.4 •o 
184± 21.1 • 
178± 35.3 o 

169 ±31.l 
189 ±31.4 
164 ±11.4 
166 ±24.0 

137 ±36.6 
135 ±222 
144 ±183 
145 ±17_8 

127 ±18.3 
135 ±15.1 
136 ±24.5 
154±23.0 

Se enrontraron diferencias entre el grupo ttatado con 80 mg de extracto (en donde Ja glucemia aumento) con 
los grupos tratados con 160 y 320 mg. 

GLICEMIAA LOS 120 MINUTOS 

- 250 SGmpo control 
....:1 
~ 200 GIGrupo ttatado con 80 mg ......... 
b!) 150 de extracto por Kg de peso a 
'-' 

100 
SI Grupo tratado con 160 mg 

" de extracto por Kg de peso "' o 
y 50 li!Crrupo tratado con 320 mg = G de extracto por Kg de peso 

Grupos 

Figura 9. Gráfica que muestra d aumento de la glucemia en d grupo trat:ldo con 80 mg de extracto, por lo que 
es significativamente diferente a los grupos ttatados con 160 y 320 mg 
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Tabla 13. Concentración de al& amilasa de grupos admini., todos ccm extracto etanólico comp:rrados 
entre si y wn un grupo control con 11 = 20 ± SD. 

-------------· -· --------------------
¡ GRUPO 60 min 

Control 
80 mg/ Kg : 

i 160mg/ Kg ! 

¡~Kgj 

632 ±59.1 . 
617 ±35.6 i 

608 ±50.1 
633 ±25.8 

120 m_if! _ , _ 180 min 

648 ±45 
633 ±33.4 
628 ±423 
637 ±25.8 

651 ±524 
654 ±36.4 
644 ±39.6 
659 ±27.9 

No se encontraron diferencias significativas entre Jos grupos. 

240min 

680 ±43.5 
684 ±17.6 
651 ±35.8 

300min 

659 ±42 
675 ±17.6 
644 ±222 

669 ±24.1 ; 656 ±28.9 -----

Como se puede ver con anterioridad, probar el extracto etanólico en dosis superiores tampoco nos 
proporcionó resultados que justificaran la actividad de la p1anta, por lo que se procedió a evaluar la 
planta como infusión, arrojando los siguientes resuJtados. 
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INFUSIÓN 
( 28 g de corteza en 50 mL de agua hervidos por 1 minuto) 

Tabla 14. Concentración de glurosa de grupos tratados con infusión c:ompaados entre si y con un grupo 
control con n = 20 ± S.D. No se dieron diferencias significativas entre los grupos. 

GRUPO t =u _ fiO mi!1__J 120min J80min - 240 ~_J _ 300 min : 

Control 79±11.3 139 ±21.6 193 ±21.9 163 ±228 162 ±26 l 149 ±'12..7 1 
0.25 mL 88±14.1 166 ±27 224 ±35.4 172 ± 16.9 167 ±20.7 : 146 ±7.7 
0.5 mL 91±10.8 170 ±36 183 ±34.8 148 ±21.1 142 ±19.7 ¡ 141 ±17.7 
1.0 mL 96 ± 21.8 196 ±34.5 237 ±Il.7 179 ±19 169 ±24.9 ! 157 ±16.6 

__J 

Tabla 15. Concentración de al& aroibsa de grupos tratados con infu.<;ión compaados entre si y ron un grupo 
control con n = 20 ± S.D. 

GRUPO 1 

Control 
0.25mL 
0.5 mL 

1 1.0 mL 
*P<0.05 

t=O ¡ 

520 ±74.3 
542 ±55.8 
611 ±15.4 
536 ±33.6 

60 mio l __ 120_m_io_~I 180 mio 1 1AO mio ! 

569 ±48.3 i 592 ±40 1 555 ±41.7 ! 562 ±57.4 l 
588 ±27.2 1 618 ±36.4 ll 581 ±29.5 ¡ 590 ±225 1 

* 638 ±21.1 628 ±35.8 *625±18.8 ¡ 621 ±30.9 ¡ 
582 ±38.LJ 594 ±40.0 '_5_98 __ ±_282_~1_5_9_1_±29.0 ! 

300mio 1 

665 ±26.2 1 
647 ±427 ¡ 
680 ±23.6 
653 ±25.9 i 

La concentración de esta enzima aumento a los 60 y 180 minutos, resultando significativamente mayoc al grupo 
control en los grupos tratados con 0.5 mL de infusión. 
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AMU..ASA 
A LOS 60 MlNUTOS 
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Figura 10. Gráfica que muestra el aumento en b concentnción de alf.i amila.<a en el grupo 
tratado con 0.5 mL de infusión re,-pecto al grupo control 
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AMILASA A LOS 180 MINUTOS 

Grupos 

lilGrupo tratado con 1.0 mL 
de infusión 

Figura 11. Gráfica que muestra el aumento en b concentración de alfa amib5a en el grupo 
tratado con 0.5 nú, de infusión re.-pecto al grupo contml 

No se observaron cambios en la glucemia por lo que se decidio modificar el volúmen de 
agua y el tiempo de cocción, evaluando la infusión a los 60, 120)' 180 minutos.. 

40 



u"'"""""""'""""""'''""""'º"'"'''''º'-- '""' ""'""""" ............. 

INFUSIÓN 
( 28 g de corteza en 100 mL de agua hetvida por 10 minutos) 

Tabla 16. Concentración de glucosa de grupos tratidos con infu..OOU compaados entre si y con un grupo 
control con n = 20 ± SD. 

__ G_R_U_PO ___ .J 

Control 
0.25mL 
0.5 mL 
1.0 mL 

60min 

143 ±14.9 
158 ± 4.3 
159 ±15.0 
161 ±11.2 

j ____ 120 mm_ · ______ 1_80_ m_m_· __ _ 

i 
i 
! 

i 

167 ±7.0 
185 ±23.9 
170 ±25.7 
157 ±10.0 

162 ±13.7 
153 ±6.1 
158 ±325 
135 ±9.4 

~~~~~---------~-~-------~-----
No se dieron diferencias significativas entre los grupos. 

Tabla 17. Coucenttación de alfa amibsa de grupos trataros ron infusión oompuados entre si y ron 
un grupo rontrol con n = 20 ± SD. 

L GRUPO 

1 
! 
1 

1 

Control 
0.25mL 
0.5 mL 
1.0 mL 

!-----
•P<0.05 

120 mio____; _ _ 180 __ m_i_n_~ 

619 ±53.2 
644 ±15.4 
622 ±18.9 
590 ±227 

654 ±35.9 
667 ± 9.7 
630 ±29.8 
621 ±20.5 

j _________ ____j ------·----· 

i 

670 ±402 
685 ±11.8• 
654 ±24.4 
624 ±325• 1 

____ .l 

Se dieron diferencias significativas entre los grupos ttllt:ldos 0)11 025 mL y l mL de infusión a los 
180 minutos. La concenttación de esta enzima se modifico :d :mmentar el volumen de infusión 
administrado. 
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AMI LASA A LOS 180 MINUTOS 

700 
8Grnpo control ,..¡ 

680 E 
8 660 ... 
-...... 640 llDGrupo tratado con 
~ 025 mL de infusió n "' 620 
~ ·e 600 

§Grupo tratado con 0.5 ~ 

41 580 mL de infusión 'O 

"' 560 41 
'O l!lGrupo tratado con 1.0 ~ 540· 'O ·a 520 

mL de infusión 
;:::¡ 

500 
Grupos 

Figura 12. Gcifica que muestra diferencia significativa entte el grupo tnttdo am 0.25 mL de inflli--tón y el 
tratado con l mL 

Las modificaciones en cuanto a cantidad de corteza y tiempo ck cocaon no propot:etonaron 
resultados concluyentes, por lo que decidimos probar la planta en igual forma que para el estudio 
piloto con el fin de emitir una conclusión respecto a la acrn·idad de la planta. 
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INFUSIÓN 
(Preparada a partir de 14 g de corteza en 50 mL de agua y hervida por 1 minuto) 

Tabla 18. Concentración de glucosa de grupos tratados con infusión comparados entre si y con un 
grupo control con n = 20 ± S.D. 

l --~ª-º~1---§9-~~-_Jl ___ ~!!l~--~; __ __ 1~ ~ÍI! __ _ 
1 .· 

ll Control ¡ 204 ±30.1 ¡ 234 ±47 2 .' 205 ±27 3 

1 

0.25 mL . 185 ±10.1 i 168 ±88.3 *150 ±19.4 
05 mL 198 ±24-4 1 215 ±43.0 164 ±333 
LO mL 185 ±70.8 1 193 ±39-4 172 ±14.9 

*P<0.05 
La glucemia dd grupo ttatado con 0.25 mL de infuslón es sígni6c:lriv:nnente menor al grupo control 
a los 180 minutos. 

........ 

:a 
........ 

C>D 150 e 
'-' .. ·9 100 

.~ 
G so 

o 

GUCEMIAA LOS 180 MINUTOS 

Grupos 

&Grupo control 

llDGrupo tarado con 025 
mL de infusión 

!§Grupo tr.ttado con 0-5 
mL de infusión 

l§JGrupo tratado con 1.0 
mL de infusión 

Figura 13. Gráfica que muestra la disminución de b glucemia en d grupo trat:1do ron 025 mL de 
infusión (signifiativamente diferente al grupo ronttol). 
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Tabla 19. Resultados de alfa. amila.~a en donde los grupos admlnisttados con infu.<;ión son 
comparados entre si y con un grupo control (grupo u:audo con agua). Se mue,-ira el valor de la mt'tiia 
± S.D .. 

¡---.- --------------·--------- -

¡ C:::PO i 614 ::in ' -- ~=~: 
1 0.25 mL 596 ±10. 7 613 ±18.9 
1 0.5 mL 610 ±26.8 ' 637 ±.362 
! 1.0 mL 589 ±29.3 J_ 610 _±2_ 4 __ _ 
No se dieron diferencias significativas entre los grupos 

180min 
·-----·-~ 

640 ±31.1 
620 ±15.7 
6:.17 ±31.0 
618 ±40.8 

Los resultados demostraron la planta sí posee actividad hipoglucemiante, efecto que se hizo 
visible a los 180 minutos después de haber administrado 025 mL de infusión. 



XIII. ANÁLISIS DE RESULTADOS 
La diabetes mellitus es una enfermedad en la cual el mantener Ja concentración de glucos.'l dentro de 

los niveles adecuados, son condiciones necesarias para que el enfi:trno pueda tener una buena calidad 
de vida al retrasar o evitar las complicaciones concomitantes. Las plantas con actividad 
hipoglucemiante representan una alternativa más al tratamiento de esta enfermedad, y el estudio de 
estas nos proporcionan las bases nece:.-arias para el aiswruento e identificación de las sustancias 
hipoglucemiantes activas que justifiquen su uso terapéutico. 

Estudios piloto mostraron que la planta poseía actividad hipoglucemiante al realizarse un ensayo en el 
cual se comparó la infusión (preparada a partir de 14 g de corteza en 50 mL de agua hervida por 1 
minuto) con dos hipoglucemiantes comerciales ( como controles positims) y un grupo control 
negativo al cual se le administró agua. Los resultados de dicho estudio se muestran en las tablas 4, 5 y 
figura 2, en donde se observa que la glicemia disminuyó en fonna significativa a los 60 y 120 minutos. 
Estos estudios dieron pauta para que se realizara la separación de la planta en sus diferentes 
fracciones, de las cuales se probaron tres, el extracto etanólico, met211ólíco y las aguas madres del 
extracto etanólico. 
Al realizar el ensayo biológico con los extractos etanólico, metanólico y aguas madres del extracto 
etanólico, los resultados revelaron que los niveles de glucosa no disminuyeron en forma significativa, 
incluso tendieron a elevarse, tal es el caso de las aguas madres (ver tabla 10 y figura 5 y 6), por lo que 
se procedió a probar el e.nracto etanólico en dosis mayores, Jos resultados nuevamente revdaron que 
la glicemia no disminuyo, incluso aumento en el grupo tratado con 80 mg e.Id extracto (ver tabla 12 y 
figura 9). 
Los niveles de alfa amilasa se elevaron para k)s extractos etanúlico y metanólico (ver tablas 7 y 9 y 
figuras 3 y 4), caso contrario para las aguas madres del extracto etanúlico, en que los niveles de esta 
tendieron a disminuir (tabla 11 y figuras 7 y 8). 
Con respecto al extracto etanólico en dosis aumentadas no se presentó alguo aumento o disminución 
en la concentración de esta enzima. 

Al no obtener resultados que sustentaran el objetivo del presente proyecto, se procedió a probar la 
planta como tal con el fin de emitir una conclusión respecto a su presunta actividad, para esto se 
realizaron diferentes ensayos modificando la cantidad de corteza utilizada, el volumen de agua, el 
tiempo de cocción, y se administro en diferentes volumenes. 

Cuando se realizaron bs ensayos con las infusiones, se demost:ro que la planta sí posee actividad 
hipoglucemiante, al probar la infusión (preparada a partir de de 14 g de corteza en 50 mL de agua y 
hervida por 1 minuto), hubo una diferencia significativa entre el grupo tratado con 0.25 mL de 
infusión y el grupo control a los 180 minutos (tabla 18 y Íl!,>ura 13)-
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AJ duplicar la cantidad de corteza (28g de corteza en 50 mL de agua hervida por l minuto), la 
glucemia no disminuyo y los niveles de alfa amilasa se elevaron (tablas l 4 y 15, figuras 10 y 11 ). 
Cuando se modifico el tiempo de cocción (28g de corteza en 100 niL deagua por 10 minutos), los 
niveles de glucosa tampoco disminuyeron, unicamente se dio un awnento en la concentración de la 
alfa amilasa (tablas 16, 17 y figura 12), por lo que existe la posibilidad de que la actividad de la planta 
se haya perdido al prolongar el tiempo de ebullición. 

Por los resultados obtenidos p<xlemos decir que para determinados e.~tractos, se observa que a ciertas 
dosis la tendencia de la glucemia ro lugar de disminuir es aumentar, no se sabe que es lo que p«Jvoque 
este aumento tal vez se deba a la dosis utilizada para cada extracto en particular. 
Sin embargo, es notable que los niveles de la alfa amilasa e.tm elevados y no se descarta la p<>Sibilidad 
de que esta enzima juegue un papel importante en enmascarar el efecto de b planta ya que se trata de 
una enzima con capacidad de hidrolizar polímeros de glucosa como es el caso del gluci1,'('.t}O. Puede 
ser que la enzima rompa glucógeno de reserva y saque glucosa a la cicculación y que por tantn no se 
observe el efecto esperado o que tal vez dicho efecto no este presente debido al tratamiento que se le 
dio a la planta en su separación, o que en dado caso un grupo de sustancias destinadas a proporcionar 
el efecto, al ser separadas ya no lo proporcionen. 

XIV. CONCLUSIONES 

• La Colnbrina elliplica sí presentó actividad hipoglucemiante, y dicha actividad es dependiente de 
el tratamiento que se da a la planta, así como también de la cantidad de corteza utilizada. 

• No se observó evidencia de la actividad hipoglucemiante en los extractos probados. 

• Los nivelés de la alfa amilasa presentan una tendencia a elevarse y esta tendencia al parecer es 
dependiente de la dosis y del tipo de extracto. 

• Es probable que la alfa amilasa juegue un papel importante en el enmascaramiento del efecto 
hipoglucemian te. 

• La actividad hipoglucemiante puede estar dada por un grupo de sustancias destinadas a ese 
fm. La dosis, así como el tratamiento, son factores determinantes para que esta se presente. 

XV. SUGERENCIAS 

Se recomienda evaluar los extractos en concentraciones mínimas. 
Probar los extractos derivados de la planta que son insolubles en agua. 
Hacer el ensayo con algún inlubidor de la alfa armlas.'l. 
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