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RESUMEN 

La Diabetes mellitus es una enfermedad distribuida en 
todo el territorio nacional, apro ximadamente el 2.4 % de la 
población mexicana padece esta enfermedad y a menudo sus 

graves complicaciones incapacitan laboralmente a los pacie~ 
tes, da~ando de esta for ma la economía y el bienest a r naci~ 

nal. Para el tr a tamiento de la Diabetes mellitus, en México 
se usan difer entes planta s medicinales, una de ellas e s la 

Cec~o~ia obtu~ i6 o lia Bertol, de la cual se aisl6 un compue~ 

to hipoglucemiant e ; esta actividad se· co mprobó mediante biQ 
ensayos en cada una de las fases de separación, se utilizó 
el análisis de varianza para el tratami ento estadístico de 
los resultados. El aislamiento de l compuesto se hizo de a
cuerdo a sus propiedades de solubilidad y por técnica s cro
matográficas, la elucidación de la estructura se det e rminó 

por análisis espectroscópicos. 
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. INTROOUCCION 

La salud, elemento esenci~l para mejorar el nivel de vi 

da de l a población, lo es tambi§n para el desarrollo general 
del pais. La importancia de l a salud radica en que protege 

la mayor riqueza de los pueblos; la población humana, recono 
; 

ciendo corno hecho fundamental que el hombre es el denomina-

dor comGn de to do, y que r esu lta impond era ble el valor de la 
vida. La salud prod uce beneficios social es extraordinarios 

en cuanto a los niveles de vida, la fuerza de trabajo, la u

tiliz ación de los recurso s naturales y la productividad; a

demás permi t e e l abatimiento de los gastos de atención médi
ca curativa y di s1ninuye las pérdidas por ausentismo. 

En nuestro pafs, lo s principales da~os a la salud son : 
Elevados indic e s de morbi morta lidad por padecimientos trans
mi s ib l es, espec~alrnente en la niñez. 

Persistencia de enfermedade s vulner ab l es po r medida s esp ec i
fic a s. 

Alto s indice s de padec i mien to s estomatológicos. 

In cr eme nto progresivo de enfermedades obstructivas cróni ca s 
de vias respiratorias; de l a diab e tes, de los padecimientos 

cardiovasculares y renales. 

Dentro de lo s daños a la salud, la diabetes es una en

fer me dad que es un serio problema de salud pública. Durante 
19 75, l a Diabetes mellitus en México ocupaba el d~cimo lugar 
co mo enferrnedad causonte de muerte, siendo el 2.4 % de las de 

f u~c iones totales de ese aílo las causadas por esa enfermedad. 

En los últimos a~os, la incidencia de diabetes ha aumen 
t ado, asi en 19 80 murieron a caus a de este mal 14,626 perso

no.s , ocupa ndo el s& ptimo lugar como causa de mortalidad (2 l 

El tratamiento de esta enfermedad se ha restringido a 
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la dieta, uso de insulina o de hipogluc em iant es oral es (bi

guanidas y sulfanilureas). En algunos casos el trat am iento 
con estos agentes es exitoso; sin embargo, el indice de mor 

talidad a causa de esta enfer~edad s i gue en aumento; es por 

ello que es necesario buscar alternativas para el tr atamien 

to de la diabetes. Una de e sas alt ernat ivas es la in vestiga 

ción cientifica dirigida a aislar nuevos · fármacos a partir 

de la medicina herbolaria tradicion a l de nuestro pais. 

En el concierto mundial, Méxi co resulta inter esante pa

ra el estudio de la flora medicinal, debido fundament a l me nte 

a los siguientes f act ores: una medicina tradicion a l f undada 

en la herbola ria; pe rsistencia en e l uso de plantas 1n edi cin.9_ 
les por gran parte de la población actual y f in a l mente, la 

riqueza de inform ac ión hi stórica, antrop oló gica , etnoGot áni
c a y p o p u l a r . A 1 m i s rn o t i e 111 p o , M é x i c o c o m o u n o m á s d e 1 o s 

países en desarrollo, afront a la r ea lid ad de s us enor rn es pr9_ 

blemas de salud pública. Los esfu2rzos por llevar a la na 
ción la s formas occ identales para e l trat ain i ento ele l a diabe 

tes, l e jo s están de pod er cu br ir l as necesid ades de una po

blación creciente. 

En este marco de reelidades económi cas , s ocial es e his

tóricas, la medicina tradicional rn ~ xicana y con e ll a s u her

bolaria adquieren una dim ensión crucial en una pro baiJ l e im
plementación de nu ev os fármacos a partir de flora medicina l 

en el tratamiento de la diabetes. 
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ANTECEDENTES 

BREVE HISTORIA DE LA DIA BETES; 

En 1873, el arqueólogo y novelist a alemán George Ebers, 

excavando entre las ruin as de la antigua ciudad de Teb as en

contró un papiro, escrito hacia el año 1553 antes de Cristo. 

E~te papiro contiene una síntesis de todos los conocimientos 

médicos del anti gu o Egipto. El papiro ha bla de enfermos que 

adelg azan, que tienen harnbr e continu a , que orin a n muchísimo 

y se sienten ator mentados por una sed enorme. Indudablemen

te, el sacerdote (cuyo nombre se des conoce) que escribió e l 
p a p i ro o b se r v ó y s u p o des c r i b i r 1 a fo n ;1 a g r a ve de l a el i abe -

tes juvenil. 

En el siglo V antes de Cristo, en la lejan a Indi ü , Sus

ruta ob se rva un a extra1ia enfermedad propi a dt~ ricos, de obe

s o s , d e p e r s o n a s q u e c o m e n m u c h o d u 1 e e y ¡;; u e h o u r ro z e u y ('. e 9_ 

racterística más pecu li ar es que l a orina de lo s que l u su
fren tiene un sabo r dulce. Los médicos chinos de l a misma é 
poca aseguraban que la orina de algunos enfermos alrue 1as 

moscas y que ha s ta los pe rros acudEn a lani erla con fruición. 
Para llipócrates, padre de la medicinct griega, la diabetes 

fue desconocida. En el año 70 de nuestra era, Arateo de COP! 

daci a describe a la enfermEdad como un sifón que vacía el or 

ganisrno y la palabra diabetes significa precisümente sifón 
en l engua griega. 

Al paso de los años, los sintomas de la diabetes son 
bien conocidos por muchos médicos: adelgazamiento, debili
dad, hambre, sed y gran cantidad de orina. Los Gltimos tres, 

quizá por ser los más caracteristicos, recibieron y conser
van hasta nuestros días nombres de etimologfa griega: Polifa 

gia (exceso de hambre), polidipsia (sed) y poliuria (orina a 
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bundante). 

La medicina árabe alc anz ó ·su esplendor en los sig los X 

y XI y Avicena o IBN-SINA vuelve a describir la diab etes , y 

añade, a los síntomas ya conocido s , el colap s o de l as fun

ciones sexuales. 

En el siglo XIV, Paracelso, médico suizo colocó orina 

de un enfermo en un recipiente, l a coció a fuego l ento y OQ 
servó que, a med ida que iba conc entrándose, adq uir í a e l as

pecto de jarabe, para dej ar , a l terminar la evaporación , un 

polvo blanco. No tuvo la ide a o e l valor de cata r e s te pol

vo re s i d u a l , de s e o no c i 6 s u s abo l. d u l e e y e re y ó que se t r a t ~ 

ba de sal. De un diabético obtuvo hasta cuatro on za~ de es

ta supuesta sal en la orin a de un so lo día y a fi rmó que a e 

lla se de bían la sed y l a poliuria. 

E n e 1 a ñ o 1 6 7 9 , e l D r . T h o me s \·/ ·¡ l 1 1 s , él 1 i 9 u a 1 q u e h i -

c i e r a u n 111 i 1 e n i o a t r á s S u s r u t a , h u 111 e d e e e 1 i n d P d o c o n l a o r i 

na de un diabético, lo posa a su boca y r C' de scubre su sabor 

d u 1 c e . 14 i 1 l i s t i e n e 1 a o p o r t u n i d e: d d E p r o b ,1 r l a o r i n a d e m u 

ch os p a c i entes que pre se ntan 1 os s í n to 111 as de 1 a di ab e t es . En 

u n o s 1 a o r i n a e s m u y d u l e e , e n o t r ~ s n o l o e .s t a n t o y e n a J_ 
gunos es totalm en te insípida. Esta obscrv ac·ión l e permi tió 

difer e nciar dos clases de diab e t es; la más frecuente es a

quel la en que la orina de los enf e rmos es dulce, enfermedad 

a la que cuadra b·ien el nombre de Diabetes 111e llitu s -en l a 

tín, mellitus significa miel-, di stinguiéndose así de la 

diabetes sin azúcar o diabetes in s ipida. 

En l a actual i dad se con o e e que 1 a Di abe te s 111e 1 1 i tus o 

Diabetes sacarina, como tambjén se ll ama, y l a Diab e tes in

sípida son dos a fe c c i o ne s to ta 1 ill ente di s ti n ta s , cu y os ú ni -

c o s s í n t o m a s c o rn u n e s .a a m b a s s o n l a s e d y l a e 1 i 111 i n a e ·¡ ó n d e 

grandes cantidades de orina. 
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Durante el siglo XIX se inicia la época de la medicina 

experimental, Claude Bernard, descubre que las féculas y a z ~ 

cares de la alimentación se tr a nsforman en glucosa o azúc a r 

de uva y que luego ésta, en el hígado, se concentra y se con 

vierte en glucógeno, el cual, a su vez, puede pa sar nuev amen 

te a glucosa manteniéndose a s í de una manera const a nt e la 

concentración de azúcar en la sangr e . En aqu t~ l e nt on ce s em

pieza a interesar a alguno~ mé dicos la utilid a d fun c ional 

del páncreas. En 1867, l 3ngerhans de s cubre qu e d is pe r sos en 

el seno de la masa pancreát·ica, de a sp ecto muy simil <1 r a las 

glándulas salivales, hay unos islot es de c é lul as cuy a e s t r u~ 

tura es distinta de las que producen ferment os di ges tiv os y 

cuya función fue un verdad e ro enig ma ha s ta 188 9 c ua ndo fue 

dado a conocer el s e nsacional descubri miento de Von Me rin g y 

M i 11 k o \~ s k -¡ • E s t o s f i s i ó l o g o s d e 1 a u n i V e r s i d a d d e E s l r r1 s b ll r -

go, planearon un es tudio sobr e el pa pel del pá nc r eas en la 

digestión de los alimentos, y con tal fin lo gr a r on c ;.; tir µar 

completamente la glándula a un pe rro y qu e e1 a ni mul r es i s 

tiera y sobreviviera a le. op e ración. r~1 si gui ente dí u de la 

cirugía, el perro e s taba muy postrado, t e níi.l muc hiJ. Sl~d y o r _~ 

naba muchís ·imo. El experime nt o -se efectuó e n li cmpo ca luro s o 

y las moscas aflt1ian insesant emente a lo s sitio s don de ha bí a 

ensuciado el animal~ En los dias su c e s ivos, l os s ín to ma s ini 

c i u 1 e s s e a c e n t ú a n ; e l a n i m a 1 a d e l g a z a , b e b e rn u e h o y l a s rn o s 

cas siguen invadiendo la habitación don de aq ue l se en c uent ra 

Minkowski se fija en el detalle de las mosc a s e in dic ~ a su 

colaborador Von Mering que investiDue qué pu ede hab e r e n l a 

orina que tanto las atrae. Von Merin rJ descubi · f~ a z1í ca r . r: l p~_ 

rro, sin páncreas, se ha vuelto diab ~ tico. Las exp e r ie ncias 

se suceden con el mismo resultado: la ext ·irp 2ción J c l p<ln

creas causan la diabetes de comienzo agudo, de cur s o gr ave, 

que termina con la muerte en el plazo de po cas s e m ana ~ . Los 

experimentos de Von Mering y Minkowski se confirman rn todos 
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los países del mundo. Se proced e a e xtirpar el páncreas a ra 

tas, gatos, monos y conejos, y el resultado sie mpre es el 

mismo. Un día, un cirujano observó a un paciente co n cánc er 

de páncre as . Unica men te la extirpación del ór gano enfer mo 

puede salv a rle de una muerte cierta y to ma la decisión de o

perarle. Des pués de la ope rac ión, el e nf erm o se vuelve di abé 

tico. Lógi camen te se llega a la conclu s ión de que el pán

cre as produ ce una sustancia indispens ab l e para el aprovecha

miento de los azGcar es ~fécula s. Con fu ndamen to ta mb ién, se 

su puso que esta misteriosa sustancia se produce en los islo

tes de Lan gerha ns por cuyo motivo se bautizó con el nombre 

de insulin a mucho a ntes de ser de sc ubi erta (4, 25, 38). Este 

hallazgo condujo a Banting y Best, en el a~o de 192 1, a l ai ~ 

lamiento de la hor mona insulin a . Poco s descubrimientos e n l a 

historia de la medicina han te nido tan grandes repercusiones 

como los t raba jos e xperimentales de esto s dos inv est i gadores 

canadien ses . En 19 55 , Sanger dilucidó l a estr uctura quimica 

de la insulina bovin a . Nicol y Smith (1 950 ) des cri bi e r on l a 

estructura quimica de la insulina hu mana. En 196 3 , grupos de 

investig adores nort eame ricanos, chino s y alc n1a nes , si multa

nea e indep en dient eme nte, pudi e ron lo gra r la sintesis quími

ca de la molécula de insulina (38). 
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ANATOMIA E HISTOLOGIA DEL PANCREAS. 

E1 páncreas es una glándula mixta: 
-su secreción externa, el 11 ju go pancreático", es vertida 

en el duodeno por los conductos de Wirsung (principal) y de 

Santorini (acc es orio). 

-su secreción interna, la insulina, se vierte en la san 
gre. 

El páncre a s es so1 id a rio del duod eno, al que enmarca en 
su parte derech a ; está intim amente relacionado con el conduc 
to col éd oco. Su parte izqui e rda se afina hacia e1 bazo. 

Es un órg an o profundo, adosado a 1a pared posterior pr~ 
vert e bra l, es retrogástrico y corr e s ponde ad e lante, a las re 

gion es supra me socó lic as e infra mes ocólicas del abdomen. La 
linea media de j a un t e rcio de la glándula a la derech a y dos 

tercios a la i zq ui e rda ( 20). 

1 

l. .. '_:"' :P •~ - - - - - - - - -· r --------------_; 
µ6ncmos 
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El páncr ea s es una glándula bland a , de color gris roji

zo o amarillento, qu e está situ ad a enfr e nt e de las dos prim~ 

ras vért ebras lumb a r es . Su form a recu e rda la de un martillo 

y se divi de en cabeza, c ue rpo y cola. La extremidad derecha, 

o cabeza, es la más voluminosa y llena e l a rco duod e nal, al 

cual está firmemente adherida. La extr emida d izqui e rda, li

bre, es la cola y alcanza el bazo;la par te situada e ntre las 

do s e xtr em id ades es e l cue rpo. Su peso medio varia e ntre 60 

y 90 gr amo s y mid e un os 12.5 cm de lar go po r 5 cm de ancho. 

E s t r _l_!_C_!JLr a_. E l p á n c r e a s e s u n a g l á n d u l a a r r a c i m a d a e a -

cino sa co mpuesta de lo bu lillo s. Cada lobulillo est5 formado 

por un a de l as r am i fica cion es de l con ducto princip a l, al 

cual t ermina en un acGrnulo de a l veo lo s . Los lobulillo s está n 

unidos entr e s í por tej ido con ect ivo l axo , formand o asi , los 

l ó bu l os , y ést os , un i dos de 1 rn i s 111 o modo , forma n 1 a 0 l á n d u l a . 

Lo s pequ e ños conduc t os de cada l ob ul i ll o s e abren en e l con

ducto prin c i pa l que ti en e cerca de tr es mi lím e t r os de di áme 

tro, va a lo l argo de l tejid o gl a nd ul a r des de la col a has t a 

l a cab eza y se denom ina con ducto pancr eá tico o de Wirsung. 

El condu cto pancr e5t ico y el co l édo co se un e n y entr a n obli

cu ame nt e en el duod e no; a vec es se ob serva un conducto acce

sorio , o de Sa nt or ini, que se abre en e l duodeno unos dos 

cen tí 111e tr os por a rrib a de l cond uc to prin c ip a l . 

..Ll_l_o_! E!..:?.. .0._~ !:_a n_g e r ~_il_n s . Entr e l os a l ve o l os s e encuentran 
p eq u e~ os gr upos de cé lul as que se denon1inan islote s de Lan

gcrhans, r ode ados por una ric a r e d capilar , y en ellos se e

l abora l a se creción interna del páncreas: in s ulina y gluca

gón ( 24 ). Lo s isl otes de La nger hans tienen una di s tribución 

de s i gua l e n e l páncreas con un a concentración mayor en la CQ. 

la qu e en e l cuerpo y en la cab eza de este órgano, y la masa 

total de tejido de los islot e s abarca sólo del 1-2 % del peso 

d e l p á n e r e a s ( 3. ) . 
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En el páncr ea s hu man o s e pu eden identificar t res tipos 

diferentes de células en los i s lot es . Las células beta que 

comprenden del 60 al 70 % de la pob lac ión ce lular de l os isla 

tes, las célula s a lfa que comprenden de l 20 a l 30 % y la s cé

lulas O que co mp renden aproximadame nte de l 2 al 8%. 

Los diferent es tipo s de cél ulas de l os i s lot es pueden 

recon ocers e f ác ilm en t e con la micr os copí a e l ec trónica. En el 

hum a no, las cé lul a s alfa contien en gránulo s sec r etorios ine 

quívoco s que apare cen co mo e st ruc turas homogé neas, densas y 

redond as . En co ntra st e, l as célula s be ta hu ma nas contienen 

gránulo s secretorios que aparecen co mo ba rr a s tran s 1G c id as , 

es t r u c tu ras red onda s y 111ode 1 ad a s i r re g u l a r 1:1 e n te d E n t ro de u -

n a c é l u 1 a b e t a . C o n 111 a y o r a u r.1 e n t o s e p u e d e 11 o b s e r v a r , 1 i n e a s 

d e p i:~ r i o d i c i d a d r e p e t i d a d e n t r o d e l o s 9 1~ á 11 u 1 o s b e t a , l o 

cual indica la estructur a tran s l Ccida de l gránu lo. La can ti 

dad de re tí cu 1 o en do p 1 á s mi c o es 1n c:i y o r e r i a c é 1 u 1 a b 2 ta cru e 

en 1 a a l fa . La s c é l u 1 a s O con t i e n e n g l' á n ti l o s se e r e to 1 i os , i -

nequívocos, borrosos. Por lo tant o , con l a micro scop ía e l ec

trónic a es po s ible id ent i ficar cada uno de estos tres tipos 

de e é 1 u 1 a s so b re 1 a b a s e de l a s c a r a c t e i· í s t i c a s u l t r él e s t r u e -

turalcs de los gránulos secr etorios (3 ). 

INSULINA . 

La insulina es sintetizad a por l as cé lul as beta de lo s 

islotes de La ng er hans y es a lm acenada en grá nulos intracelu

lares como parte de u.na cadena n;o l e cul ar senc illa más grande 

llamada proinsulina ( 37 ). 

La insulin a , con pes o mo·l e cu lar de un os 6000, está for

mada por dos cadenas de aminoácido s uni das por puentes di su ! 

furo. La secuencia de aminoácido s de l as dos cad e nas (llama

das A, por ácida, y B, por bási ca ) y l a d i s pos i c i ón de los 
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tres puentes disulfuro se dilucidaron en una brillante serie 
de investigaciones de Sanger y cols. durante los años 1945-

1955 (31). Los esfuerzos de est os químicos culminaron en la 

síntesis completa de insulina bovina y humana (18). 

Aunque se había supuesto que las ca denas A y B se sinte 

tizaban por separado y luego se unían en las célul as beta de 
los islotes del páncreas, St eine r y col s. (36), demostraron 
que la célula beta forma insulina con un precursor de cadena 

Gnica lla mad o proinsulina. Al convertir se la proin su lina hu
mana en insulina, cuatro aminoácidos básicos (arginina 31, 
arginina 32, lisina 62 y arginina 63) y e l péptido C o cone~ 

tor restant e (residuos 33 a 63) son se parados. La molécula 
de insulina result ante tien e dos cad e nas , la A con glicina 
en el residuo amino terminal y la B con fenil a lanina en el 
r e s i d u o a m i n o t e r m i n a ·1 ( 1 4 ) . 

¡>he Val Asn Gin His Lcu C1's C! y Ser His,0 Leu Val Clu Ala LcuTyr l.eu V~I Cys Cly"
1 

1 

\ Glu 
. \ A~ 

S S Gly 
1 \ !'h e 
S s Pho 

1 

· . Tyr 
C adena !\. \ Thr 

\'al Glu Gin Cys Cys Ah Ser Val,oCys Ser Leu TyT Cln Lcu Llu :\sn Tyr C:ys.º 1\;n Pro 

Glylle L__-S--S--_J Extremo C-t crmin J I ~~:,0 
[ 

r\rg6-0] Re stos /:r~~ J Restos 
Lys escindidos GI ti ;¡ escindidos 
Cln \"a l 

Giu Pro C , , . C 
P 0c.c11..1 Cll' 

ro . Pru · 

\ Gly Clu Lc11 Cly Cly r\J J., , C!y Pro Gly Cly .\ l.i L•: U C l•.; L1 •u .\:J c; y, .• \"al Gin 
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Una molécu l a aan más g rande , ll amada pre pro in su l ina, s e 

ha identificado co mo pr ecursor de l a proinsulin a . La prepro

insulina, se extiende desde l a regió n N-termin a l de l a cade 

na B por lo menos por 23 amin oácidos , muchos de lo s cu a l es 

son hidrófobos. Se cree que l a pre proin s ulin a se descompone 

ráp id ament e (a lo s pocos minutos de fo rmada ) e n proins ulin a 

por efecto de las proteasas microsómicas . La extensión pe pti 

dica de l a preproinsulina se parec e en t amaAo, composición 

parcia l de am inoá cidos j l oc a lizaci ón de l extre mo amino, a 

l as secu encias adicionales observadas "in vi tr o" e n l os pro 

ductos de l a traduc c ión de l os RNA 111ensaje ros correspon dien 

t es en diver s as hormona s, y de pro te í nas no ho r mona l es , como 

las cadena s lig eras de in munog l obul ·in a (5). 

Hodg ki n y Marcol a (1 6) ha n de ter minado l a est ru c tura 

tridi mensiona l de l a insuli na por aná.Jisis con r ayos X cif• 

cristale s ais l ado s . La in s uli na pued e exis ti r como rn on ó111c ro, 

dímero o hexá mero, compue s t o por tr es de e s to s 

mo lécul as de zn+ 2 se coor dinan en e l t1exárnero , 

rnib le mente l a · for ma a l macc110da e n l os yrá nulo s 

d í n1 er os . Dos 

que es pre su 

de l as cé lu-

la s beta. Se c re e que la for ma bi o l ó~ ic. amen te act iva de l a 

h o r m o n a e s e 1 m o n ó 111 e r o . E l a 11 á l i s i s r o r r a y o s X t a m b i é n h a 

demostr ado que la s dos cad ena s tien en una di s tribución com

pa cta, con l a cad e na A por en c imad ~ l a porción helicoidal 

central de la c ade na 8. Desde cad a extremo de e s t a reg ión h ~. 

1 i e o i da l 1 a s p o re i o n e s t e n1 i n a 1 e s d e l J e a d e n él 8 s e e x t i e n d e 

como brazos, y l a c adena A queda cncc' rr ada entre e lla s . 

Muchas esp ec i es presen ta n Vilri ac iones , a l gunas de l as 

cuales tienen significació n c l íníc i\ . Por ejemp lo, los s itio s 

principales de di fere ncia químic a ent re l a in su lin a porcina, 

ovina, equina y cetácea e s 1.. á n en 1 i). '.e) pos icione s 8,9 y 10 de 

la cadena A. La hormona por c ina e s muy semejan te a 1 a de l 

hombre y so lo difi e re de el l ü po r l f.l s ust it uc ión de u l1 re si-
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duo de alanina en el c a rb ox i t erm inal de la caden a B. Con 

el us o de la insulina porcina co mo material inicial, la in

suli na humana puede sintetizarse con rel a tiva facilidad. La 

producción de insulina humana por clonific a ción de ADN sin

teti za do qui micament e e n bact e ria s tambi é n se ha publicado 

(11,13). La reciente crea ción de métodos quim ic os para sin

tetizar DNA, asociad a con la tecnologia de r e combin ación de 

DNA, ha permitido qu e la s células bact er ianas ( E6c.li e.1t..<.. c.li,éa 

c.ol .<.. ) sintetic en .<..1t v/\JO pro insu lina de r at a o la s cadenas 

A y B de la insulin a humana. El Plan de s int e sis i mp lica ya 

sea la transcripción inversa de l RNA me ns ajero qu e co difica 

la proinsulina, par a as i ob ten e r el DN/\c (DNA "de copia") 

de ésta; o bien la si ntesis quimica de los fra 9ment os de 

DNA má s pe queAos que cod ific a n la s c ade nas A y 8 de la ins~ 

lin a humana. A continu ación, los genes s int ét ic os se fus io -· 

nan con un gen que normalme nte s e expr e sa e n l a E c.o.f....<.. hués 

ped (p. ej., penicilina s , B-ga l acto s i dasa)para que l a tran~ 

crip c ión y trad uc ción seu n cricientes , i.l fin de obtener un a. 

proteina precursora estub l e y ( en e l cus o de una proteina 

periplás mic u como l u r en icilin asa ) pa rJ fac il ita ¡· s u s a lida 

de la célul a. Los vectores usados para introducir e l DNA ex 

tr a Ao y propio en l a bact eria s on bacter ióf ag os o pla s mides. 

L a c é 1 u 1 a q u e c o n t i e n e 1 a p 1 a s m i d e t r é1 n s c r i b i r á s u p r o p i o 

gen y el que se le int rodu j o, con lo cua l producirá el poli 
péptido desead o. El he cho de que actuc.l me nte l as se cuencias 

de DNA euc a riótico pued2n cl ona rse y expresa r se e n células 

procariota s (bact erias ) pued o tene r su ap lic ac i ón más inme 

diata en el uso de la sin t es i s bact e riana para producir i~ 

sulina hum a na. De este modo, dicha t ec nologia pued e propor

cionar cantid ades ·ili mit ad a s de in su lin a y acabar por susti 

tuir a los proc edi mi e ntos de pr oducci ón actual es , que entra 

nan su extracción de l páncr eas porcino o bovino (11 ). 
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Secreción de insulina. Dentro de la célula, la prepro

insulina se sintetiza y se des compone rápidamente en proin

sulina en el polisoma del r~ticulo endoplásmico rugoso. De 

ahi, la proinsulina es transportada por un fenómeno activo 

al aparato de Golgi, donde se incorpora en microvesiculas 
de superficie lisa para formar gránulos secretorios o de al 

macenamiento. Des de que llega al complejo de Golgi y ya in

corporada a los gránulos, las proteasas de la membrana la 

descompo nen en cantidad2s equimolares de insulina y péptido 
C. Esta y el cinc se acumulan en el núcleo centr a l del grá

nulo sec retorio en formación, que progresivamente se hace 

más e le c trodcnso; el péptido C se sitaa en el espacio peri-
1 

férico claro. 

Para que los gránulos secretorios maduros liberen su 

cont enido , es preciso que emigren progresivamente has ta la 

membrana celular, donde exp ulsan la insulina y el péptido C. 

Dentro del citosol de las células beta, los microtúbulo s 

estr ucturas de 24 nm de diámetro formadas por subunidades 
di meras cuyo peso molecular es de 120 000, llamadas tubuli

nas- sirven para guiar el desplazamiento de gránulo hasta 

la membrana plasmática. Ahi, una serie de microfilamentos -

estr uc turas de 4 a 8 nm que se cree están compuestos por la 
prot e ina contráctil actina- forman una red cerca de dicha 
me 111 b r a na y ro d E a n a 1 os g r á n u l os . Se cree que l a "vi a f i na l 

co mún " de la secreción de las células beta incluye la entra 
da de calcio en la célula, lo cual produce contracción de 

los microfila me ntos. En consecuencia, los gránulos salen a 
la superficie celular, donde su membrana se fusiona con la 
pl Rsmát ica y su contenido es expulsado hacia el espacio ex

tra ce lular. Este fenómeno de fusión de membranas se ha lla

mado emiocitosis o exocitosis. Estfmulos distintos, tales 
c o 111 o g 1 u c o s a , 1 e u s i n a o s u 1 f a n i 1 u r e a s , p ro v o e a n 1 a s e e r e -

ción de insulina por este mecinismo (22). En el cuadro # 1 
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se indican algunas de las mGltipl e s su s tancias capa ces de 

estimular aisladamente la secreción de insulin a . 

Promo c i ón 

Azucar 

Horm ona s 

Ent ero
hor mo nas 

F á r1n a c os 

Aminoácidos 

Acidos 
Org án icos 

Mononucl eó tido 

Otros 

tl ucosa 
1anosa 
Ri bos¿¡ 

fl¿~ H 
~l u cag ón 

(s ecr e tina 
'1! ancreoc i mina 

Jsul fa ni 1 ureas 
\J o t r os . 

e ucina 
r gi nina 
ezc la de 
aminoácidos. 

Cu erpos cetó nicos 
Acido láuri co 
Aci do pro pi ónico 
Acido butíri co 
Ac ido cítric o 

{AM P-c íclico 

{Xi lita 

Cuadro # 1 
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In hi bición 

2- Deso x·i glu cos a 
Ma no hcpt ulosa 
Di i1zóxido 
Adren a lin a 
In sulina 

Promoción e inhibición de la sec r eción de insulina 
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Tiene gran importancia práctica el hecho de que tanto 
las co midas pro te ínicas como las mezclas de aminoácidos pro

voqu en la secr ec ión de insulina. Asimismo, es muy significa
tivo e l hecho de que las hormonas gastrointe s tin a les, cuya 
lib e ración es ac tivada en el proceso de dig estión, originen, 
por si mismas, una acción potenciadora de la secreción de i~ 

sulin a , éste hallazgo deb e ser la base de l a obsérvación, di 

fícilmente ex plicable, de que la administr ación bucal de gl~ 

cosa provoc a un a mayor el evación de los niv e l e s de insulina 
en el suero qu e la inyección intravenosa de azúcar, no obs
tante la menor hip e rglucemia provocada en el prim e r caso (22) 

También son interesantes las sustancias que inhiben la 
secr eción de i ns ulina (cuadro # l).Junto a las sustancias de 

uso fundament a l en trabajos experim e ntales (p.ej. manoheptu
lo sa), han adquiri do s i gnificación extraordin a ria c iertos 
f á r ma cos co mo El derivado tiacídico denominado diazóxido. La 
acción inhibi dora de la secreción insulínica del diazóxido 
es tal, qu e pe r mite su uso en el tratami ento de insulinomas. 
Sin emba rgo, el inhibidor de la secreción de insulina con m! 
x im a signif i cación fisiológica es verosímilmente la propia 
insulina. De este modo, el nivel sanguíneo de insulina actua 
ría en est e ciclo biológico como detector y regulador. 

MECANISMO DE ACCION DE LA INSULINA. 

a). Transporte de glucosa. La insulina promueve la uti
li zación de glucosa por muchos tejidos, especialmente los 
músculos y el tejido adiposo (21,22,28), aunque hay otros c~ 
mo cerebro, retina, epitelio germinal de testículo y ovario, 
que no requieren la hormona para metabolizar glucosa (21,28). 
El papel de la insulina en el hígado no ha sido definitiva
mente aclarado pero es muy probable que también permita al a 
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provechamiento de la glucosa por un efecto de l a glucosinasa. 

La influencia de l a in s ulina en el me tabolismo de los carbo

hidratos parece dep e nd e r exclusivament e de su propiedad de 

facilitar el transport e de glucosa de l espacio extracelular 

al interior de la célula. Un efe cto semeja nte s e obse rva en 

la anox ia o inhibien do la sintesis de ATP , lo qu e sugi ere 

qu e .norm a l mente exi ste una barrera pa r a e l paso de la gluco

sa al int er ior de l a célula, y que esta barrera requiere el 

con s umo de energia; la insulina actu a ri a int erf iri e ndo con 

la utilización de esta energia, con e l consecu e nt e paso de 

la glucosa al interior de l a célul a . 

A trav és de un acelerado transporte de glucosa se mejo

ran secundariament e otros proc e sos t a l es como ·1a deg ra dación 

del azúcar y lé.l s1ntesi s de glucó ge no . Ve ro s i mil me nte l a in

sulina actGa tambi 6n de modo deci s ivo en l a s intes i s de glu

có ge no ( even tual mente indu c i endo l J enz i ma glu cogenos in te ta

sa) (22). 

b). Tr a nsporte de aminoácidos . Con ind epe ndencia de s u 

influencia sobre el tr ansporte de g lu cosa , l a insulina t.1ce le 

r a e 1 p a s o d e a m i n o 5 c i d o s a t r a v ~ s d t~ 1 c1 s 111 e m b r a n il s c e 1 u 1 a -

res. De acuerdo con lo s ha ll azg os actua l es , y e n contrijste 

con lo que s ucede en el caso de l os QZ Gcar es , los aminoáci

dos son transportados de modo activ o . Que &sto es asi lo de

muestra e 1 que , en e o n di e·¡ o ne s e x pe 1- i n; e n ta l es , 1 a e onc e n t r a -

ción intrac e lular de am ino ác i dos ll ego a ser 2-3 vec es supe

rior a la del medio de inc ubac·ión. Ci e rtamente e ste tr a nspo.!:'_ 

te ti en e l u g ar i n c l uso en 111 e d i o de i 11 e u b a e i ó n 1 i b res de g l u -

cosa (3,14,15}. 

c). Transporte de pot as io. En el cas o de l potasio ex is

te asi mismo un tipo de tr a nsport e cont rJ corriente. Sin em

bargo, no está definitivam e nte acl arado si la e levada capta-
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ción celular de potasio bajo el efecto de l a insulina refle

j a u n e fe c t o p r i 111 a r i o d e é s t a s o b re e 1 s i s t e m a d e t r a n s p o r t e 

o una acci ón s e cundaria de la hor mona sobr e una anorma l si 

tuaci ón metabólica. En cualquier caso esta acción de la insu 

lina reviste es pe cial s ignificación terapéutica. As í, en el 

coma diabético, los t e jidos estan gravemente empobreci dos de 

potasio, y en est a situación, la administración de in s ulina 

determina un mayor flujo de potasio (y de glucosa) en distin

tos tejidos. Esta aumen!ada derivación intr acelu la r de l pot! 

sio puede conducir a una s ituación de hipoc a l emia que deb e 

ser vigilada en c~ l curso de la terapéutica (14,15,22) . 

d). Sínte s i s dE proteinas. La insulin a induce en e l hi

~ado la sinte s is de las enz im as cl a ve de l a glucólisis. Ad e 

m á s , m e d ·¡ a n t e 1 a a c c i ó n d i r e e t a d e~ l il h o 1 • r.1 o n a s o b r e 1 o s r i b o 

som as se increm e nta notablemente l a s íntesis prot e í nic a . Es 

ta potenc iación de la sintesis de proteína s es in dep t ndie11te 

de la elevada concentración de aminoácido s en lo s nt'ic.leos ce 

l u 1 a r 2 s q u e p ro v o c a l a i n s u 1 i n a , y a q u e e l fe n 61n e n o e s i g u a}_ 

mente demostrable en los ribosomas ais l ados (22). 

e). Lipog énes is. La sintesis de ácido s grasos en el hí

gado es es ti mu 1 ad a por un aumento de l a ·¡ ns u 1 i na p l a s n1 á ti e d ; 

ello refleja varios efectos de esta horm ona: 1). el aument o 

de flujo de sustrato por la vía glucolftica hacia e l cicl o 

de Kr e bs aumenta la disponibilidad de citra t o e i so citrato, 

lo cual estimula las vías liposintéticas, en particul ar l a 

actividad de la carboxilasa de acetil Co A. 2 ). La reducci ón 

de los ácidos gra sos libres anula su influ enc ia inhibid ora 

sobre esta enzima. 3). La disponibilidad de NADPH, que es un 

donador de hidrógeno necesario en muchos pasos de l a sín te

sis de ácidos grasos, es incrementada por la insulin a a medi 

da que aumenta la utilización de glucosa en la vía de l as 

pentosas. 4). La insulina puede ejercer un efecto estimula-
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dor dir e cto sobre la carboxilasa de acet il CoA . La c apa cid ad 

global de esta hormona para estimular la sintesis hep5 tic a 

de ácidos grasos destaca por. el hec ho de que e n el hombre l a 

lipog énes i s ocurre prin cipa l me nte e n el hi gad o e n vez del te 

jido ad iposo. Los ácidos gra s os s int et i zados por este órgano 

son transportados despu és (como li pop rot e inas de de ns id ad 

muy baja ) al tejido ad i poso , don de se a l macena n co mo tri gli

céri dos . 

Debido a su efecto es timul ad or de l a li pasa de li popro

tein as , la in su lin a ace l e ra la ex tra cc ión po r e l t ej ido adi

pos o de lo s trigli cér i dos circulantes pr ovenie nt es de fuen

te s exógenas o endógenas . Ad emás , es sumomcnte efica z para _1_ 

nhi bir una lipasa sensible a hormonas dentro de l adipoc i to. 

la cual ca ta li za l a hidrólisis de l os tri 0l ·i c6r i dos al111accna 

do s y l a lib e r ac ión d ~ los 5cidos grasos li br e s . Este cfect0 

antili politi co de l a horn:o na ti e ne l:.; gar a con centi ·acioncs 

menores qu e 1 as ne ces a r i as par a afecta r e 1 t r a ns poi· te de g l ~~ 

co sa . Es más, una gran prop orc ió n de este azoca r que e l adi 

pocit o c ap t a por efecto de la in su lin a s e utiliza para for

mar a -gli cerofosfato, co mpue sto necesar i o para esterificar 

1 os á e i dos gra s os y e l abo r ar tri g l i e é r i dos . Can ti dad e· s 1n e n o -

r e s d e d i c h o g 1 ú c i d o s e e m p 1 e a n e n e 1 t e j i d o a d ·¡ p o s o p a r a 1 a 

sint esis in ~itu de ác i dos graso s . El r es ultado neto de l os 

efectos antili pol itico, estimulador de l a sintesis de gra sa 

y glic e ró geno de la in s ulin a es a ume nto de l a grasa total ~ l 

ma cena da (22). 

DIABETES: DEFINICION Y TRANSTO RN OS EN EL METABOLISMO. 

La diabet e s es una enfermedad crónic a , her ed i tari a, ca 

racterizada por aum e nto de la glucosa de la sangr e y la ex

cr e ción de la glucosa por la orina; de pe nd e de la deficiente 

formación o de la dis minuida e ficacia de l a insulin a secreta 
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da por las células beta de los islotes de Langerh ans del pa~ 

creas, y está funcionaln1ente relacionada con estados patoló

gicos que se or ·iginan en el hígado y en otr as glándulas end§_ 

crinas, especialmente la hipófisis, pero también las supra
rrenales y la tiroid es (17,35). 

La falta de insulina disminuye la utilización de gluco
sa en los tejidos, especialmente muscular y adipo so, lo que 

contribuye a la hiperglicemia; otros dos fdctores que apor
tan más gluco sa a la sangre son la glucogenolisis hepá tica y 

muscular, y posteriormente la gluconeo gfnes is en el hígado. 

Cuando la hiperglucemia sobrepasa el umbral r enal aparece 
g l u c os u r i a y se es ta b l r: e e un a d i u res i s os ni ó ti e a , l o que ex -

plica la poliuria tan común de la di abetes. Si esta poliuria 

es intensa y se aco mp a~a de falta de ing estión de agua ( en 
sujetos en coma di abé ti e 'J ) r ron to 1 ·¡ e va a 1 a ::! es l11 d rata c i ó n 

y hemoconcentración, y si la hipovole mia es grav E' puede cau ·

sar insufici e ncia circulatori a perif6ric a o choau e. La hipo

tensión que acompaña a la hipovolemia re s ulta en dis minución 

d e 1 a p e r f u s ·¡ ó n r e n a l s a n g u í n e a q u e s i s e rn a n t i e: n e u n t i e m p o 

relativament e bre ve es causa de necrosis tubular aguda, oli
guria o anuria y muerte. Además, las condiciones de anaero

biosis gen e ralizada determinan un.aum e nto en la concentra

ción sangufnea de ácido láctico, que junto con l a insuficien 

cía renal da origen a acidosis (17). 
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Metabolismo intermedio de las grasas. Se encuentra pro

fundamente .afectado e n la diabetes: la grasa de los depósi

tos se moviliza y los ácidos . grasos libres pasan a la circu

lación en forma de lipoproteínas de baja densidad. El hígado 

se carga de grasa, que solo puede oxidar hasta el nivel de a 

cetil CoA; los frag me ntos de dos ca ~ bonos se agregan forman

do ácidos diacéticos y B-hidroxibutírico y de esta manera 

salen a la circulación por las venas hepáticas. Estos cuer

pos cetónicos ti e nen dc3 efectos pr incipales: en primer lu

gar, producen acidosis metabólica y su signo característico, 

la respiración de Kussmaul; en segundo lu ga r, cuando la con

centración sanguínea de los cuerpos cetónicos sobrepasa el 

umbral renal de eliminación aparecen en la orina, donde pue

den identificilrse fácilm e nte. Sin embti.rgo, ill eliminarse por 

el riñón acarr c:a o bas e s fijas con ellos, lo qu2 con t ribuye 

todaví il más a la pérdi da de agua y electrólitos y agr ava la 

hipovolemia mencionada ant e rior me nt e . Lo a ntes expu es to, se 

esquematiza en el cuadro # 3. 

Metabol ·i'.:, mo proteínico. La falta de insulina y la resul 

tante incapacidad para utilizar glucosa rc s ultil en disminu

ción de la biosíntesis de proteína s , con el con s ecuente pre

dominio del catabolismo, espec·iul T11e nte en tejirlo~~ sen s ibles 

a la acción de la insulina, como lo s mQsculos. Los µreductos 

de la proteoli s is muscular pasan a la sangre y ll 2yan al hí

gado donde son desamin ado s oxidativamente y los residuos de 

carbono contribuyen a la gluconeog é nesis o a la for111ació11 de 

. cuerpos cetónicos; el NH 2 aparece en la orina en forma de u

rea, junto con K+ y otros iones intracelulares 1 como se indi 

ca en el cuadro # 4 ( 17 ,21 ,22 ,28). 
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DISMI NUC ION EN LA GLICOG ENO LISIS EN 
UTILIZACION DE LA--HIGADO Y MUSCULO 

G LU co'sA 
1 

:i 
HIPERGLI CEMI A 

i 
GLUCO SUR IA 

DIURESI S OSMOTICA 

i 
.PERDIDA OE /\GUA Y 

NAUCEAS Y 1 e ELECT ROL ITOS 

VOMITO t 
DESHI DRA TAC IO N 

¡ 
INSU FICI ENCIA CIRCULAT ORIA 

PERIFERIC/I. 

J 
HIPOT EN SION 

i 
DISMI NU CIO N DEL FLUJO RENAL 

i 
ANURIA 

! 
COMA Y MUERTE 

Cuadro # 2 

Transtornos en el metabolismo de los carbohidratos por 
deficiencias de insulina. 
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DISMI NUCJ ON EN LA 
UTILI ZACION DE LA 

GLUCOSA 

l 
DISMINUCIO N DE LIPO GENE SIS 

EN DEP OSITO S 

l 
MOVILIZACION DE GRASA 

DE LO S DEPOS ITO S 

i 
HIP ER LIPEMIA 

l 
AUMENT O DE SI NTESIS DE 

CU ERPOS CETONICOS EN 
llIGA DO 

____ ¡ _______ ¡ 

CETONLJ R.IA 

J 
PERDIDA DE Na 

Cuadro lf 3 

ACID OSIS 
METABOLICA 

Transtornos en el metabolis mo de los lipidos por 
deficiencia de insulina. 
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DISMI NU CION FN LA 
UTILIZACIO N ílE LA 

GLUCOS,L\ 

l 
AUMENTO EN EL CATABOLISMO 

PROTEINICO 

AMINOACIDEMif4. 

t 
AUMENTO EN LA 

GLUCO NEOG ENESIS 

! 
AUM ENTO EN 

NITROGENO URINARIO 

j 
DESHI DRATAC IO N 

CELULA R 

l 
PERDIDA DE K DE 

LAS CELULAS ~--

l 
PERDIDA ABSOLUTA DE K 

Cuadro # 4 

Transtornos en el metaboli 3mo de las prote1nas por 
deficiencias de insulina. 
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TERAPEUTICA DE LA DIABETtS. 

Puede ·subdividirse en dieta, antidiabéticos bucales e 

insulina. Ninguno de esto s tres métodos terapéuticos se ex
cluye mutuamente. La dieta es la piedra clave de todas las 

demás formas de terapéutica de la diabetes. Las combinacio-
nes entre insulina y antidiabéticos bucales rara vez son ne

cesarias o de utilidad. Una terapéutica de la diabetes queda 

inco mp leta si no se compl eme nta con la regulación de la acti 
vi dad corporal que convenga mantener al paciente individual. 

Tiene caracter decisivo para el éxito de la terapéutica el 

inteligente consejo y profunda instrucción que se de al pa

ciente desde el mismo co rn·ienzo de la enfermedad. Esta ins

trucción no solo consiste r. n cuestiones de dieta y de admi

nistración de medicamentos, sino ~ue debería incluir la ad e 
cuada información y esclar ecimiento de la naturalez a , causas 
complicaciones y tratamiento de ·1a diubetes. Es así mismo de 

importancia capital que el paciente aprr.rida a real ·izar por 

si mismo el contr o l de la glucosuria y la acetonuria ( 22 ). 

La diabetes puede clasificarse segGn el particular tipo 

de t e rapéutica. Sin dud a , la clasificación m5s simple y di

dáctica es la clásica di st inc i ón entre dos tipos de diabetes: 

la de tipo juvenil y diabetes del adulto. La diabetes juve

nil e s una auténtica diabetes debida a la falta de insulina. 
La terapéutica para toda la vida en estos pacientes consiste 
en la sustitución de su de ficiente insulina endógena. En la 
diabetes del adulto existe una menor y más lenta respuesta 

de las células beta de lo s islotes a los estímulos de su se
creción, al m·ismo tiempo que una hiposensibilidad de los or
ganos efectores a la acción de la insulina. Los pacientes 

con e~te tipo de diabetes pueden ser controlados con hipogl~ 

cemiantes bucales (4). 
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I. Insulinas. 

La dosis y tipo de insulinas se debe determinar para c~ 

da paciente por pruebas cliDicas. En un enfermo dado, la ca~ 

tidad requerida dependerá de la cantid ad de insulina endóge

na disponible, de la dieta y del ejercicio (que tiende a di~ 

minuir las necesidades de insulina). La atención del pacien

te requiere, por lo tanto, ü2l control coordinado de la die

ta, el ej2rcicio, la dosificación y distribución de la insu-

lina. En los individuos diabéticos, asi como en l es no diabé 

ticos, la glucosa sanguinea se eleva después de cada comida. 

El grado y duración del aumento es proporcional a la canti

d a d d e c a r b o h i d r a t o s i n g e r i d o s y 1 a d u i· a c ·¡ ó n d e 1 a m á x i m a 

elevación depende también de la velocidad de absorción. El 

uso de inyeccion es intermiten te s de la insulina de corta ac

ción (antes de las comidas) o la aplicación de una o dos in

yecciones de una pn~paración de acción prolongada (por ejf:m

plo, de la regular NPH) s~rven para reducir el incremento de 

la glucemia después de las comidas. Cu ando se administran 

grandes dosis de insulina de acción prolong a da y los niveles 

de insulina circulante estfin continuam e nte elevados, es 0til 

hacer que el paciente ingiera pequ e~as cantidades de alimen

to a intervalos frecuentes. Sin embargo, si el paciente es 

incapaz de ajustarse a un patrón establecido de actividad y 

comidas, la terapéutica con insulina se debe adaptar a sus 

hábitos para impedir la hipo o la hiperglucemia excesiva. 

Preparaciones existentes: 

Los tipos de insulina corrientemente usados se encuen

tran en la lista del cuadro # 5. 

Todas las preparaciones de insulina se encuentran en va 

rías concentraciones. La insulina U-40 contiene 40 unidades 

por ml, la insulina U-80 contiene 80 unidades/ml. 



TIPO DE 
INSULINA 

Corriente 
(crista1ina) 

Semi lenta 

Globina 

NPH 

Lenta 

PZI 

Ultra lenta 

-2 7 - . 

·HORAS DESPUES DE LA INYECCION S.C. 

PRESENTACION 

Solución 

Amorfa 

Solución 

Cristalina 

30 % de amorfa y 
70 % cri sta lina 

Amorfa 

Cristalina 

COMIENZO DE 
LOS EFECTOS 

1/4 

1/2 

2-3 

3 

3 

3-4 

3-4 

Cuadro # 5 

Preparados de insulina. 

EFECTO 
MAXIMO 

4-6 

4-6 

6-10 

8-12 

8-12 

14-20 

16-18 

DUR,ll.ClON 
DEL EFECTO 

6-8 

12-16 

12-18 

18-24 

18-28 

24-36 

30--36 JJ 
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La unidad internacion a l de in s ulin a se defin e como la 

cantidad requ er ida para abatir la glucemia de un conejo de 

dos kilogramos, en ayun as, de 120 a 45 rng/ 100 ml. El mate

rial internacional de referencia t iene una actividad de 22 

unidades/mg. 

a). Insulina zinc cristalina (insulin a regul ar) : 

Esta preparación se usa para un efecto breve, de inicio 

rápido, a menudo en co mb inación con preparaciones de acción 

prolong ada. Es la Gnica preparación que se pue de ap li car in

travenosament e y asi se us a e n el trata mi ent o de l a acidosis 

diabética. Tambi é n se emp l e a con f ine s de exploración y en 

el trat amiento del coma insulinico par a transtornos ps iqui 5-

trico s. Es una solución limpida con un pH aprox i mado de 3.0 

que contiene 0.02-0.04 mg de z inc por cada 100 unid cJ des. 

b). Insulina globi na : 

Es un a solución in co lor a con un pH de 3 .7 que contien e 

3.8 mg de globina eritrocitaria y 0.3 mg de z i nc po r cada 

100 unidades de insulin a cristalina. Cuand o se inyecta, l a 

solución es neutralizada en los t e jido s y e l co mp l e jo insu 

lina-proteina precipita. La acción de l a insulin a en esta 

forma no es suficient eme nte prolongada para ser Gtil gen eral 

mente por administración del requerimiento para 24 horas. 

c). Protamina zinc-insulina (PZI): 

Es una preparación en la cual la· insulina cris t alina es 

tá combinada con un exceso de protamina en amor t iguador de 

fosfatos a pH 7.2 para formar un fino precipitado que conti~ 

ne 1.25 mg de protamina por cada 100 unidades de insulina. 

La preparación se e i tabiliza por la adición de 0.2 mg de 

zinc por cada 100 unidades. La insulina es liberada de la 
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proteína por las enzimas proteolíticas, dando por resultado 

un efecto sostenido pro long adame nt e de 24 a 36 horas. 

d). Isofano (N eutra-Protamina-Hag ed orn, NPH) insulina: 

Es una suspensión de cristales de protamina zinc insu-

1 ina (0.4 mg de protamina por cada 100 unidades de insulina) 

en amortiguador neutro de fo s fatos (pH 7.2) que contiene ju~ 

ta me nte la suficiente protamina para combinarse con la insu

lina. Su acción es int e rmedi a entre la de PZI y la corr es po~ 

diente a la insulin a r eg ul r. r. 

e). Suspensiones de in su lina zinc: 

Estas preparaciones se l1acen sustituyendo el amorti gua 

dor de fosfato por el de ucetato, volvien do insoluble a l a 

insulina a pH 7.2. Este proceso puede dar por re s ult ad o la 

formación de pequ e~ a s partículas amorfas o de cristal es m5s 

grandes. La preparación amorfa se ll am a solución pronta 0e 

insulina zinc USP (s em ilenta) y ti ene una acción sérnejo.nt e a 

la que ejerce la insulina regular, de 6 a 8 horas (23). 

Accion es secundarias de los preparados de in s ulina. 

Tras la aplic dció n de insulina pu e den stirgir fund amen 

talmente las siguientes acciones secundari as ind eseab l es : 

l. Anomalías de refracción transitoria. 

2. Edemas insulínicos. 

3. Alergia frente a la molécula de insulina o su s tan

cias de retardo. 

4. Alteraciones cutáneas locales en el sentido de lipo

distrofia o de formación de lipoma s. 
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5. Fuerte resistenci.a insulínica por·formación de anti

cuerpos antiinsulínicos. 

6. Hipoglu cem ia. (Q). 

II. Hipoglucemi antes bucales. 

Una exten sa variedad de compuestos so n capac es de cau

sar un a re ducci ón de la gluc emia. Estos incluyen a la s sulfQ_ 
nami das , los sa licilatos y diversas s ust ancia s ve geta les.Au~ 

que la insulin a es un agente práctico y sat i sfa ctorio para 

el trat am ient o de la di abete s, tien e la des ve ntaja de reque

rir de la administración parenteral una o más veces al día. 

Los primer os in ten t os para tratar a los pacie ntes con 

deriv ad os de la guanidina ( s intillina) e hipoglicin a (un de 

rivado dE una planta antillana). Fueron un fra cas o debi do a 

la toxicidad de es tos ag rn tes. En la actualidad, dos cla ses 

de compuestos, l as sul fan ilureas y las bis¡ ua nici as , lian dado 

pr eparac ion e s clínic ame nt e Gtiles (2 3). 

a). Sulfanilureas: 

Muchos compuesto~ derivados de la sulfanilur ea han sido 
estudiado s . Algunos miembros de e sta clase, en uso corri e n

te, se muestran en el cuadro # 6. 

Efectos farmacológicos. 

El efecto hipoglucemiante de las sulfanilureJs se cree 

debido a su propiedad para causar la liberación de la insuli 

o_a ele 1 p ~ n c r e a s . L a a d m i n i s t r a c i ó n d e u n o d e e s t o s a g e n t e s 

se acompafia de un incre ment o en el nivel de insulina plasmá

tica y de una disminución e~ el contenido insulínico del pá~ 

creas. A las dosificaciones usualmente empleadas, estos com

puestos no producen hipoglucemia en ausencia del páncreas, 
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dosis m&s grandes parecen tener un efecto directo sobre la 
producción hepática de glucosa. 

Reacciones adversas de las sulfanilureas. 

l. Pirosis, diarrea, náuseas, dolor abdominal. 

2. Confusión, vértigo, ataxia. 

3. Granulocitopenia. 

4. Ictericia obstructiva. 

5. Hipogluce mia. (9). 

b). Bi guanidas. 

Aunque la guanidina y muchos de sus derivados puGden 
producir hipoglucemia, so lo la fenetibigu anida (f enforrn in) 
está en uso actualment e . Es un polvo blanco cristalino con 
la estructura que se rnuestrá enseguida: 

CH - CH - NH - CNH - NH - CNH - NH 2 2 2 

Su efecto principal es un incremento en la anaerobio
sis. Es de interés que el compuesto no cíluse una reducción 
de la glucosa sanguinea en sujetos humanos normales. Se ha 
demostrado que potencia los efectos de la insulina in vivo 

e in vit~o y que puede antagonizar los factores antiinsuli

nicos. También se ha demostrado que disminuyen la absorci6n 
de glucosa en el intestino, y aumenta la captación de gluco
sa en los tejidos periféricos. 
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Cuadro # 6 

Sulfanilureas usadas en el tratamiento de la diab et es. 
-----

Descendientes de sulfamidas 

Carbutamida (sin. Invenol, Nadisan) 

Dosis de mantenimiento 

medias 

H2N 0so2-NH-CO-NH-cH 2-cH 2-cH 2-cH 3 o.5-l.O 9 

Tolbutamida (sin. Rastinon, Artos ·in, Orina s e) 

H3cQ-so2-NH-CO-NH - C.H2-CH2-CH2-CH3 0.5-1.5 g 

Glucodiacina (sin. Redul) 

[os o 2 - N -<)-o - e 2 H 4 - o - CH 3] Na o . 5 - 1 . 5 g 

Cloropropamida (sin. Cloronase, Diabetor a l) 

c1-Q-so2-NH-CO-NH-CH2-CH2-CH3 0.25-0.5 g 

Tol azam ida (sin. Tolina se , Norglycin) 

e H -o~ -so - N H - e -N H - N -C> o . 12 5 - o . 7 5 g 3 2 JI - o 
Acetohexamida (sin. Dim e lor) 

o o 
c11 3-g-Q-so2-rm-g-NHQ o. 25-J. 5 9 

Glub en clamida (sin. HB 419, Daonil) 0.0025-0.0iS g 

Cl 

Q-co-NH-CH2-CH2-Q-so2-NH-CO-Nll 0 
OCH 3 

Glubornurida (sin. Ro 6-4563, Glutril) Hüq 
H C -o~ -SO - N H - C O- N H O. O 12 5 - O. O 5 g 3 . 2 

Glusoxepida (sin. BS 4231, Pro-Diaban) 
H e 0.002-0.016 g 

3 )---, o o 
6 1-C-NH-CH -CH -o~ ·- SO -NH-~-NH-No '\N 2 2 _ 2 
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Reacciones adversas de las biguanidas. 

Las biguanidas produceo intolerancia digestiva. Se han 

de scrito particularmente acidosis láctic as gra ves, a veces 
mortales, cuya fisiopatologia es desconocida. (9). 

III. Etnofarmacologfa en México . 

México cuenta con una amp li a diver s ida.d vegeta l, por 
sus caracteri st icas geográficas, vari edad de climas, adem ás 
de sus difer en t es caracteri s tic as edáficas. Por otra parte, 

el ac e rvo cultur al, médic o-po pu l a r se haya ca racteri za do por 
el variado mosa ico étnico que conforma l a cultura del pais . 

En la actualidad se conoc en unas 21 especies de pl antas 
medicinales que se utili zan en México para el t ratam i en to de 
la diabetes; l a s pl antas que se utilizan para este f in son: 

A ow c. o m-la me. X,{'. e.a. na , B -ld c. n ,.) le.u c. a n :t lrn , !3 i. d ¿ 1: .) p-lto .6 a , Ca. c. al-la 

dec.ompoJ.i,U:a, Ca.tcun-lntlrn ma.c.JLoltc.ma , Ca¡'.J/wh-ia b-l6 l oha , r. ec.Jto-

p.{_a ob.tuJ.ii6oL{.a, Cou.:ta .'1. e.a la:t,t.¿loha, Euc;af{flJ.tlU, 9l'.obu.f.u1.it 

EyJ.ienha!Ldtia. pol y0tac. hya , Loc.0 eli a. me.xic.a.na , Pehm ant .{_ ena c.d~ 

li.6, P0,t.ttac.ant hu.6 c.alyc.ulatu.6, Salµianthu~ a.!Le nah-iu.6 , Tec.o

ma .6.:lan-6, Tu 1t.11 12.1ia d-ló 6u -6a , Va lc. 11_ .lana e.dut .ü ~ • .6p . pn.oc.e.lla, 

Vale!Liana mex-lc.ana, Vale.Jr.ia na o66ic.inal,t..6, Ve.Jt be1:iina c. noc.ata 

y Ve1tb e1:iúrn pe.!Lc.i6oli.a.. (6 ,7 , 8 ,10). 

Con las plantas antes mencionadas se realizó un bioensa 
yo (27) para verificar su acción hipogluce miante, los resul
tados de esta investigación indican que de las 21 plantas, 9 
de ellas presentan dicha actividad. Las especies activas son 
las siguientes: A. mexicana, C. mac.Jto~tema, C. bi6 lo!La ,C. o~ 

.tu0 ,1: 60J!.,(.a, C . .la.t,t.¡)loha, P. c..alyc.td!.a..tu ,5_. S. af[,ena 1¡_,{_ 1l ,5, Te.co-, 

ma -0.tan-0 y T. di66u-0a. 

En la actualid a d, no obstante el crecimiento de la in -
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dustria farmacéutica y la enorme producción de medicam entos 

de sintesis, el interés por las plantas medicinales persiste 
e incluso parece resurgir un renovado entusiasmo por la her

bolaria y se emplean cada v~z con may or frecuencia, prepara
ciones elaboradas con hierbas medicinales~ Sin embargo, las 
investigaciones dirigidas haci a el aislamiento de los princi 
pios activos hipoglucemiant es y sus efectos farmacológicos y 

toxicológicos es casi nula. Cabe hace r notar que ios prepar~ 

dos vegetales en algunos casos pu ede n ser más tóxicos que 

las contraindicaciones de los fár macos fabricados sint6tica
n1ente, debido al desconocimiento de los compuestos presentes 
en dichos preparados vegetal es . Por lo anteriormente menci o-
nado es necesario efectuar trabajos de investigación en rela 
ción a ~ste problema (19). 

Se requiere una detall ada valoración del conocimi ento 
m6dico popular qu e permita impuls~r formas co mbi nadas de tra 
tamiento y curaci611 donde la medicina tradicio na l ocupe el 

verdad e ro lugar que le cor resp onde, a la par de los conoci
mientos cientificos, en ben eficio de la salud de la pobla
ción mayoritaria de nuestro pais. Para iniciar esta l abo rio
sa tarea es indispensable un profundo análisis de la informa 
ción que se ha venido acumulando e11 la medicina tradicional 

sobre las plantas medicinales, sus usos, sus caracteristicas 
asi como la investigación de los fárm acos que potencialmente 

se pueden aislar de ellas. 

La planta que ocupa nuestro estudio, Cec~opia obtu~i6~ 

lia, ha sido usada por diversas comunidades de nuestro pais 
para el tratamiento de Qlceras gástricas, desinteria, enfer
medades de tran sm isión sexual, afecciones del higado, antias 

mático, además como antidiabético (7). 

Para el tratamiento de la diabetes la gente prepara in-
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fusiones de hojas y las consume después de cada comida y al

gunas veces entre ellas. 

DESCRIPCION BOTANICA DE CECROPIA OBTUSIFOLTA. 

Sinonimia. Cec~opia mexicana Hemsl. 

Nombr es co~nun~~ - Gua rumo, gua rumbo (Veracruz, Oaxaca, 
Tabasco y Chiapas); chancarro (Veracruz y Oaxaca); hormigui

llo (Veracruz, Oaxaca y Tabasco); trompet1 ·1·10 (San Luis Poto 
sí, Hidalgo y Veracruz). 

Forma. Arbol monopódico hasta de 20 metros y diámetro 
hasta de 50 cm., con el tronco derecho, hueco, produciendo 
pequeHos contrafuertes o más frecuentemente raíces sancudas 
de sección circular; copa irregular, estratificada, con po 
cas ramas gruesas, saliendo horizontalmente del tronco. 

Corteza. Externa, li~a, gris clara, con grandes cica

trices circulares de estipulas cafdas y abundantes lentice
las negras dispuestas en lineas longitudinales. Interna de 
color crema verdoso a cr em a claro, cambiando a pardo oscuro, 

fibroso, con un exudado que se vuelve negro al contacto con 
el aire; grosor total de la corteza de 3 a 8 mm. 

Madera. Albura amarillenta con vasos grandes y rayos e! 
trechos conspicuos; se observa parénquima vasicéntrico, ali

forme, y a veces bandas de parénquima apotraqueal. 

rramas J§ven~.2_. Pardo verdosas, muy gruesas, con lentice 
las morenas muy notables y cicatrices anulares de estípulas 
caídas, huecas, tabicadas, alojando a numerosas y agresivas 
hormigas (Género Azteca), cubiertas por pelos cortos y rigi
dos. 

Hojas. Yemas hasta de 12 cm. de largo, agudas, cubier-



-36~ 

tas por una gran estípula, roja grisácea, pubescente. Estíp~ 

la una para cada hoja, hasta de 12 cm. de largo, ovada, agu

da , p u be s ce n te , ca e d i z a . H o j .a s d i s pu e s ta s e n e s p i r a 1 y a g 1 o -

meradas en los puntos de las ramas, simples, peltadas y pro

fundamente palmado-partidas; láminas de 25 a 50 cm. de diám~ 

tro, con 8 a 12 lóbulos oblo n20 s a oblanceolados con el ápi

ce agudo o redondeado; verde oscura y brillantes en la haz y 

grisáceas en el envés; glabras y ásperas en la haz con abun
dante pub escen cia pequeña y aracnoide e n el envés; nervación 

rojiza y prominente en el envés; láminas membranosas; pecío

los gruesos de 15 a 40 cm. de largo, conspicuamente surcados 
y pube s centes. 

Flor es . Especie dioica. Flores en espiga, axilares, so~ 

tenidas por una bráctea espJtiforme caediza. Espigas masculi 
nas pardo grisáceas, 12-15, de 8 a 10 cm. de largo, en pedú~ 

culos de 4 a 5 cm. de largo. Flores con perianto tubular, 

truncado, con 2 estambres exertos. Espigas femeninas 4-6 , 
de 13 a 20 cm. de lt1rgo y 5 mm. de ancho, en pedúnculos de 8 
a 9 cm. de largo, flores separadas por una masa de pelos 
blancos, con un pequeño perianto tubular y el ovario unilocu 
lar, uniovular, con el estigma capitado exerto. Los pedúncu
los contienen un exudado amarillento que se torna negro al 

contacto del aire. Florecen durante casi todo el año. 

fiuto~. Aquenios agregados en las espigas, muy pequeños 
conteniendo una semilla, de sabor muy parecido al del higo 
cuando está maduro. Maduran durante todo el año. 

~º-19~ y ~istribució~. Una de las especies pioneras 
de la vegetación secundaria más abundantes y conspicuas de 
las zonas tropicales, tienen una amplia área de distribución 
en M§xico, desde Tamaulipas y San Luis Potosí hasta Yucatán 
y Quintana Roo en la vertiente del Golfo y desde el sur de 
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Sinaloa hasta Chiapas en la del Pacífico. Se presenta en ve
getación secundaria derivada de cualquier tipo de selva, ex

cepto en la selva baja cadu~ifolia y espinosa, y en las zo

nas con precipitaciones ma rginales a las del clima A, hasta 
altitudes de 700 a 800 msn m. Se de sa rrolla por igu a l en sue
los con impedime ntos de drenaje, tanto de origen volcánico 

como calizo sedimentario o metamórfico. Ti ene creci mi e nto rá 
pido; puede alcanzar hasta 15 m. de alto y 50 a 60 cm de diá 

metro en 12 o 15 años. 

Usos. Se ha prob ado para la fabricación de t a bl er os a
glomerados y pulpa de papel, pero presenta probl emas en su 
industrialización por la cantidad de gom as y resinas que con 

tien e . Como planta medicinal. 

~ecie s ?fines. En la costa del Pacífico, especialmen
te Oaxaca y Chiap a s, s e encuentra Ce.c.!Lop/ a. pe.l.ta .ta L., dife

renciable Onicamente por el ta maño notabl eme nte me nor de las 
espigas pistiladas y est am inada s . (12,26, 34 }. 
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C t'. c. ,1 o p ,¿ a c.:: b t u ~ C: ·í u C C: a . A , h o j a ; B , r a m a e o n i n f 1 o r e s e e n e i a 
masculina; C, inflorescencia femenina. 
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OBJETIVO S 

Verificar la acción hipogluc em iante del extr ac to acuoso 

de la planta Ceehopia obtu6 i6 olia Bertol. 

Aislar y purificar el o los principio s activos respon s ~. 

ble s de la acción hfp og lucemiante. 

Elucidación parcial de la e structura del o lu s COi11pues

tos con actividad biológica. 
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DIAGRAMA DE INVESTIGACION 

Cec~opia obtu~i6olia 

l 
Colecta y secado 

1 
Extr a.ct o acuoso 

1 

Inducción 
diabética 

\ J· 

Cuantificación 
de glucemia 

Fraccionamiento 
con disolventes ---·-------·~ Pruebas farm acológicas 

l 
Separación de las 
fracciones activas ror -~~~~ 
técnicas cromatográficas 

Cristalización 

~ 

Elucidación parcial 
de la estruc t ura del 
principio activo. 



-41-

MATERIAL Y METODOS 

Inducción de diabetes por medio de alo xana . 

Para este estudio se tomaron raton es cepa co 1 , mach os, 
con un peso de 22 a 25 g cad a uno. La determinación de la 

glucosa se hizo con el método de la gluc osa oxid asa . Lo s r a 

tone s se dividieron en lotes de 5 aním ales cad a uno y se les 
aplicó por la ve na ventrolateral de la ca uda cad a tres dias, 

una dosis de 70 mg/Kg de peso de alo xa na ( iierck) disuelta en 
agua (30). Al cabo de 17 d"ia s se deter1ninó la glucosa en sa!:!_ 

gre a los ratones, aqu e llos que pre senta ron hi pe rgluc ern i a 
(100 mg/100 ml o mfs de gluco sa ) se to1 ¡1 ciro n pt1ra los b·ioen 
sayos, cuidando esL andariz a r cada un o de los lo tes exp c ri me .Q._ 
tales. 

Determinación de la glucosa en s angre. 

La glucosa oxida sa es una enzima que se encu entr íl en e l 
medie• de crecimiento de Pe..1 Lü . .{f.{...{.u.:11 110.tatu.m y cata li zu la 
o xi da c i ó n de 6- O- g 1 u e o pi rano s a a D - g l u e o no - 1 , 5 - 1 a e t o na e o n 

la formación de peróxido de hidrógeno; l a lacton a es lu e go 
hidrolizada lentamente a ácido D-·glucónico. Lil enzima es es

pecífica para 6-0-glucopiranosa, pero l ~ rnayor ia de l as pre
paraciones de la enzi ma conti enen muta r rot J sa, que cata li za 
1 a i n t e r c o n v e r s i ó n ci e 1 a s fo r m a s a y S • L a O - rn i:t n o s a y ·1 tl. D -

xilosa son tarnbi~n oxidadas por la enzima pero a velocid ade s 
de aproximadamente 1/100 de la correspondient e a la O- g luc o 

sa. El método es por lo tanto altamer.te específ·i co µat' ét la 

glucosa. En la mezcla de reacción se incluye t amb i6n pe roxi
dasa y o-toluidina; la enzi~a libera oxígeno a pa rtir de l p~ 

róxido de hidrógeno y reacciona con la o-tolu ·idin a pa r 0 dar 
un color azul. La reacción es rápida a tem11eratura amb i ent e 
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pero el color es inestable) el tiempo más conveniente para 

hacer las lectur as es de ocho minutos, pero debe ser verifi

cado mediante la soluci6n p~tr6n de glucosa. 

B-0-glucopiranosa + FAD ___ _,,,_ D-gluco-1,5, lactona + FADH 2 

D-glucono-1,5 lactona + H2ü ----~~-~ Acido D-gluc6nico 

+ + FAD 

---- ------

B-D-glucopiranos 2 + H2ü + 0 2-----~ Acido glucónico + H
2
o

2 

Ma t·2ria les: 

1). Sulfato de zinc heptahidratado, 100 g/1. 
~). Sulfato de sodio i satfnico (93 mmol/l ). 
3 ). Reactivo de sulfato de sodio y sulfato de zinc (Se dilu

yen 55 ml de sulfato de zinc a · un litro de la solución 
de sulfato de sodio). 

4). llidr6xido de sodio (0.5 mol/l). 
5 ) . A 1n o r ti gua do r de a e et a to ( O • 15 111 l /1 , p H 5 • O ) . 

6). Soluci6n de glucosa oxidasa (Fermcozyme de Hughes y Hu
ghes). 

7). Peroxidasa (1 mg/ml). 

8). 0-toluidina (10 g/l en etanol absoluto, en botella oscu-
ra). ~ 

9). Reactivo combinado de o-toluidina: 150 rnl de amortigua
dor de acetato y 1 ml de glucosa oxidasa, 1 ml de peroxi 
dasa, 1 ml de o-toluidina. La preparación es activa por 
varias semanas si se guarda en una botella oscura a 4ºC. 
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10). Patrón de glucosa (0.1 g/l), 

11). Espectrofotómetro. 

Procedimiento: 

En un tubo de centrffuga se colocan 1.8 ml del reactivo 
de sulfato de sodio-sulfato de zinc y se añaden 0.1 ml de la 
muestra (sangre que se extrae de los ratones). Se 

ml de hidróxido de sodio, se centrifuga y se toma 
sobrenadan te. 

Blanco: 1 ml de agua destilada. 

añade 0.1 
1 ml del 

Patrones: 1 m1 de la solución de glucosa de concentración a
propiada. 

Se agregan 5 ml del reactivo combinado de la o-to1uid ·i
na y se mezclan vigorosamente. Se dejan reposar los tubos 
p o r o eh o mi n u tos exactamente y se l e e e 1 e o 1 o r a 6 2 'i n rn ( 2 9 ). 

Administración de los problemas. 

Los extractos, asf como cada una de las fracciones se 

administraron por vfa intraperitoneal, en el caso del extrae 
to acuoso se preparó una infusión con 50 g de hojas secas en 
200 ml de agua destilada. Por lo que se refiere a los demás 
extractos, asi como a cada una de las fracciones se prepara
ron soluciones concentradas de cada una de ellas. En todos 
los casos se inyectó 0.5 .ml de las soluciones a cada ratón. 
A los ratones testigo se les inyectó 0.5 ml de agua destila
da. Los lotes de ratones consistieron de 5 individuos cada 
uno alimentados con alimento Purina. Durante los bioensayos 

se les retiró el alimento. 
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Colecta y secado. 

La planta Ceehopia obtuli6olia Bertol, se colectó en 
las cercanias de Fortfn de )as Flores, Veracruz, durante el 

mes de mayo de 1983. Dado que la planta pre s enta una exten sa 

distribución a lo largo de l pais, se escogió esta zona por 
que ella e s una de las regiones donde más se utiliza este 
vegetal como ag ente anti diabético (6 ,7 ,8). 

Las ca racteristicas de la zona son las siguientes: 
Altitud norte: 18º53' 

Latitud: longit ud oeste 97°01' 
Suelo: vertisol crómico y pélico. 
Veg e tación pred orn in ante: s elva alta perennifolia con vegeta

ción secundaria arbórea. 

Se colectaron aproximada~ente 20 Kg de hojas (p e so hü m ~ 

do); y algun as inflo res cencias (tanto machos como hembr as ). 
Algunos eje mplares de hojas y de infloresc encias se s ec aron 
en prensas para su posterior identificación; los ejemplares 
restantes se s ecaron a la sombra durante 25 días. El mate
rial seco se molió en un molino de cuchill as con el obj e to 
de obt e nAr una mayor superficie de contacto durante la ex
tracción. 

Aislamiento del principio activo. 

Se extrajeron a temperatura de ebullici6n 3 Kg de hojas 
(peso seco) durante ocho horas en seis litros de agua bides
tilada; el extracto resultante se filtró usando fibra de vi
drio. El extracto acuoso se concentró a un volumen de 250 ml, 
a 6ste concentrado acuoso se le aAadieron 500 ml de metanol 

con el objeto de precipitar los carbohidrütos, los cuales se 
separaron por filtración. Posteriormente a la solución meta
nól ica (A) y al residuo ciruposo (B) se les determinó su ac-
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tividad antidiabética . 

. La soluci6n metan6lica (A) se concentró a sequedad bajo 
presión reducida en un rotavapor marca Buchi, el resid uo se 
solubilizó parcialmente en etanol (C), la fase insoluble (D) 

se separó por filtración; igual que en ~l caso anterior, a 
ambos se les determinó su actividad hi pog lucemian te . 

Fraccionamiento con disolventes: 

La solución alcoh6lica se concentró a sequedad a pre
sión reducida, el residuo asi obt enido se reflujó consecuti
vamente en hexan o (E) con el objeto de eliminar grasas, con 
acetato de etilo (F) con el objeto de eliminar compuestos de 
polaridad intermedia, y con acetona (G) con la finalidad de 
separar sustancias de polaridad moderada. Los resultado s de 
los bioens ayos se muestran en las tablas. Al fin a l de este 

proceso se obtuvo un residuo que se di so lvió totalmente ~n 

150 ml de etanol. 

Separación cromatográfica: 

La solución alcohólica se cromatografió en columna hGm~ 

da usando como fase estacionaria silica gel 60 de mall a 70-
230 y como fase móvil una mezcla de propanol-agua 2:1 v/v; 
de esta cromatografia se obtuvieron ocho fr ac ciones a las 
cuales se les determinó su efecto hipoglucemiant e . 

La fracci6n activa se cromatografió bajo las mismas 
condiciones que el anterior, utilizando en éste caso como e
luente una mezcla de tolueno-acetato de etilo-propanol 2:6.6: 
1.4 v/v. Como resultado de esta separación se obtuvieron o

cho fracciones volviendo con ellas a repetir las pruebas far 
macológicas. 
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6IAGRAMA DE fLUJO PARA EL AISLAMIENTO DEL PRINCIPIO ACTIVO 
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Purificación. 

La fracción activa se ~romatografió en cap a fina de s1-
l ica gel con el fin de observar el grado de pureza; para e

llo se emplearon los siguientes sistemas de disolventes: 
a). Tolueno-acetato de etilo-propanol 2:6.6:1.4 v/v. 
b). Prop anol. 

c). Etanol. 
d). Acetato de etilo-cloroformo 5:2 v/v. 

e). Etanol-agua 4:1 v/v. 
f). Piridina-agua 4:1 v/v. 
g). Etanol-acetona 2:1 v/v. 

Elucidación de la estructura. 

Al compuesto puro se l e determinó su análisis fundam en
tal en los laborato r ios Galbraith, In c . óe Knoxville, Tenn. 

El estudio esp ectroscópico del compuesto puro consistió 
de los siguientes análisis: 

Espectro UV: en un espectrofot6metro UV/Vis marca Hew
lett-Packard modelo 8450 A. 

Espectro Infra·-rojo: en un espectrofot6metro IR Beckman 

modelo Acculab 10. 

Espectro de Resonancia magnética nucle a r: en una reso
nancia de protones Varian 60. 

Espectro de masas: en un espectr6metro de masas Hewlett 
Packard GC/MS System modelo 5993. 
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RESULTADO S 

I). Bioensayos. 

El extracto acuoso presentó e f ecto hip og luc em i ant e , los 

resultados del bioensayo se muestr a n en l a s i guien te ta bla: 

Series a=2 
------------------------~------ - - - --

Inicial 

4 hs 
6 hs 
8 hs 

Suma total= 

Medi a::: V 
Sum a de 1 os 
cuadr ados ::: 

n 
¿y 

y 
"}; y2 

Control 

(glucosa mg/100 ml) 

27 5 .0 

250.4 

210.4 

232.5 

II Exp eri ment a l 

( glu cosa mg/100 ml) 

26 6. 5 

20. 3 
45.1 

66. 8 
·---- ---- ·------ ------ - - -

96 8 .30 398 . 22 

?. 42 .07 99 . 55 

2366 49 .57 77933 . 26 
---- ---- -·--- ---- - - ---- ·---·--·--·-------··-·-·- - -- ··--- --- ·-------- -----·- - -

A los resultados de este bi oe ns ayo , as f co mo a l de los 

siguientes, se les reali zó un an 5lisi s de va r ian za en su ca
so e s pecial para dos gr upos con tama íl o i gu a l de mues tra (co~ 

trol, experimental) (1, 33); e n t odos l os c a. sos (pu esto que 

se usó el mis mo nGmero de raton es ), se t rab a jó co n un nivel 
de confianza de l 95 % y con 1 y 6 gra dos de l ib e rtad ( entre 

grupos y entre tratami ent os ) (3 3 ). El an á li s i s de varianza 

para el extrac t o acuoso y el con t r o l se mues tra e nse guida: 
a n 

l. Gran total"' E EY = 968.30 + 398 .2 2 = 1366. 52 

2. Suma de los Y cuadrados de l as dos se ri e s= 
a n 2 E ¿Y = 236649.57 + 77933.26 ~ 31 45 82 . 83 
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3 . Suma de 1 o s cuadrados de los totales de los grupos di vi di 
a n 

= _li_68.30) 2 (398.22) 2 da por n= l/n E(EY)2 + = 
4 

937604.99 + 15 8579.16 274046.01 = 
4 

4 . Gran total el e vado al cuadrado y dividido por el tamaño 
de la muestra = término de corr ección = 

a n 
et= __ 1 ( E E Y ) 

2 
_ _( 13 ~§__:] 2 t_ = 233319.63 

an 8 

5. Suma de los cu ad rados totale~ = SS total = 

cantidad 2 - cantidad 4 ~ 314582.83 - 233319.63~ 81263.20 

6. Suma de los cuadrados de los grupos = SS grupos = 

cantidad 3 - cantidad 4 = 274046.01 ?33319.63 = 4072 6 .38 

7. Su ma de cuadr ados dentro de grupo s= SS total - SS g rupos= 

cantidad 5 - cantidad 6 = 81263. 20 - 40726.38 = 40536.82 



Tabla ANOVA 

Fuente de variación g. 1 . SS MS= ~ gl 
i 

Entre grupos 
(entre tratamientos) a-1 = l 40726.38 40726.38 

1 
Dentro de grupos 
(error dentro de series) a(n-1)= 6 ~-0536. 82 6756.15 

Total an -1 = 7 233319.63 

1 

gl -· grados de libertad 
SS = suma de cuadrados 
MS = cuadrados meaios 
Fs = coeficiente de variación 

F tablas= F0.05 [i,61 = 5.99 ; Fs experimental = 6.03 

Fs= MS grupos 
MS dentro 

40726.38 = 
6756.15 

6.03 

. 
' (J1 

o 
• 



Conclusión: Dado que Fs>F. 05 [1,6] se rechaza la hipótesis 
nula. Las medias de las dos series son diferentes signific~ 
tivamente; es decir, las ·dos series difieren en la caneen 
tración de glucosa, ya que el extracto acuoso produ ce un e

fecto hipoglucemiante. 

Los resultados del efecto hipoglucemiant e de las sepa

raciones siguientes (Solución metanólica A, residuo cirupo

so B) se muestran a continu ación , asf como su s coeficientes 

de vari~ción (Fs). 

-------------------------------·-~-----·--------.~-- ---- --
--s-01-. uc10M-ITT·;.-,;;;-oc-1 e-A -,._---··-¡------ R·~; 1Üu-o -e ¡-Ru-~os_o_e ___ ~ 

1 Cont ro l 11 bp e rl 'l'~ nt a l 1 Control 11 Ex ; . t r im ~nta1 
(glu cosa rn9 /lOO mi) (91u (O<t Mq /1 00 ,, ¡ 1 ( 9 1 u c o s~ 1119 /I GU ml) ( Jlu c os• m•¡/100 ml) 

o----~------ - --·----------- ·-- ----------- ----- ------{ 
Inicial 175.40 172 . 50 350. 0(1 2 39 . 1 e 

• hs IGíl.20 81 .130 352.~0 Jé1S .10 

6 ~s 17 o. 40 41.b7 372 . 40 )'.4. l IJ 

8 hs 171 . 30 5 7. 7 5 3 5 4 . }(• 350 . 41) 

n 603.30 ]S~.72 1433.90 124 8. i o 
'{ 171.32 

----
88.93 J 359.72 

e=:====================------------=----===-==:=.:·.-_:-...:=--------=---=--::::~-------

312. 17 

Fs solución metanólica A ~ 8 .0 7 Fs residuo ciruposo= 3.04 

F tablas = FO.OS [1,6] = 5.99 

Fs solución meta nó lica A> Fa.os [1,6]; 

Fs residuo ciruposo B < r 0 . 05 [l, 6 ] 

En este caso se ob serva qu e en e l proceso de precipita
ción de carbohidratos, ei residu o r..: iruposo 13 (principalmente 
carbohidratos) no present ó e fec to s ignificativo por lo cual 
se siguió trabajando cor: la soluc ió n rnetanólica A; activa, 

de esta solución, se obtuvo otra se paración en dos fases; u-



-5 2-

na soluble en etanol y otr a insoluble, los resultados de la 

administración de estas dos fases s e mue s tran a continuación: 

Fs Solución e tanólica C = 7.82 
Fs Fa se insoluble O = 2.22 

FilS E IH SULUBL [ O 

1 Control 1 1 E•P • r l m• nta l 
( g lu cosa rn g /1 00 ., 1) ( g lu co sa "' 911 00 mi ) 

214 . 30 213 . 8 5 

2 50 . 20 2 14 . 21 

224 .00 218 . 15 

222 . 40 217 . 70 

910 . 90 863 . 97 

227 . 7 2 215 . 99 

Fs tablas = Fs 0 . 05 [1.6] = 5.99 

Fs Solución etanólica>F 0 . 05 [1,6] 

Fs Fase insoluble D <F 0 . 05 [1,6] 

La solución e tanólica activ a , s e con ce nt ró a se quedad p~ 

ra llevar a cabo un fraccionamiento con di solv entes de dife
rente polaridad, en todos los caso s (E, F, G) no se presentó 
a c t ; v i da d h i p o g l u ce m. i a n te como l o d e mu e s t r a s u c o e f i c i e n te de 
variación (Fs) que en las siguientes tablas s e muestran: 



1 Control 
(glu cosa mg /1 00 ml ) 

II Expe r iment a l 
(g lu cos a mg/100 ml) 

1 Contr ol 
(g l ucosa mg /1 00 ml) 

11 Ex pe rim e ntal 

(glu cos a mg/100 ml) 

1 Control 
(gl ucos a mg /100 ml) 

11 Ex perime ntal 
(gl ucos a mg /100 ml) 

SOL UCION HE XA NIC A E 

1 ni c i a l 4 hs 6 hs 8 hs t y V Fs 

15 5 . 60 150.00 14 5 . 00 145 . 00 595.6 0 14 8 .901 

~ 158 . 02 147.7 5 150. 16 157. i ü 61 3. 57 1~ 

Fs< r0 _05 11 ,61 

SOLUCIO N DE ACETATO DE ETIL O F 

1n1c 1a 1 

17 5 . 00 

14 3. 75 

-

1nfe1 al 

190. 00 

180 . 00 

·-

4 hs 6 hs O hs t Y V Fs 

150.50 165 . 40 160 . 30 61 5.20 162 . 801 
-9 .29 

166 .2 7 158 . 82 149 . 15 617. 99 154 . 49 

·-

Fs < r 0 _05 11, 61 

SO LU CION AC ETONIC A G 

4 hs 6 hs 

204 . 00 192 . 3C 
-

178. 85 184 . 77 

- -· 

Fs < r0 _05 11, 6 1 

8 hs t Y V Fs 

191.921 
4. 6 i 

181. 53 

181 . 40 767. 70 

182. 50 726. 12 
----··- ----- - - --- ----

A las ocho fr accion e s diferent e s que r e sultaron como pr~ 

dueto de la crom atografía en colu mna s e les de terminó activi 
dad hipoglucemiante; en es te caso, se hizo un análisis de va
rianza general (ANOVA fo r ma general) {33) obt eni éndose unJ va 
riación general si gnificativa; los r e sultado s son mostrados a 

continuación: 



Control X 

Fl X 

-
F2 X 

F3 X 

-
F4 X 

-¡: X ' 5 
-

F6 X 

-
F7 X 

-
Fa X 

Fs= 13.53 
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CROM ATOGR AFI A PROPANOL H20 2:1 v/v 

(glucosa mg/100 ml) 

Inicial 4 hs 6 hs 

157.22 163.86 173.77 

131.00 138.62 173.6 5 

162.90 179.85 179 . 05 

168.60 167.87 174.72 

165.62 163. 22 163. 85 

144.37 24.00 42.50 - --

140.87 143.10 146.65 

180.32 182 . 62 182.47 

186.17 181.70 192.82 

F de tabla s= FO.OS [ 8,261 = 2.32 

Fs > F tabl as . 

8 hs 

169.66 

155.65 

178.02 

155.25 

162.00 

50.62 ----

146.05 

184.42 

196.87 

Como Fo.os [8,261= 2.32 la compar ación es altam ente signifi
cativa, se rech aza la hipótesi s nula muy por debajo del 5%, 
existe variación entre las fr accior.e s y el cont r ol. 
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Posteriormente se comparó la fracci6n 5 con el control 
mediante un ANOVA, puesto que esta fracci6n fue la que pre
sentó mayor variación; los resultados se muestran enseguida 

SERIES a= 2 

I Control 
(glucosa mg/100 ml) 

Inicial 155.22 

4 hs 163.86 

6 hs 173.77 

8 hs 169.66 

Suma total= ry 664.51 

Media = Y 

Suma de los Y 
cuadrados= rv 2 

166.12 

110548.73 

F5 Exp er imental 
(glucosa mg/100 ml) 

144.37 

24.00 

42.50 

50.62 

261.49 

65.37 

25787.32 _J 



Tabla ANOVA 

Fuente de variación g. l . SS SS MS= -gl 

Entre grupos 
(entre tratamientos) a-1 = 1 20302.14 20303.14 

! 

Dentro de grupos 
(error dentro de series) a(n-1)= 6 8848.41 1474.73 

l~==~~~ 
Tota1 an -1 = 7 j 107184.50 

l 1 

gl = grados de libertad 

SS = suma de cuadrados 
MS = cuadrados medios 

Fs = coeficiente de variación 

F tablas= F0_05rl,6J = 5.99 Fs experimental = 13.75 , 

Fs=MS gru12os 
MS dentro 

20303.14 
1474.73 = 

13.76 

1 
(J'1 

O'> 
1 
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C o n e l u s i ó n·: S e re e h a z a l a h i p ó te s i. s n u l a d a d o q u e F s > F 0 . 0 5 
ll,6l. Las medias de los dos tratamientos son diferentes 
significativamente, las dos series difieren en la variación 
de glucosa. 

Al cromatografiarse la fracción activa (5) se siguió 
el mismo procedimiento que en el caso anterior. Los resulta 
dos se muestran a continuación: 

CROMATOGRAFIA TOLUENO-ACETATO DE ETILO-n-PROPANOL 
2 . 6.6 : 1.4 v/v 

-
Control X 

F1 X 

F II X 

F I I IX 

FIV X 

Fy X 

Fy¡ X 

F VI IX 

FVIIIX 

F s == 29. 11 

(glucosa mg/100 ml) 

Inicial 4 hs 
/ 

177.63 177.26 

178.00 176.82 

165.00 48.12 

169.92 170.32 

209.90 210.82 

168.00 164.65 

140.05 112.40 

146.77 163.10 

270.00 279.90 

6 hs 
186.97 

179.77 

45.75 

171. 35 

213.42 

166.42 

119.72 

179.10 

298.80 

F de tablas== Fa.os l8,26J= 2.32 

Fs > F tablas 

8 hs 
179.62 

179.25 

180.35 

211.05 

169.50 

120.87 

174.15 

301.95 



-58-

Corno Fa.os. [8,261= 2.32 la comparaci6n es altamente signifi
cativa, se rechaza la hip6tesis nula muy por debajo del 5%, 

existe variación entre las 'fracciones y el control. En este 

caso, la fracci6n F11 fue la que provocó efecto hipogluce
miante, la comparaci6n de este efecto entre el control y la 

fracción F11 se muestran en la siguiente tabla. 

SERIES 

I Control 
(glucosa mg/100 

Inicial 

4 hs 

6 hs 

8 hs 

Suma total= >:Y 
-

Media= Y 

Suma de los Y 
cuadrados= E Y2 

177.63 

177.26 

186.97 

179.62 

721.48 

180.37 

130194.63 

a=2 

111 l ) 

-, 1 
1 

Ff I Experimental 
(g ucosa mg/100 ml) 

165.00 

48. 12 

45.75 

62.07 

320.94 

80.23 

35486.75 



Fuente de variación 

Entre grupos 
(entre tratamientos) 

Dentro de grupos 
(error dentro de series) 

Total 

Tabla ANOVA 

g. l . SS 

a-1 = 1 "1 20054.78 

! 

1 

a(n-1)= 6 1 9797.37 

an -1 = 7 29852.15 

gl = grados de libertad 
SS = suma de cuadrados 
MS = cuadrados medios 

MS= ~ gl 

20054.78 

1632.89 

1 

Fs = coeficiente de variación 

F tablas= F0.05U,6l = 5.99 Fs experimental = 12.28 

• 
Fs=MS grueos 

MS dentro 

20054.78 
1632.89 = 

12.28 

1 
tn 
l..O 
1 
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. 
Conclusión: Se rechaza la hipótesis nula dado ·que Fs> F0 .

05 
[l,6J. Las medias de los dos tratamientos son diferentes 
significativ am ente, La fraéción F11 presenta efecto hipogl~ 
cemiante. 

II). Elucidación de la estructura. 

La fracción F11 presentó 50 mg de un compuesto amorfo, 
de color amarillo (muy higroscópicó) con un rendimiento del 
0.0016 %, debido a ello no se calculó su punto de fusión. La 
pureza de la sustancia se determinó por cromatografía en 
placa fina en varios sistemas de disolvente s ; en todos los 
casos se obtu vo una mancha, indicándono s este parám e tro una 
pureza aceptable para realizar el estudio espectroscópico 

del compuesto. 

El compuesto hipoglucemiant e pre sr. ntó el análisis ele
mental siguiente: C, 71.4 %; H,11.4 %; 0,17.1 %; y el análisis 
elemental calculado: C,71.8 %; H,11.3 %; 0,16.9 %. 

La fórmula empírica del co mpuesto es c17 H32o3 , con un 

peso molecular (calculado por e~pectroscopía de masas) de 

284. 

El compuesto presentó una absorción máxima en UV(Amax) 
a 292 nm (en etanol). 

El espectro infrarrojo de la sustancia mostró las si 

guientes bandas: 
a 3330 cm-l correspondiente a la vibración de OH. 

a 2960 cm-l correspondiente a -CH 3 . 

a 2850 cm~l correspondiente a -CH 2. 
a 2910 y 1260 cm-l características de función eter. 
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La res~nancia magnética nuclear de proton es t1H NM R), 

6DMSO mostr6 las siguientes se~ales: ppm . 

a 0.75, 0.80, o. 90' 1.00, 1.25 (m) (24 H, m) 
a 3.3 (m) (6 H,m) 

a 3.5 (m) (2 H) 

Las masas de los iones princip a les del compuesto de a-
cuerdo a l espectro de masas se mue s tran enseg uid a : 

MA SA 1\BUNDANCIA RELATIVA 

256 2.85 % 

208 17. 14 % 

183 2.80 o¡ 
IO 

154 71. 42 % 

137 100.00 % 

129 17.44 % 

111 14.28 % 

81 34.28 % 

55 74.28 % 

41 42.85 º' lo 

La masa del ion molecular fue de 284. El mapa de frag
mentación propuesto para el compuesto se pre se nta en la figu 

ra No. l. 

De acuerdo a este mapa y a la informaci6n espectroscópi 
ca recabada (UV, IR, 1H NMR), la estructura propuesta para 
el compuesto hipoglucemiante es presentada en la figura No.2 



FIGURA No. 1 
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FIGURA No. 2 
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DISCUSION 

Muy pocos princ1p1os activos hipoglucemiantes de natur~ 

leza vegetal se han aislado e identificado, · debido quizá, a 

que este tipo de compuestos por ser metabolitos secundarios, 

son biosintetizados solo en trazas y el rendimiento al final 
del proceso es muy escaso. Para el presente trabajo, no se 

tenía información acerca de la naturaleza fisicoquímica del 
c o m p u e s t o , e 1 m é t o do u s a d o f u e e l d e 11 r a s t re a r 11 e 1 p r i n c i p i o 

activo, primero conociendo su solubilidad y después separar
lo por técnicas cromatográficas, todo ésto, acompañado de 
los bioensayos de actividad hipoglucemiante. 

Por criterio de estandarización se utilizó el método 
del análisis de varianza para el tratamiento estadístico de 
los bioensayos. Este análisis permite comprobar diferencias 
significativas entre las medias de dos muestras; así como de 

muchas, y en nuestro caso, tuvimos estos dos tipos de probl~ 

mas. Un método alternativo para el análisis de dos muestras 
es la distribución de Student. 

En todos los casos, trabajamos con límites de confianza 
del 95% (que es el permitido para datos de experimentación 
biológica); haciendo notar, que en la mayoria de nuestros 
resultados donde había actividad hipoglucemiante la hipóte
sis nula se rechazó por un amplio márgen de diferencia entre 
el coeficiente de variación F(s) y el coeficiente de tablas 
F(0.05). 

Cuando se determinó el efecto que tenía el residuo ciru 
poso B sobre los ratones experimentales, se observó que este 

residuo provocaba un efecto hiperglucemiante, esto se debe a 
que esta parte separada del extracto inicial seguramente pr~ 
sentaba alta concentración de glucosa libre, provocando con 
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ésto, lecturas elevadas del carbohidrato. 

Respecto al aislamiento·, nuestro compuesto es soluble 
en disolventes polares; esta caracteristica la empleamos pa

ra darle cierta purificación al extracto activo mediante el 
fraccionamiento con disolventes antes de someterlo a las se
paraciones cromatográficas, también en las cromatografias, 

se usaron mezclas de disolventes polares. Al final del proc~ 

so de aislamiento obtuvimos un rendimiento del 0.0016% 50 

mg) que aunque es relativamente bajo, fue suficiente para el 
estudio espectroscópico. 

En lo referente al espectro ultravioleta, el compuesto 
presentó un máximo de absorción a 292 nm, ésto se debe a la 

influencia de los grupos -OH y R-0-R, ya que el rango de ab
sorción para compuestos alifáticos ciclicos y acíclicos ins~ 
turados es de 200 a 215 nm, y los grupos ant es mencionados 
tienden a aumentar ~l rango de absorción (32). 

En el espectro de resonancia magnética nuclear, se ob
serva una señal a 0.9 que c~rresponde a 6H+ de dos grupos m~ 

tilo, la señal de 3.3 corresponde a los protones vecinos del 
grupo eter (R-0-R), y el multiplete de 3.5 a los protones de 
HC-OH; cabe hacer notar que en estos dos casos la señal se 
desplaza a campos bajos, por la presencia del oxígeno. El 
multiplete comprendido entre 0.75 a 1.25 se debe a señales 
de grupos metileno. 

Para establecer la probable estructura química, al com
puestci se le determinó su espectro de masas, y su mapa de 

fragmentación coincide con los datos obtenidos por sus espe~ 

tras de IR, UV y PMNR. , 

El mecanismo de acción de los hipoglucemiantes conoci

dos sigue dos vías posibles: el de la insulina que hace posi 
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ble la utilización de la glucosa por las células blanco de 

esta hormona; y el de los hipoglucemiantes bucales que esti 

mulan la insulino-secreci6n .end6gena. No se puede afirmar 
que el principio activo siga alguno·de estos dos mecanismos 

posibles, puesto que se trabajó con ratones diabético-indu
cidos por medio de aloxana y durante los bioensayos no se 

determinó histopatológicamente la magnitud de l i necrosis 
selectiva sobre las células beta del páncreas de los rato

nes. 

Actualmente se trabaja en el laboratorio, sobre la sí~~ 
tesis del compuesto, además en la for mación de derivados ( , 
que confirmen la estructura propuesta; por otra parte, tam- 1 • 

bién se trabaja en el estudio farmacológico de este hipogl _~J 

cemiante para poder determinar su futura aplicación. 
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CONCLUSION 

La diabetes mellitus es un serio problema de salud pú

blica, causada por una deficiencia absoluta o relativa de in 
sulina. El diagnóstico de esta enfermedad se confirma cuando 

se establece la presencia de una elevación patológica de la 
concentración de glucosa en la sangre. La terapéutica de es
ta enfermedad varía seg~n la gravedad del transtorno metab6-
l i co. 

De la planta C e c~opia obtu6i6olia se aisló .un compuesto 
que posee actividad hipoglucemiante, esta sustancia podría 
servir como alternativa en el tratamiento de la diabetes; 
sin embargo, aun se debe hacer mucha investigación con este 

compuesto, sobre todo, a nivel farmacológico, es decir des
de su introducción en un organismo vivo, hasta su elimina
ción; determinando su mejor vía de administración, biodispo
nibil idad, distribución, mecanismo de acción, vida media y 
vías de eliminación, así como las DE 50 y DL 50 e índice tera
péutico. 

Debe tenerse claro que el compuesto aislado no puede 
compararse en su acción terapéutica con la insulina, tampoco 
con los hipoglucemiantes orales por las razones antes expue~ 
tas. Además, actualmente la insulina y la dieta representan 
las dos formas más importantes de tratamiento. Ciertamente, 
el contro.l de muchos enfermos tampoco seria tan bueno sin el 
coadyubante que representa otro tipo de hipoglucemiantes, u
no de ellos podría ser nuestro compuesto, ya que la demanda 
de insulina y de los hipoglucemiantes bucales no alcanza a 
cubrir los casos de diabetes en nuestro país. 

Por último, es necesario plantear que el uso de las 
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plantas medicinales lleva beneficios terap é uticos y económi

cos implícitos. Actualm e nte~ para no depender de l a import a 

ción de productos en for ma s dosificadas co mercial es, se pue

de fomentar el interés para el estudio qu~ m ico-farm a cológico 

de las plantas medicinales; de esta manera, la indu s tria far 
macéutica nacion a l obtendria sus propias ma teri as pri mas pa

ra elaborar sus medicamentos. 
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