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T.ITULO::

EFECTO HIPOGLUCEMIANTE DE OPUNTIA FICUS INDICA
EN DIABETES MELLITUS NO INSULINODEPENDIENTE.



OBJETIVO:

Investigar si la ingesta oral de tallos de OPUNTIA
FICUS INDICA causa un efecto hipogluc&mico en pa=
cientes con Diabetes mellitus no insulinodependien
tes (DMNID).



INTRODUCCTION:

En los Gltimos treinta afios, Cleave, Burkitt y otros llamaron
la atencién acerca de la relacibn rntre algunas enfermedades
tipicas de la civilizacién occidental tal como la obesidad, -
diabetes, enfermedad coronaria, ciertas afecciones del colon y
otras, y la dieta rica en carbohidratos refinados y pobre en
fibras, en contraposicién con lo que ocurre en poblaciones pri
mitivas africanas. Desde entonces, el interés por las fibras -
diet&ticas ha sido creciente y se ha publicado numerosas inves
tigaciones de sus caracterfsticas fisico-guimicas, de su meca-
nismo de accibn y de sus efectos.

La diabetes mellitus es quiz& el problema primordial de la en-
docrinologfa y uno de los temas mds importantes de la medicina
general.

En la medicina moderna adn no existe un tratamiento que pueda
ser considerado como el ideal para este padecimiento.

En la medicina tradicional mexicana existen diferentes plantas
que son empleadas para el tratamiento de la diabetes mellitus.
La investigacifén etnobotdnica de campo ha demostrado que el =
nopal (Opuntia sp.) es una de las plantas mis utilizadas para

este prop8sito, sobre todo por las poblaciones con influencia-
cultural M&huatl.

Por la informacién etnobotdnica se sabe que el nopal rs emplea
do con fines antidiabéticos en la mayorfa de los casos, 1ntegra
mente antes de cada comida.

Posteriormente se demostr6 una disminucién significativa de la
glucemia después de recibir tallos de nopai lurante un tiempo-
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breve en un pequeio grupo de pacientes con diabetes mellitus -
del tipo del adulto.

También ya se ha informado con anterioridad el efecto hipoglu~-
cemiante que poseen diferentes extractos preparados con tallos
de OPUNTIA STREPTACANTHA. Y recientemente se ha demostrado que
la administracibn de los tallos de nopal no clasificado (Opun~
tia sp.) a individuos sanos o diab&ticos les causa disminucién
de la glucosa en ayuno, asimismo que la ingestifn de nopal cau
sa disminuci6én de la respuesta de glucosa e insulina a la dex~
trosa, en pruebas de tolerancia a la glucosa por via bucal en
humanos y que en los animales de experimentacifén se demostr6 -
que la administraci6n de extractos de nopal OPUNTIA STREPTACAN
THA Lemaire por via bucal produce la disminucifn de la glucemia
y la reaccibn insulinica a la aplicacibén parenteral de glucosa.

fabe mencionar que no sabemos que sustancia del nopal produce-
estos efectos, aunque se ha supuesto que la accifn hipogluccmian
te de algunas especies de nopal se debe a la enzima isomerasa=-
de la glucosa 6 fosfato, enzima que sevencuentra en algunas e§
pecies de nopal y a la que algunos autores han atribuido elefec
to que produce la ingesti6én de nopal sobre la glucemia,

Los estudios recientes del nopal practicados en nuestro pafs, =
hacen sospechar que las fibras pueden inducir una mayor sensibi
lidad a la insulina y se ha demostrado que las dietas ricas en
carbohidratos y fibras aumentan la capacidad funcional de los-
receptores celulares a la insulina.

Sisini menciona la presencia de isomerasa de la glucosa 6 fosfa
tu en el nopal OPUNTIA FICUS INDICA y que esta enzima pudiera -
guardar alguna relaci6én con el efecto hipoglucemiante menciona-
do, pues se sabe que la isomerasa de la glucosa 6 fosfato inter



viene en el metabolismoc de los carbohidratos.

La disminuci6én en la reaccibn a la insulina después de la inges
ta de glucosa con el uso de fibras puede hacer pensar en una =
mayor sensiblidad a la insulina, La menor reaccifn insulinica -
por la accibn de las fibras vegetales se han atribufdo a una -
menor estimulacién del polipéptido gdstricoinhibitorio.



ANTECEDENTES:
En los Gltimos anfos ha sido demostrado que la ingesta oral de
nopal (Opuntia spp) tiene efecto hipogluc&mico, tanto en ani-
males experimentales como en los seres humanos.

La ingestién de tallos de Opuntia disminuye la hiperglucemia-
inducida por una carga de glucosa oral en sujetos sanos (1) y
mostré ser de ayuda en el tratamiento a corto plazo de pacien
tes diabéticos (2,3).

Por otra parte, la ingesta oral de tallos de OPUNTIA STREPTA-~
CANTHA Lemaire disminuy® la hiperglucemia inducida por una -
carga de dextrosa perenteral en arimales diabéticos experimen-
tales {4,5) y provoctd una disminucién aguda de Ja glucemia en
ayur.o cuando fue dada a pacientes diab&ticos no insulinodepen
dientes (DMNID) (6). Sin embargo, algunos extractos crudos de
0. STREPTACANTHA inesperadamente perdieron esta acci6n y se -
pens6 que calentando los extractos o los tallos completos pre
viamente a la administraci6n podia ser necesario para obtener
el efecto hipoglucémico (7). ’

Otro problema menor es que O. STREPTACANTHA es menos apetito-
so que otras especies como OPUNTIA FICUS INDICA. Esta dltima,
es comunmente usada como una fuente de alimento para seres =~
humanos en México y representa una alternativa atractiva para
O. STREPTACANTHA. Como quiera que sea, su efecto hipoglucémi-
co no ha sido establecidc.

la pretensifn de este estudio es 1nvestigar si la ingestaoral
de tallos de 0. FITUS TNDIMA causa un efecto hipoglucémico en
pacientes con DMNID y para este prop8sito son usadas prepara-
ciones crudas o gruesas calentadas.
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HIPOTESTIS::

'La ingesta de tallos de OPUNTIA FICUS INDICA a diferen

tes temperaturas, en pacientes con DMNID causa efectos
hipoglucemiantes variables, dependiendo de la tempera-
tura a la que son administrados.



JUSTIFICACION:

Investigar si la temperatura a la que son administra-
dos los diferentes extractos del nopal OPUNTIA FICUS
INDICA, condicionan diferente respuesta hipoglucemian
te en los pacientes con DMNID, ya que se han encontra
do resultados no concluyentes en estudios previos.



PLANTEAMIENTO::

En el presente estudio se trata de demostrar los efec-
tos hipoglucemiantes de los tallos del nopal OPUNTIA -
FICUS INDICA en los pacientes con DMNID, siendo adminig
trados a diferentes consistencias y a diversas tempera
turas, esto Gltimo debido a que ya se han demostrado -
efectos variables cuando son administrados a diferentes

temperaturas, pero sin que se haya controlado esta va=~
riable.
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CRITERIOS DE EXCLUSION:
Pacientes con DMNID con las siguientes patologfas:

1, Insuficiencia renal.
2. Insuficiencia hep&tica.
3. Sindrome de absorcifn intestinal deficiente.

4, Alguna otra endocrinopatfa.
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PACIENTES Y METODOS :

Ocho pacientes con DMNID fueron estudiados, seis de ellos eran
femenino y dos masculinos. Sus edades variaban de 45 a 68 afios
(media de 55 afios). La diabetes habfa sido diagnosticada de 7
a 21 afios antes de ingresar al estudio (media de 11.5 afios).
Todos los pacientes tenfan tratamiento con glibenclamida. Nin=-
guno tenfa insuficiencia renal, enfermedad gastrointestinal u
otro desorden endocrinolfgico. Todos los pacientes fueron ente
rados del procedimiento y del posible azar del estudio y cada-
uno dié su consentimiento por escrito.

Los tallos tiernos de OPUNTIA FICUS INDICA fueron obtenidos de
una plantaci6n localizada en el estado de Hidalgo, México y fue
ron conservados en refrigeracién a 4°C durante una a tres se-
manas hasta que las pruebas fueran realizadas., El dfa previo al
estudio los tallos eran lavados y se les retiraban las espinas
y parcialmente la cutfcula. Cada prueba fue realizada con 5009
de OPUNTIA FICUS INDICA como sigue: (A) Tallos asados enteros.
Los tallos fueron asados en una parrilla convencional y corta=-
dos en piezas de 2 a 3 cm. para poder hacerlos comestibles. (B)
Tallos asados licuados. Despufs de gue los tallos eran asados,
fueron mezclados en una licuadora convencional durante dos mi-
nutos, (C) Tallos crudos licuados. Fue un procedimiento similar
que en (B), pero con tallos crudos. (D) Tallos licuados calen-
tados. Despuls de ser licuados, las fracciones crudas fueron -
calentadas a 60°C por 10 minutos antes de la ingestifn. La =--
prueba (E) se i1ealiz® con 400 ml. de agua pura dada en lugar -
de los extractos de OPUNTIA.

Las tinco pruebas fueron realizadas en cada paciente al azar -
con un intervalo de por lo menos 72 hrs. entre e.las. Los agen
tes hipoglucémicos fueron descontinuados tres .1{as previos a =
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cada prueba. Todas las pruebas fueron llevadas a cabo en la ma-
flana con un ayuno nocturno de 12 hrs. Una muestra sangufnea ve-
nosa era obtenida (minuto cero), seguida inmediatamente por 1la
ingesti®n de OPUNTIA o agua. Entonces, las muestras sangufneas
venosas seriadas fueron obtenidas a los 30, 60, 120 y 180 minu-
tos; el suero fue inmediatamente almacenado a -20°C hasta que=-
los niveles de glucosa eran medidos por un método automatizado.
El coeficiente de variacién dentro del estudio fue de 2%.

Los resultados fueron expresados como la media + SD. El método-
estadistico fue el andlisis de varianza y la p menor de 0.05 fue
considerada como significativa.
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RESULTADOS:

Los niveles basales séricos de glucosa (minuto cero} fueron si=-
milares en las cinco pruebas realizadas (p mayor de 0.05) (Tabla
1). Una disminucién de los niveles de glucosa fueron observados
con los tallos asados enteros de O. FICUS INDICA, al igual que
con las diferentes preparaciones del licuado crudo y licuado ~
asado.

Los valores de glucemia fueron significativamente m&s bajos que
aquellos obtenidos en la prueba control a los 120 y 180 minutos
(p menor de 0.01) (PFigura 1l). La disminuci®6n m&xima observada ~
en los niveles de glucosa sérica despufs de la administracién =
de OPUNTI1A variaba de 23.3 + 4.4 a 25.3 + 14.3 mg/dl abajo de =~
aquellos obtenidos al minuto cero.

No habfan diferencias significativas entre las preparaciones -=-
gruesas calentadas y no calentadas de OPUNTIA FICUS INDICA =-=-=
{F = 0.14, p mayor que 0,05 entre las pruebas A, B, C y D.



TABLA I

ACTIVIDAD DE DIFERENTES PREPARACIONES DE TALIOS DE OPUNTIA FICUS INDICA
SOBRE 10S NIVELES DE GLUCOSA EN SUJETOS CON DMNID

A.
B.
cC.
D.
E.

TALLOS ASADOS ENTEROS
TALLOS ASADOS LICUADOS
TALLOS CRUDOS LICUADOS
TALLOS LICUADOS CALENTADOS
CONTROL

F VALOR

P VALOR

VALOR BASAL

200455
209462
209+48
201454
214451

0.10

0.05

DIFERENCIA COON EL VAIOR  BASAL
MINUTOS
30 60 120 180
~4,543.0  -10.243.2  -17.145.5  =24.046.4
4,642 -9.049.3  -16.3+8.3  -24.649.5
-2.045.8  ~7.75.0  -18.8410.3  -25.3+14.3
42,5471 -5.048.1  ~14.3#6.2  ~22.3+4.4
~0.6+4.1  ~1.1+4.4  -4.5+2.8 -6.0+2.2
1.07 1.84 5.07 9.85
0.05 0.05 0.01 0.0

- %7 -
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Figura 1. Cambio de las concentraciones de glucosa sérica des-
pués de la ingesta de 500 g de tallos de OPUNTIA -
FICUS INDICA preparados de diferentes maneras cuando
fueron comparados con 400 ml. de agua (prueba control).
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CONCLUSIONES:

De acuerdo al objetivo sefalado de estudiar el efecto hipoglu-
cemiante de los extractos del nopal OPUNTIA FICUS INDICA a di-
ferentes temperaturas en los pacientes con DMNID se puede con-
cluir lo siguiente:

1. La ingesta del nopal Opuntia Ficus indica si tiene efecto =
hipoglucemiante gque demostr$ ser estadisticamente significa
tivo en los pacientes con DMNID.

2, El efecto hipoglucemiante del nopal OPUNTIA FICUS INDICA en
los pacientes con DMNID se obtiene con cualquiera de sus ex

tractos.

No existi$ diferencia estadisticamente significativa en el
efecto hipoglucemiante del O, FICUS INDICA cuando se adminis
tr8 a diferentes temperaturas.

w

-

El mayor efecto hipoglucemiante se obtuvo a los 120 y 180 mi
nutos, despu8s de la ingesta de 0. FICUS INDICA.
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COMENTARTIOS:

En los seres humanos sanos ha sido reportado previamente que la
ingesta de 100 g de tallos asados de OPUNTIA FICUS INDICA pre-
via a una carga de glucosa oral, atenuaba la hiperglucemia post
carga en la misma magnitud como con O, STREPTACANTHA (8). Bajo
estas condiciones experimentales el efecto es similar al descu-
bierto por las otras fibras dietéticas (9, 10). Sin embargo, -
el efecto hipoglucé&mico descubierto por O. FICUS INDICA en el -
presente estudio parece no estar relacionado a los mecanismos -
de fibra dietética (ej., cambios en la absorci6n intestinal de-
glucosa) ya que los pacientes no recibieron una carga de dextro
sa oral antes de las preparaciones de O. FICUS INDICA.

El mecanismo de este efecto hipoglucémico es desconocido como -
lo es el de O, STREPTACANTHA. La ingesti6n de O. FICUS INDICA -
causa una disminucién aguda m&s tardfa de la glucosa sérica y -
de los niveles de insulina en sujetos con DMNID, sugiriendo una
mejorfa en la accién de la insulina (l2). Como quiera que sea,-
en otro estudio reciente, este mostré que algunas fracciones -
crudas ultrahomogeneizadas de O. STREPTACANTHA fracasaron para
obtener una actividad hipoglucémica (7). Por esta razbn, se ha
sugerido que el calentamiento de los tallos pudiera ser necesa-
rio para ejercer su efecto hipoglucémico, basado sobre el cono-
cimiento de que las especies de OPUNTIA contienen glucosa-6-fos
fato isomerasa, la cual tiene mayor actividad cinética al alcan
zar los 60°C (ll).

En teorfa, esta enzima podrfa ser el factor hipoglucémico.
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Sin embargo, la verdad es que los tallos crudos licuados y ta-
llos frlos de O, FICUS INDICA usados en este estudioc, mostraron
la misma actividad que las preparacicnes calentadas y no pres-
taron un apoyo posterjor a esta hip6tesis.

Las diferencias entre estas investigaciones podrfan ser mejor-
explicadas por el procedimiento de homogeneizacién; en el estu
dio previo la utrahomogeneizacién probablemente desorganizé la
estructura de las proteinas u otras sustancias mientras que -
una licuadora convencional, como la que fue usada en este estu
dio, diffcilmente podrfa hacerlo. La sustancia (o sustancias)
que causa el efecto hipoglucémico parece ser una molécula 1%il
ya que los extractos deshidratados de 0. FICUS INDICA desprenden
este efecto. (Frati-Munari y cols., en impresién).

Estos resultados muestran que la ingesta de tallos de O. FICUS
INDICA induce una disminucién aguda de la glucemia en ayuno en
pacientes con DM no insulinodependientes y que ni el procedi-
miento de calentamiento ni el de homogeneizacién gruesa inhibe
este efecto.
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