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1.~ INTRODUCCION.

Desde . el paleolitico hasta : nuestroa dias, lel: };onﬂbi:e ha -
buscado empiricamente en la:flora de'su; habitat, ‘el: tratamientc

contra ‘las enfemedades, ‘primero’; ‘'sin’ m&s’ fundamento . que “la s

intuiecién, ya. sea: como:consecuencia’de’ la’observacién’delos:

efectos que producian: las:plantas’ y “otros elementos externos‘

que por azar entran-al organis 0,1 0.
lo mégico .y ‘sobre -naturalien la
Posteriormente. las analogias d §

con la naturaleza de las enfemedades o la forma de los érganos
afectados (Pifion, 1992; kumate 1993)

Algunos investigadores nos han dejado informacién acerca de
la posible accién terapéutica, grupos y nombres técnicos de las
plantas medicinales.

La valoracién cientifica del uso de la medicina
tradicional, se presenta como una alternativa independiente
ante el desarrollo econémico - social por el que pasa el pais.
El papel tan importante que han tenido la flora silvestre en el
desarrollo de miles de grupos sociales es innegable. El1 hecho
de que una planta especifica haya sido empleada durante siglos
en un sistema de atencién médico =~ local, puede ser de gran
utilidad al considerar el estudio de la planta para uso
terapéutico (Cappasso, 1980; Hamburger 1991).

Existen mi&s de 250,000 plantas con flores y se han
explotado Gnicamente 5000 (Kumate, 1993).

Indudablemente el reino vegetal posee muchas especies-'de .
plantas que contienen sustancias de valor medicinal que:estén
adn por descubrirse y gran nGpero de plantas se :ensayan
constantemente respectoc a su posible valor farmacolégico..
(Trease, 1987) .

Las plantas completas son usadas en la medicina popular.
Los extractos contienen el principio active con la actividad
farmacolégica, que se puede encontrar asociada con  otras
sustancias que pueden actuar sinérgicamente ayudando o
potenciando su accién farmacolégica o bien sustancias
antagbnicas que pueden 1llegar incluso anular dicha accién.
(Linares y Bye, 1987; Mata , 1987).



El efecto terapéutico de algunas plantas es:importante y
efectivo siempre y cuando sea usado oportunamente, ‘no: olvidar
que aGn los principios activos :de:‘origen:: vegetal pueden
presentar efectos colaterales téxicos (Cappasso, 1980).° :

Por lo tanto las. causas’ :que' impulsan 'elh interés ;de
estudiar las plantas medicinales'son: ot

- La necesidad de encontrar nue s.,farmacos y

desarrollar nuevas técnxcas
farmacolégica.

- Hacer un . ‘uso. raciona
preservacién . : ;

- El desarrollo de medicamentos a: bajo costo.

Debido al aumento de mortandad que se reqistran a’causa de
enfermedades . como. la diabetes - mellitus que es::unai.de’ ' las L
principales causas, en 1993 hubo 837 mujeres .y :586: hombres,. .
segdn "los datos estadisticos de la secretaria de  salud. " Asi =
mismo se ha observado que las muertes se deben principalmente ‘al
transtornos renales, los cuales van - en’. aumento,’‘los
principales padecimientos son la nefritis, sindrome :nefréticoiy.: .
nefrosis, estas pueden ser tratadas con una terapia alternativa '
para disminuir el nGmero de muertes. o .

Se sabe que ‘muchos de los componentes -de 1as  plantas’® no
son muy estables, que pueden sufrir alteraciones. por;:ilas '
enzimas, el calor o la humedad. : durante ? eliiprocesoc.de:
desecacién. A veces estos cambios son muy complejos:por:lo.que’
las condiciones de estos procesos _deben 'ccntrolarse
estrictamente (Trease, 1987). :

Por lo’ tanto, -la investigacién de las plantas medicinales
debe realizarse de manera interdisciplinaria; basada
principalmente en los conocimientos etnobotanicos, la
farmacologia y la fitoquimica.

Para iniciar el estudio de una planta medicinal se debe
tomar en cuenta el trabajo etnobotdnico. Debe considerarse en
la seleccién de la dosis, la indicada por el uso popular y de
ah{ se administran dosis mayores y menores, para encontrar la
dosis efectiva, as!i como la via de administracién mas
conveniente es la oral (Navarrete, 1991).



Los extractos o compuestos aislados de las plantas que
presentan efectos relevantes in vitro, deben ser estabilizados
para que se demuestre el efecto deseado en los ensayos
preclinicos con animales en forma invariable, para poder
proporcionar productos seguros, estables, estandarizados vy
eficaces para su uso en la atencién de la salud (2Zamora y
Nieto, 1992; Winkelman, 1987).

El interés por la herbolaria y las orientaciones de la OMS
hacen suponer que la importancia de las plantas medicinales
aumentar& en los pr6ximos afios, motivando por lo tanto el
estudio de plantas que son de uso tradicional  en ‘la-medicina
para dosificar y corroborar su efecto y potencia,’ para lograr
una terapia adecuada e inocua. La Organizacién: Mundial. de' la
Salud estima que quizd el 80 % de la poblaciénimundialconfia
en la medicina tradicional para sus principales: necesidades de
salud, y se puede afirmar que gran - parte: de .las: terapias
tradicionales entrafian en el usoc de extractos“de plantas o de
sus principios activos (Grollig, 1985;- Linares-: y: Bye, . 1987;
Younos y col , 1587). v e

Resulta interesante sefialar gque la cultura occidental atGn
con un alto grado de desarrollo cientifico y tecnolégico vuelva
hoy la vista hacia terrenos del conocimiento médico acumulado
por - grupos humanos,es decir el saber médico denominado
"medicina tradicional" qué es la medicina mis comtn en los
paises del tercer mundo, qué entre sus recursos emplean las
plantas medicinales. De lo anterior se desprende la necesidad
de hacer una revaloracién cientifica del conocimiento médice
popular qué presenta a la terapia con plantas como una
alternativa concreta de salud. Independientemente de su
desarrollo econémico - social; postura que se confirma en el
llamado que la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) hace
sobre la importancia de la medicina natural en el campo de la
terapéutica,

El uso de 1las plantas medicinales es universal cada
cultura selecciona aquellas que son propias de su entorno o gue
se han adaptado a el. En Mé&xico es muy variado su uso,
encontramos plantas con actividad andlgesica, antidiarréica,
antiinflamatoria, antipirética, etc, (Martinez, 1989; Zamora y
nieto 1992), hipoglucemiantes y diuréticas., Se encuentran
reportes de algunas que se ha comprobado su actividad en
animales, pero de muy pocas se reportan estudios en el hombre.



1.1.~- Bidens codorata.

DESCRIPCION MORFOLOGICA GENERAL.

Familia: Compositae.
Nombre cientifico: Bidens odorata Cav.
Nombre comin: Mozote blanco, Aceitilla.

Planta anual erecta hasta de 1.5 m de altura, tallo
cuadrangular, ramificado casi glabro o piloso, hojas sobre
peciolos largos limbo hasta de 15 cm de largo y 11 cm de ancho,
partido en 3 o 5 foliculos simples, ovados o lanceolados Yy
aserrados, glabros a pilosos; cabezuelas agrupadas por varias
en las porciones terminales de las ramas; involucro anchamente
campidnulado o subhemisférico, sus brdcteas exteriores lineares
a linear espatuladas, las interiores lanceoladas o oblongas,
cafés pero con los mirgenes hialinos; receptdculo plano, paleas
lineares; cinco flores liguladas, sus corolas blancas abovadas
o elipticas, de 8 a 18 mm de largo, o corolas amarillas,
glabras o algo pubescentes en el tubo, negruzco o café&s, vilano
por lo comln de 2 aristas retrorsamente barbadas o a menudo
ausente (Rzedowski y Rzedowskl, 1985; Torres, 1992).

Hibitat: Esta planta es originaria de 1la RepGblica
Mexicana, se encuentra desde el Estado de Chihuahua, hasta el
de Yucatin, se localiza ficilmente a orillas de carreteras y en
terrenos perturbados.

Aplicaciones: Por la reciente informacién . etnobétanica de
las plantas medicinales de Malinalco, Edo. de México, . se obtuvo
la informacién de qué las personas de dicha' comunidad_ utilizan
la infusién de Bidens odorata como diurético, ‘asi como
hipoglucemiante. :

También se obtuvo informacién de gque en el Estado de
Durango, el cocimiento de esta planta se toma para bajar la
fiebre, para padecimientos = de 1los pulmones Yy = para
descongestionar los- rifiones y la vejiga (Herndndez, 1984). .

Se han hecho estudios en conejo, los cuales fueron dafiados
previamente del pancreas con la administracién de aloxana, para
provocar hiperglucemia, después se les administré el extracto
acuoso de Bidens odorata, para estudiar el efecto
hipoglucemiante que se le atribuye, pero dicho efecto no fue
conprobado.



1.2.- PISIOLOGIA RENAL.

El rifisn es un 6rgano formado por;gran'nfmiero “,de}imi’dédés
semejantes llamadas nefronas, que trabajan:en.: paralelo.‘ Cada

nefrona esta formada por un corpfisculo. renal,: el’ cual-‘estd’ o

constituido por la cépsula glomérular y. el: penacho capilar, se
encuentra situado en la corteza: del rifién.” En.la cépsula se

lleva acabo la filtracién de la sangre.: El" ‘tGbulo: sale’de la:

cdpsula, la primera parte se conoce :como tﬁbulo‘contorneado'{
proximal, el cudl esta adaptado. para‘’la’ absorcién. ‘Laysegunda :°

parte es el asa de Henle, estd formada por. dos: partes rectas ;.

unidas por una curvatura conectora, en:la’ cual’se’:lleva’iacabo’

la resorcién de agua y solutos. La tercera parte conocida ‘como - -
tibulo contorneado distal, el cual se vacia, "en:ilosi tﬁbulos}_‘;

colectores estos siguen através de la médula,. uniéndosei! ‘unos

con otros formando los conductos. colectores,  los.. cuales se. i’
vacian en cada rama de un caliz. Los calices se:unen:y’forman .

la pelvis renal, que es la parte superior dilatada:del:uréter.
El uréter de cada rifién se vacia en la vejlga urinaria "'(Bowman, :
1984; Jensen 1979). i

En el rifién se llevan acabo la producc:Lén de la or:.na ‘a

través de tres fenémenos distintos: Ultraﬂltzacién glomerular,?, -

resorcién tubular .y secrecién tubular.

Filtracisn glomerular.’ El ritmo de formai:ibﬁ de~filtrado.”

glomerular ‘es proporcional a la presién con la cual se produce L

(Venkatachalam, 1978).

. . ha propuesto que el aumento en 1la velocidad 'de
filtracién glomerular se debe a: ;

- Incremento en el flujo sanguineo renal.

- Incremento en los gradientes de presidén hidrostatica entre
los capilares del glomérulo y el espacio de Bowman.

- Incremento en el coeficiente de permeabilidad glomerular, por
un mayor nfimero de poros funcionales.

- Aumento del &rea de la superficie de la membrana filtrante.

- Incremento en el nidmero de nefronas funcionales.

Funciones tubulares de secrecién. Por medio de la orina
son excretados muchos productos de desecho, los cuales son
filtrados Yy algqunos también secretados, por 1lo dque la
eliminacién de la mayor parte de ellos depende fundamentalmente
de una buena filtracién. Los mecanismos de secrecién activa
también juegan un papel muy jimportante en la eliminacién de
sustancias, tanto endégenas como exégenas, siendo los dos m&s
importantes el de 4cidos y el de bases organicas. que se
encuentran en el tGbulo proximal (Pitts, 1976).



La capacidad de secrecién aumenta con el incremento en el
nlmero de nefronas funcionales y masa tubular proximal, asi
como el incremento de sitios transportadores por unidad de &rea
superficial tubular.

Las manifestaciones mas frecuentes de dafio renal, se observan
por la presencia de proteinas, aminodcidos,:  glucosa,
leucocitos, eritrocitos y cilindros en: la .orina; i otras
consecuencias importantes son la pérdidai de :la: facultad ide’”
concentrar o diluir 1la orina, uremia, 'acidosis' y. retencién
anormal de sodio, dependiendo de la intensidad  (Ganong, 1992).

1.3.~ DIURETICOS.

Un diurético es aquella sustancia —que — aumenta la
eliminacién wurinaria de sodio, elevando secundariamente la
cantidad de agua excretada para conservar el equilibrio
osmético (Goodman y Gilman, 1989).

ActGan mediante tres mecanismos bdsicos: 1).- Aumentan el
flujo sanguineo renal y como resultado aumenta la velocidad de
filtracién glomerular y la carga filtrada de sodio. 2).-
Disminuyen la reabsorcién de sodio en el asa de Henle o en el
tdbulo colector debido a una disminucién de los gradientes
osméticos intersticiales en la médula renal y 3).- Disminuyen
la reabsorcién de sodio en el asa ascendente de Henle y en el
tdbulo contorneado distal.

Los djuréticos se clasifican en: 1).- diuréticos
osméticos, 2).- Inhibidores de 1la anhidrasa carbénica, 3).-
Organomercuriales, 4) Derivados de las sulfonamidas, 5).-
Diuréticos qué actian en el asa de Henle, y 6).- Diuréticos que
inducen pérdidas pequefias de potasio (Jacobson y Kokko, 1976)

Los diuréticos son comGnmente usados en la terapia de los
pacientes con enfermedades asociadas con edema generalizado,
como el edema pulmonar agudo, edema cerebral, insuficiencia
cardiaca congestiva, en el sindrome nefrético, en . 1la
insuficiencia renal crénica, en cirrosis hepitica, en el edema
secundario, en 1la diabetes insipida hipofisaria y en -la
diabetes insipida nefrégenica.



1.4.~ FUROSEMIDA.
La furosemida es un d:.urético qué actﬁa en el asa de

Henle, derivado de el &cido antranilico, con estructura qu.‘[mica
semejante a las tiazidas. R

NH ZCHy—
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La. furosemida causa una répida diuresis ent:re los 15 a. 30
minutos,’ su efecto maximo .ocurre:.en-una‘hora .y su" duracién es
aproximadamente:. de :-5:: horas-:después ~de .:la- administracién
parenteral de una dosis de 1 mg/kg de . furosemida (Heléndez,
1991)% : S

..8er une en gran proporcién a la albﬂmina (mas del 99 % en
el - adulto);: su; vida: :media'es:ide::0.5- h, ‘el volumen “de""
distribucisn: reportado por peterson col. (1980)«'»;es de’ 0.1
1/kg para el adulto. : 5

La turosemida actﬁa prlncipalmente ‘en ‘la’ ram scendente
del-asa:de Henle 'y a dosis altas’ muestra ;efecto: ‘enyeliztlbulo.;
proximal. Su sitio ‘de:iaccién ‘es’en¥la’’ membrana’ luminal: del

- tdbulo, por ‘lo qué-la furosemida ‘debeser: secretada tivamente’”
por las: células proximales para ejercer su efact S :

La furosemida induce diuresis y ealiuresis por . inhibicidn E
de la reabsorcién tubular del 15 al 30 % de la icarga: filtrada;
de sodio (Meléndez M, 1987). :

Ademds de su acciédn sobre la: excrecién urinariaide:sodio,”
agua y potasio, aumenta -la' excrecién'-urinariai de’ calcio,
modifica el flujo del quuido cefaloraquideo, - aumenta .ila:’
secrecién biliar, disminuye-la presién: ocular, ‘aumentai el flujo -
linf4tico en el conducte tor&cico 12 tiene efecto sobre las“
circulaciones pulmonar y general. o S :




1.5.~ PLANTAS MEDICINALES CON EFECTO DIURSTICO.

Por la informacién obtenida, se sabe que ciertos enfermos
con problemas en el funcionamiento del rifién, como retencién-de
agua en el organismo y formacién de célculos,.losicuales’ pueden -
ser crénicos o pasajeros recurren al uso de .pl tas “con. efecto: .
diurético. : TP

Se conocen 59 especies de plantas
diurético. De las cuales podemos citariqu familias “ que
contienen mis especies con efecto diurético son:i Compositae y
Umbelliferae. A las que pertenecen algunas especies ‘como: El
Chicozapote, Maguey, Cebolla, Apio, _Tep zan arihuana, Mosote
blanco, etc (Sanchez, 1990)

que i poseen. ‘efecto

Algunas de estas plantas administradas' ad- ‘iibitum como
infusién acuosa ayudan en el- tratamiento: de los cédlculos
disminuyendo su tamafio para poderlos‘expulsar ;




1.6.~ CONCEPTO DE DIABETES.

La diabetes es una enfermedad de tipo crénico
degenerativa, caracterizada por una falta relativa o absoluta
de insulina, que trae como consecuencia una alteracién en el
aprovechamiento de carbohidratos, lipidos y proteinas,
provocando una elevacién excesiva de la glucosa sanguinea, lo
que produce graves efectos. la diabetes tipo I (deficiencia de
insulina) lleva al organismo hasta una cetoacidosis, qué es la
manifestaci6n mids grave del sindrome metabblico, caracteristico
de la enfermedad, junto con el sindrome vascular consistente en
arterosclerosis inespecifica acelerada (envejecimiento
prematuro) y una microangiopatia mas especifica, que afecta
sobre todo los ojos y rifiones, provocando, la gangrena de
miembros inferiores, la enfermedad cardiaca arterosclerética,
la ceqguera y la uremia son las manifestaciones mis frecuentes
de é&ste sindrome. Por todo esto, el efecto a largo plazo de la
diabetes es irreversible, particularmente si es de tipo
juvenil, pues no sb6lo se tiene que enfrentar a una esperanza de
vida menor, sino ademfs a 1la constante posibilidad de
desarrollar complicaciones incapacitantes. AGn asf, muchos
pacientes diabéticos permanecen muy bilen durante varios
decenios con tratamiento médico.

B.- Otra definicién de la diabetes es que se considera una
enfermedad causada por disponibilidad insuficiente de insulina.
Por cerca de 75 afios se pensd que la diabetes era una simple
condicién, que s6lo implicaba 1la presencia de una cantidad
insuficiente de insulina y s8i este defecto de insulina se
corregia, podria ser curada (Joslin, 1988).

C.~ Una tercera definicién de diabetes mellitus es- una
enfermedad originada por la insuficiencia de insulina. (hormonag
generada en las células B de los islotes. de' Langerhans - del
péncreas) o por la falta de accién de esta, lo que .causa. una
serie de transtornos metab6licos, entre los que ocupa-:unilugar .
primordial la hiperglucemia (aumento de la concentracién de -
glucosa en la sangre) (Roman, 1980). ; : <

1.6.1.- FACTORES PREDISPONENTES DE LA DIABE'I‘BB.

Se ha hablado de factores que lncrementan el riesgo de
desarrollar diabetes como pueden ser: - herencia,: ‘obesidad, ’
artercesclerosis, hiperlipemia, pancreati’cis crbnica, cirrosis
hepé&tica, tensién (Moncada, 1986 ; Roman, 1980) o -
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Se debe considerar que existe otro tipo de diabetes, como
la pancreftica adquirida, que aparece al extirpar

quirdrgicamente o destruirse por enfermedad = una  -parte.

importante del pancreas y sus islotes. En el hiperadrenalismo y-
la acromegalia podemos observar unas formas de diabetes  -'no.
hereditarias, que pueden ser corregidas por el control de la
funcién endécrina.

1.6.2.- EBTADIOS DE LA DIABETES.

Se aceptan casi de manera universal los si'g\iieht‘::es"
estadios de la enfermedad: L o

Diabetes clinica o manifiesta (juvenil o tipoﬁad‘v‘.xltyo). 'E:h“’

este tipo de diabetes las determinaciones de glucosa’en-ayunas -

y al azar, a cualquier hora del dia, dan cifras -'elevadas.
(Roman, 1980). : R Y

Diabetes quimica o asintomética. En este cuadro ‘el
paciente es asintom&tico, usualmente tiene una pendiente’normal’
de ascenso de los niveles de glucosa en sangre, pero existe una
hiperglucemia postprandial y una clara anormalidad en-la prueba

de tolerancia a la glucosa. Del 50 al 60 %t de los’ pacientes

nunca desarrollan la enfermedad, sin embargo tienen alto riesgo

de desarrollarla en ciertos estados en los que el organismo se

encuentra alterado.

Diabetes latente o subclinica. Se refiere al estado en’'el
cual la prueba de tolerancia a la glucosa - es normal  bajo
condiciones basales, pero llega a ser anormal en condiciones.de
tengién, embarazo, disturbios emocionales, infecciones y trauma
fisico. .

Diahetes insipida. Es debida a las anormalidades de la
secrecién o la accién de la HAD, que se caracteriza por la
excrecién de grandes volGmenes de orina diluida.

A.~ Diabetes insipida primaria: Es causada por una cantidad
insuficiente de 1la hormona por lo general se debe a la
destruccién de la via hipotald&mica hipofiseal por fractura en
la base del craneo, tumor o infeccién, pero puede ser
hereditaria.

B.- Diabetes insipida nefrogénica hereditaria: La HAD, es
secretada en cantidades normales, pero la célula blanco es
incapaz de responder, probablemente debido a un defecto en los
receptores. Puede ocurrir por la produccién ectépica de tGmores
(Harper, 1988).
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Prediabetes o diabetes potencial. Es un estado te6rico en -
el cual todos los individuos desarrollan un estado latente de
diabetes en un momento dado. :

Esto implica una predisposicién hereditaria a 1la
enfermedad y es sélo aplicable a la descendencia de dos padres
diabéticos © de gemelos monoovulares, uno de los cuales es
diabético.

1.6.3.~ CLABIFICACION CLINICA DE LA DIABETES MELLITUS.
A) .= Diabetes insulino dependiente o de tipo I.

Se caracteriza por una tolerancia disminuida a la glucosa,
debido a un abatimiento de la secrecidén de insulina. Esto - se
manifiesta por la existencia de una cifra elevada de glucosa
sanguinea (hiperglucemia) y glucosuria, y puede ir acompafiada:
de alteraciones en el metabolismo de las grasas, con réapida
progresién hacia la cetoacidosis y la muerte, a menos ‘que. se .
trate al paciente con insulina (Ariza, 1983 ;  Palazuelos,.
1985). L e

B) .~ Diabstes mellitus no insulino dependientes o ‘deA,'c'ipi'quI

Este tipo de diabetes con frecuencia ~manifiesta
intolerancia a la glucosa y resistencia a la insulina,  apesar.
de tener una concentracidén plasmitica elevada de ‘la‘hormona.i:Se :
caracteriza por la capacidad para sobrevivir sin desarrollar -
cetoacidosis, en ausencia del tratamiento con insulina, a pesar i
de su caracter hereditario (Ariza, 1983). Sl

1.6.5.~ UNBRAL REMAL. GLUCOS8A = GLUCOBURIA.

Cuando la glucosa sanguinea alcanza valores relativamente
altos, el rifibn ejerce un efecto regulador. La gluccsa es
filtrada por 1los glomérulos continuamente, pero habitualmente
es reintegrada por completo a la sangre por el sistema Qe
resorcién de los tabulos renales. La resorcién de la glucosa
depende de la energia aportada por el ATP en las células
tubulares. La capacidad del sistema tubular para resorber 1la
glucosa esta limitada a una tasa aproximada de 350 mg/min,
pero si esta cifra de glucosa en la sangre se eleva, el
filtrado glomerular puede contener mayor cantidad de glucosa de
la que puede ser resorbida; el exceso pasa a la orina para
producir glucosuria, ocurriendo cuando la concentracién de
glucosa en sangre venosa es superior a 170 - 180 mg/100 ml.
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Este es el llamado umbral renal para la glucosa. Debido a
la diurésis osmética y a la pérdida forzosa de agua :(poliuria),
el volumen de orina aumenta Y esto a su vez ‘conduce - a 'la
deshidratacién (hiperosmolalidad), aumento de sed y consumo
excesivo de agua (Harper, 1988). - -

1.6.6.~ TRATAMIENTO DE LA DIABETES.

A) .~ Tratamiento con insulina.

En la diabetes sacarina o de tipo I, se encuentran
enfermos que carecen practicamente de secrecidén de insulina y
cuya supervivencia depende de 1la administracién de insulina
exbdgena, (diabetes insulino dependiente). Las complicaciones de
la terapia con insulina son: hipoglucemia, ~inmunopatolegia
(alergia y/o resistencia a 1la insulina), lipodistrofia en los
sitios de inyeccidén (Karam, J.H., 1987).

B) .- Tratamiento con hipoglucemiantes orales para enfermos
insulino no dependientes.

a.- Sulfonilureas.- Las sulfonilureas se dividen
tradicionalmente en dos grupos O generaciones de compuestos. El
primer grupo de sulfonilureas incluye: tolbutamida,

acetohexamida, tolazamida y cloropropamida. Posterjiormente
surgio una segunda generacién de sulfonilureas hipoglucemiantes
como: la glibenclamida, glipizida y glicazida, que son mis
potentes que los agentes anteriores.

Los efectos secundarios son poco frecuentes, pero pueden
causar reacciones hipoglucémicas, niuseas, vémito,
agranulocitosis, anemia apl&sica y hemolitica, irritacién
gastrica y reacciones de hipersensibilidad.

b.~ Biguanidas.- Dos biguanidas se han empleado extensamente en
la clinica. La metformida (dimetilbiguanidas) y la buformida
(butilbiguanida), son los derivados mas sequros, pero estén
contraindicados para los pacientes con insuficiencia renal. Los
efactos secundarios que presenta son similares a los de las
sulfonilureas (Kahn y Shechter, 1991).
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C).~= Tratamjento con plantas medicinales.

Dentro de la llamada medicina tradicional, la diabetes es
tratada generalmente a base de dietas y con plantas
medicinales. Para el tratamiento de la diabetes en México u
otros paises se usan diferentes plantas tales como: nopal,
tronadora, nogal, salvia, sabila (Farnsworth, 1989) , cebolla
(Pesce, 1991).

El uso de las plantas en México es muy variado, de las
plantas usadas como hipoglucemiante, se encuentran reportes de
algunas que se han comprobado su efecto hipoglucemiante en
animales, pero de muy pocas se reportan estudios en hombre como
el nopal (Opuntia sp.)(Ibafiez, 1978), La cebolla (Allium

. cepa) (Pesce, 1991), La S&bila (Berdeja y Meléndez, 1992).

Son frecuentemente utilizadas con este f£in; en infusiones,

y licuadas.
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2.- OBJETIVOS.

T 2.1.- Rescatar 'y revalorar el conocimiento empirico que
existe sobre el uso de plantas medicmales g

2.2.- Investigar si  la ésp‘eciej‘ ‘vegetal 'Bidens odorata,

presenta el efecto hipoglucemiante “‘atribuida a esta por
estudios etnobotidnicos en el 1ugar de origen. de la especie
vegetal. f

2,3.- Evaluar el et‘ectc diurético de Bidens godorata en la
rata adulta.
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3.~ MATERIAL Y METODOS.
3.31.~ PREPARACION DEL EXTRACTO ACUQO80 DB Bidens odorata.

El material vegetal en estudio se recolecté en Malinalco,
Estado de México, en el mes de Septiembre de 1992.

Una vez seco y molido el material vegetal, se procedié a
la preparacién del extracto mediante la técnica de infusibn
acuosa, hecha la infusién se filtré y se paso a un aparato de
destilacién para llevar a cabo la eliminacién de agua, se
utilizé la técnica de destilacién al vacio, para disminuir el
punte de ebullicién del agua, debido a gue muchos de 1los
compuestos de las plantas son termolébiles, se destilé hasta
tener 1/4 parte del total inicial. Después se paso a una’
cépsula de porcelana a temperatura controlada de 452C % 52C
para la eliminacién total del agua hasta tener una consistencia
siruposa, E1 cual se colocd en un vaso de precipitados
previamente pesado para obtener el rendimiento, se tapo y se
guardo. Con dicho extracto se llevaron acabo las evaluaciones
farmacolégicas de Bidens odorata, el analisis fitoquimico
{Berdeja y col, 1990), Y el estudio preliminar sobre el efecto
toxicolégico agudo.

3.2.~ ESTUDIO DBEL PEFECTO HIPOGLUCENIANTE DEL BXTRACTO ¥ LA
INPUSION DE Bidens odorata EN RATONES.

El experimento se realiz6 en ratones NHI hembras (25 + 5 g
de peso corporal).

Para cada experimento se formaron cinco grupos: 1) grupo
testigo, al cuil solo se le administré el vehiculo (agua), Yy
cuatro grupos tratados con aloxana por via intravenosa a una
dosis de 65 mg /kg de peso corporal, para provocar
hiperglucemia; los cuales fueron tratados con infusién acuosa
de Bidens odorata a las dosis de 2 y 10 g/kg de peso corporal
por via oral, y dos grupos tratados con el extracto acuosc de
Bidens odorata a las dosis de 41 y 166 mg/kg de peso corporal
por via oral, durante 7 dias. Al cabo de los cuales se les
retiraba el alimento por la noche y en ayunas se llevaba acabo
la toma de muestra sanguinea por puncidn ocular, las muestras
se colectaron en tubos capilares heparinizados, gue se
centrifugaron durante 10 minutos a 5000 rpm. (Centrifuga para
hematocrite), para lograr la separacién del suero. En las
muestras de suero se cuantificé la concentracién de glucosa
mediante el metodo Merck (Apéndice I) , el cuil se basa en la
formacién de un complejo rosa, y cuya absorbancia se midié a
545 nm. El tratamiento tuve una duracién de 2 meses.
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3.3.- EBTUDIO DE LA REBPUESTA DIURETICA A DIPERENTES DOSIS DE
RL RXTRACTO ACUOSO DE Bidens odorata EN LA RATA.

I.os experimentos se realizaron con ratas Wistar hembras
adultas (200 + 20 g de peso corporal).

Para cada experimento se formaron cuatro grupos: 1) grupo
testigo, al cuél solo se le administré el vehiculo (agua), 2)
grupo testigo positivo, al cual se le administrd furosemida a
una dosis de 2 mg/kg de peso corporal, y dos grupos tratados
con el extracto acuoso de Bidens odorata a las dosis de 41 ¥y
166 mg/kg de peso corporal.

Las ratas se alimentaron con una dieta esténdar y agua ad
lipitum.

Al inicio del experimento se obtuvieron muestras de orina
para cada grupo de ratas mediante una 1ligera compresién
abdominal. Posteriormente se administrdé el extracto por- via
oral y se obtuvieron muestras de orina a las 6 y 24 horas de la
administracién.

3.3.1.~ OBTENCION DE MUESTRAS DE ORINA Y PLASMA.

Después de la administracién las ratas se colocaron
separadamente en jaulas metabdlicas, para colectar las muestras
de orina en los periodos a cada tiempo establecido.

Posteriormente, se anestesiaron con. éter etilico, y se
sacrificaron por decapitacién, Se colectaron las muestras  de
sangre en tubos de ensaye, que se centrifugaron ‘durante :10::
minutos a 3000 rpm. (Centrifuga solvat:).u para . lograr. ~1a-
separacién del plasma. . ;

Las osmolalidades del plasma y de orina fueron medidas en"~
un osmémetro de presién de. vapor.. (Wescor R - s
triplicado. Con los datos anteriores se:.calcular

El volumen - miputo (vol/min). - -z
La relacidn osmolalidad urinaria/osmolalidad plasmatica
(u/P). :

La depuracién osmolal (cOsm).:
La depuracién de agua libre [{] uzo)

De acuerdo al procedimiento descrito por Meléndez Yy prez,v
Meléndez y Col. (1991) .
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3.4.~ ESTUDIO DEL EXTRACTO ACUOBO DE Bidens odorata SOBRE EL
BALANCE ELECTROLITICO EN LA RATA.

Para investigar este efecto de el extracto acuosos de
Bidens odorata, se cuantificaron las concentraciones de sodio
y potasio en las muestras de orina y plasma obtenidas para las
diferentes dosis de extracto utilizadas.

La determinacién de la concentracién de sodio y potasio en
las muestras de plasma y orina se realizaron mediante un mé&tedo
flamométrico (flamémetro Perkin Elmer), con los datos obtenidos
se calcularon:

La depuracién de sodio. (C ya).

La depuracién de potasio. (C g).

3.5.- EPECTO DEL EXTRACTO ACUOSO DE Bidens odorata BOBRB IA
VELOCIDAD DE FILTRACION GLOMERULAR (VFG).

Para investigar el efecto del extracto acuc‘:s‘ov de Bidens
odorata sobre la velocidad de t‘iltracién sglomérular,::. se:
determiné la depuracién de creatinina. sk S

La concentraci6én de creatinina en las muestras-de plasma
y orina, se realiz6 mediante el método -de jaffe, el cual’: se.
basa en la formacién de un complejo . rojo. - amarillent:o,
partir de la creatinina en solucién alcalina en &cido’ picrico Yy
cuya absorbancia se mide a una lonqitud de ond d '515 nm
{Murray, 1990; Harper, 1976).

Con estos datos se calculs la depuracién de creatinina
para conocer la velocidad .de. filtrnciénfglomérular - (VFG),
(Meléndez y col., 1991). y se calcularom ERUREA

La excrecién fraccional de ‘sodio’ (FE "l).

La excrecién fracci.onal de potasio (FE K)
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3.6.~ ESTUDIO DE TOXICIDAD AGUDA DEL BXTRACTO ACUOSO DE Bidens
odorata EM RATOM.

Para investigar el efecto toxicolégico del extracto
acuoso de Bidens odorata, se utilizaron ratones hembra de 25 #+
5 g de pc., se formaron 6 lotes de 14 animales cada uno, un
lote testigo al cudl se le administré el vehiculo (agua), y 5
lotes a los cuales se les administraron diferentes dosis del
extracto (47,94,188,375,750 mg/kg de pc), por via oral. Después
de la administracién, los ratones permanecieron en observacién
durante 15 dias, se alimentaron con una dieta estindar y libre
acceso al aqua. Al finalizar el perfodo de observacidn, los
animales fueron sacrificados.

3.7.= ANALIBIS BSTADIBTICO.

Para la evaluacién de 1los resultados se utilizé el
andlisis de varianza, para comparar los resultados obtenidos en
el mismo grupo expuestos a diferentes tratamientos.
Considerando un nivel de significancia de p < 0.05. o
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4.~ RESULTADOS.

4.1) .~ BSTUDIO DEL EFECTO HIPOGLUCENIANTE DEL EXTRACTO Y LA
INFUBION DE Bidens odorata EN 108 RATONES.

Se observd en los experimentos realizados que la planta
Bidens odorata no presentdé el efecto hipoglucemiante debido a
que no disminuyé significativamente los niveles de glucosa en
sangre de los animales tratados, la mayoria de los animales en
estudio murieron por incremento de la hiperglucemia (Cuadro,
1y 2 ; Figura 1)

4.2).~ EPECTO DEL EXTRACTO ACUOSO DB Bidens odorata EN EL
BALANCE HIDRICO EN LA RATA.

4.2.1) .~ Bfecto dael extracto acuoso de Bidens odorata en el
volumen minuto en la rata.

Se observé un incremento en el volumen - minuto, dosis -
dependiente. El incremento en el volumen -~ minuto para los
animales tratados con ambas dosis fue mayor que el de la
furosemida.El incremento a las 6 horas sélo mostré diferencia
significativa para la dosis mavor del extracto, mientras que en
el tratamiento por 24 h mostré significancia estadistica para
ambas dosis. Dicho incremento fué mayor para el periodo de 24
horas (Cuadro 3 , Figura 2).

4.2.2).~ Efecto del extracto acuoso de Bidens odorata en la
relacién (U/P).

Se observé que la osmolalidad urinaria disminuys al
aumentar la dosis del extracto, la osmolalidad plasmdtica no se
modifics.

Se encontré que la relacién (U/P) disninuyé al incrementar
la dosis del extracto, siendo ‘estadisticamente significativo
para los dos tratamientos, por 6 y 24 horas_ (Cuadro 4 , Figura
3). A ;



Cuadro 1.-

CONGENTRACION DE GLUCOSA SANGUINEA EN RATON.

Valores con Tratamlento/semana

Valores Valores
| i | o
Basales |Diabeticos 1 2 3 4 6 &
723216 lg78 s 27 |70.1 ¢ 157 |88.6 + 2.3 T4 < 0.0] .
Al S R E T

714 =11, | 691 2.0

S8 ) 13y

70.1.5. 0.8

(13) S{18)

|13

~) i reemia0’,
" { miasenico

“ NHE)IHO 30 VﬁV:l

‘?luiuti:é 3
Tratamlgnio 72:‘ btf 08
intuston {13}
29/
Dlabetice

Traramiento | 296007 | 43
Infusion k (13) :
18 orhg L

_ Los valores representan’la m
- mg/di de glucosa en sangre
" {) Nomero de animales S



Cuadro 2.-
EFECTO DEL EXTRACTO ACUOSO DE Bidens odorata SOBRE LA

CONCENTRACION DE GLUCOSA SANGUINEA EN RATON

‘;L‘m_."_ v‘ Valoraa Valores Valores con Tratamiento/Semana

P2t Bassles Diabketicos

N R 1 2 3 4 5 8

}.:...},’lﬂ 701 08| 71 411160022014 100, 16ler8. 27703 18] 69.022d 114200

ﬁgfnnl : '(13' e 18y 118) {13) (18} (1a) {18)

: = T . - R
440.:2.8)| 1438 3 3.0/ 448.7 » 17

umn 73.2,» 13
nn.nmo (13l .

(13,

< {4)

(a1 .|

13652 6.4
.- {2)

405.7.5 2.6] 4

Diabetico 8.0« 5.0 T .
Yrul’mlnnlc T{18) S E L 13)
Extracto el 5
188 maikg

Dlnh-:o:e 7.8 .. 2;‘
Tratamtenta (13) (13}
Extracto el - 8
41 mg/kg
385+ 6.8 341027
(8 L8l

* mg/d) de glucosa en sangte .
() Nomero de animales -7

Los valores representan Ia medla > ol error llpo de ln madla

T



Pigura 1.~ ! = respu t
[} (=} rata so Y-}

. En el panel A se representa la
concentracién de glucosa sanguinea para los ratones
tratados con infusién, para el grupo testigo ( —e- ), para
el testigo diabé&tico ( —— ), para el diabético tratado con
29/Kg (—— ), para el diabético tratado con 10g/Kg (—e—).
La misma simbologfa se utilizé para el grupo de ratones
tratados con el extracto acuoso, en el panel B.

Se representa la media i el error tipo de la media.
* p < 0.05
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EFECTO DE LA INFUSIGN Y EL EXTRACTO ACUOSO DE Bidens odorats
SOBRE LA CONCENTRACION DE GLUCOSA SANQUINEA EN RATON.

INFUSION
CONCENTRACION DE GLUCOSA(mg/dL)

w00 }EZS;>¥7;:j’j“~+—~—~——4'

/ —
ol
/

Q
vB VDiab 1 2 3 4 ] L]
. BENMANAR DE TRATAMIENTO

800

100

= Testigo Normal —— Tesligo Diabétioo
=e— Diab Trat int 2g/kg =~ Diab Trat Inf 0g/g
A
EXTRACTO

20 CONCENTRACION DE GLUCOSA(mg/dL)

400 A¢-—a—:::::=t====::::::=_

s00
200 {4~
100
° : Y T . . .
VB ' VDisb 1 2 3 4 5 s
SEMANAS DE TRATAMIENTO
— Teetigo Mormal =+ Teatigo Dlabetioo
—o~ Oled Trat Exldtmg/Kg ~o- Diad TratExtSome/ig
.

FIGURA 1



24

Cuadro 3.~

EFECTO DEL EXTRACTO ACUOSO DE BIDENS ODORATA SOBRE
EL VOLUMEN URINARIO EN LA RATA

- mlayto n'lﬂ:l.l||l al
extraoto
1009 p.0.) Y
Teatamlonte
[1}) . 24 [] 24
Testigo 4.2+ 07 0.8 4 09
8} .)

furosemida 8.1¢ 0.3 8.0 204

2 me/hg (£ L

®xtraoto 8.012008 ‘| 4008 1 388

41 my/ky (1) :

R e
Kxiraeto 0.6 1208 2.8 2 0.7 204.8 3 1.0 $08.3 2 1106
108 mg/hy () e . -

Los valorss representan ia media ¢ @) error tipo de la media
() Nimero de animales
* Diferencia significativa oblsnida dentro del mismo

grubo, p ¢« 0.08
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rigura 2.- espuesta d extracto acuos e
Bidens odorata so g;g el volumag urinario en }a rata. En el

panel A. se representa el volumen - minuto para el grupo de
ratas gue fueron tratadas por un perfodo de 6 h. para el
grupo testigo (i), para el testigo positivo (TP) tratado
con furosemida ( 224 ) y para los grupos tratados con el
extracto acuoso de Bidens odorata con la dosis de 41 (! )
) mg/Kg p.c. La misma simbologfa se utilizé para
el grupo de ratas tratado por un perfiodo de 24 h, en el
panel B.

Se representa la media + el error tipo de la media.

* p < 0.05 -
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{EFECTO DEL EXTRACTO ACUOSO DE BIDENS ODORATA SOBRE
EL VOLUMEN URINARIO EN LA RATA
[
Vol-min (uAmin 100§ pa)

DOME (my/h)

W0 teetiee Fuceenis tng/ty
2 extrste st myty S Exvrante 98 mp'y
A

"y

1 2 ] 4

00N ims

EE Teetign T Feiseemive 2 mpiy

] extreete 41 murim S tatresie 08 mpte
B

FIGURA 2
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Cuadro 4.

EFECTO DEL EXTRACTO ACUOSO DE Bldens odorata S8OBRE
EL BALANCE OSMOLAL EN LA RATA.

Tratamlento Testigo Furcsemida Extraote Acwoso
th} (mg/Ks) {mg/ke}
2 41 108
g . 202,06 + 0.8/302.9 2 8.1°306.3 2+ 2.4 {3002 + 2.6
O-.-ol-llf“ (8) id i eg) ) (8) ‘(Q)
"tmOsm/KgH2O) 295-’:‘; . . f
b (8Y
Osmolsiidad [}
wrinarie
(mQem/KgH20) 2e
[ ]
use
24
Aespuesta s e
st sntraote - - - —
Relacion U/P L TR e
* .:n' 24 78.12 158 K 69.4'2 18,1

Los valores representan [a media + el error tlpq"d‘
() Namero de animales, ’

* Difersncia aignificativa obtenida dentro del miamo. grupo -
p ¢ 0.08 8
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rigura 2a.- 14 el _ext to ac dens
1 ci ! osmolalidad 8 a

plasmftice (U/P) en las yata. En el panel A se representa la
relacién (U/P) para el grupo de ratas que fueron tratadas
por un perfodo de 6 h, para el grupo testigo (i} ). para
el testigo positivo (TP) tratado con furosemida (B2 ), Y
para los grupos tratados con el extracto acuoso con la
dosis de 41 (' j) Yy 166 ( BSSN ) mg/kg p.c. La misma
simbologia se utilizé para el grupo de ratas tratado por un
perfiodo de 24 h. en el panel B.

Se representa la media + el error tipo de la media.
* p < 0,05
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4.2,3).- Efecto del extracto acuoso da';‘B‘ide‘tjs:

6rété:,on ‘la
depuracién osmolal en la rata. E s

cuando se midié la depuracién osmolal (cosm), :se observd
un incremento dosis - dependiente, Parail nimales. tratados
con ambas dosis. El1 incremento a las 6:hisb6l ostré:diferencia
significativa para la dosis m&s alta‘dellextracto;:mientras
que en el tratamiento por 24 h mostré: significancia estadistica
para ambas dosis. Dicho incremento fué mayor para el ermdo de'
24 horas (Cuadro 5 , Figura 4). : ;

4.2.4).~ Bfecto del extracto acuoso. ‘e ‘Bidens - odorat
depuracién de agua 1libre. R s

Se observé un aumento en la respuesta ‘det:man
dependiente, para los animales tratados: las =
depuracién de agua libre fué 'menos negativa mostrando i
diferencia significativa para ambas dosis del extracto.
misma tendencia se observé en el tratamiento:a las 24 -h- el
efecto fué mayor para el periodo de 24 horas. S
(Cuadro 6 , Figura 5)

4.3).=- EFECTO DEL EXTRACTO ACUOCSO DB Bidens odorata BN
BALANCE ELECTROLITICO EN LA RATA.

4.3.1).~- Efecto del extracto acuoso de Bidens odorata en la
depuracién de sodioc en la rata.

Se observé un incremento en la depuracién de sodio, dosis
- dependiente. El incremento en la depuracién de sodio para los
animales tratados con ambas dosis fué mayor gque el de la
furosemida, El incremento a 6 h s86lo mostrd diferencia
significativa para la dosis mayor del extracto, mientras que en
el tratamiento por 24 horas, mostré significancia estadistica
para ambas dosis (Cuadro 7 ,Figura 6).

Esta .-
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Guadro 8.~

EFECTO DEL EXTRACTO ACUOSO DE Bidens odorata SOBRE
LA DEPURACION OSMOLAL EN LA RATA.

Respuesta al
Depuraoién Osmols|
{si/min. 1009 p.0.) u:r:)alo
Tratamionto
tn) [ ] 24 [ 24
Testigo 08109 1708
8) . 8}y .

Furosemida .. X
tme/rg . l(;)o ,

Extraoto | o
Ao\080 IO..(:, 0.8

41 mg/kg

Extraeto -
Aouoso "'.('.', 0.7

168 mg/ke

Los valores represenian la medla ¢ ol error tipo &o la 'l!ldl
{) Ndmero de animales. SRS

* Difsrencia significativa obtenida dentro del mismo oi‘ﬁpo."
p « 0,06 : b
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Figura 4.- ect spuesta tracto acuo
Bideps odorata sobre la gepuraciég ogmolal en la rata. En
el panel A se representa la depuracién osmolal

para el grupo de ratas que fueron tratadas por un periodo
de 6 h. para el grupo testigo ( B ), para el testigo
positivo (TP) tratado con furosemida ( k223 ), y para los
grupos tratados con el extracto acuoso con la dosis de 41}

166 ( % ) mg/Kg p.c. La misma simbologia se
utilizé para el grupo de ratas tratado por un periodo de 24
h. en el panel B.

Se represénta la media * el error tipo de la media.
* p < 0.05
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EFECTO DEL EXTRACTO ACUOSO DE Bidens odorata SOBRE
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Cuadro 6.~

' EFECTO DE EL EXTRACTO ACUOSO DE Bldens odorata BOBRE
LA DEPURACION DE AGUA LIBRE EN LA RATA

Asspuasts al

Depuracién de agua libre sxtracto
{ui/min.1009 p.c) (%)
Tratamlento
IS) 6 . 24 L] 24
Teatigo 1 - 8.9 ¢ 0.6
. Lo8)

furossmida
2 l’ulh!'

" Extraot
7 AGUOsD
“imarka

Los valoras repreasntan la media :'ol orror nﬁo de Ia media:" .
() Nomero de snimales. A :
+ Diterenofa significativa obienida dentro del mltrﬁo grupo

p ¢ 0,08



FALL A N AnInek)

as

Figura S.- BEfecto dosis ~ respuesta_del extracto acuoso de
dorata sob. depuracién de_a libre e a

rata. En el panel A se representa la depuracién de agua
libre para el grupo de ratas que fueron tratadas por un

periodo de 6 h. para el grupo testigo ( MMl ). para el
testigo positivo (TP) tratado con furosemida (Ezz]), y para
los grupos tratados con el extracto acuoso con la dosis de
41 ([ ) Yy 166 (S ) mg/Kg p.c. La misma simbologfia
se utilizé para el grupo de ratas tratado por un periodo de
24 h. en el panel B.

Se representa la media * el error tipo de la media.
* p < 0.05



EFECTO DEL EXTRACTO ACUOSO DE Bidens odorata SOBRE
LA DEPURACION DE AGUA LIBRE EN LA RATA
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Cuadro 7.-

EFECTO DE EL EXTRACTO ACUOSO DE Blidens odorata SOBRE
LA DEPURACION DE 8SODIO EN LA RATA.

Respuesta af
Depuracién de sodio
{u1/min.1008 p.0) b i

Tun(:)lonln . 2 . 24

Testigo 0.34 . 0.1 0.92 ¢ 0.1

(s) (8) :

Furossmida *

. mp/te 1.!(-;,0.1 118 2 0.1

Extraoto -

Aouoso 0.7 s 01
41 me/kg {e)
Extracte ]

Acuceo 1.8 204
188 mg/kg (8)

Los valores representan la media + ¢l error tipo de la media:- f
{) MOmero de animales R
* Diterenals signifioativa obtsnida dentro de el mismo grupo
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FAL'l A nr NDINERy

Figura 6.~ ect: osis ~ respuest

Bidens odorata sobre la depuraciép_de soggg on jla rgt;. En
el panel A se representa la depuraciédn de sodio para el
grupo de ratas que fueron tratadas por un periodo de 6 h.
para el grupo testigo (WMll), para el testigo positivo (TP)
tratado con furosemida (E222), y para los grupos tratados
con el extracto acuoso con la dosis de 41 (|. ) y 166
(B3 ) mg/Kg p.c. La misma simbologia se utilizé para el
grupc de ratas tratado por un perfodo de 24 h. en el panel
B.

Se representa la media + el error tipo de la media.
*p < 0.05
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EFECTO DEL EXTRACTO ACUOSO DE Bidens odorata SOBRE
LA DEPURACION DE SODIO EN LA RATA

7
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A
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4.3.2) .~ Efecto del extracto acuoso de Bidens odorata sobro la
depuracién de potasio en la rata.

Se observé un incremento dosis -~ dependiente. Elva_umento ’
en la depuracidén de potasio para los animales:
ambas dosis fué mayor que el de la furosemida. El: incremento a
las 6 horas, s6lo mostr6 diferencia significativa’ para’
mayor del extracto, mientras que en el tratamiento:a; :las - 24
horas mostrd significancia estadistica para ambas dos:.s, en el
tratamiento por 6 y 24 horas (Cuadro 8,Figura 7).,

4.4).~ EFECTO DEL BXTRACTO ACUOS80 DE Bidens odorata  S8OBRE LA
VELOCIDAD DE FILTRACION GLOMERULAR (VFG) Y LA EXCRECION
FRACCIONAL DE SODIO Y POTASIO.

4.4.1) .~ Efecto del extracto acuoso de Bidens odorata en la
velooidad de filtraciém glomerular de la rata.

. Se observé un incremento dosis - dependiente en. la VFG en
los animales tratados con ambas dosis del extracto. El
incremento a las 6 horas s6lo mostrd diferencia significativa
para la dosis mayor del extracto, en . tanto que .en .el
tratamiento por 24 horas, mostré diferencia significativa para -
ambas dosis. Dicho incremento fué menor '~ a ‘las 24 " h.
(Cuadro 9,Figura 8) IR

4.4.2) .~ Efecto del extracto acuoso de Bidens odorata em 1la
excrecién fraccional de sodio en la rata.

Se observé al calcular la excrecién fraccional de sodio,
una respuesta dependiente de la dosis en ambos perfodos, hubo
aumento progresivo de la excrecidén fraccional de sodio, este
aumento fue estadisticamente significativo para las dos dosis
administradas en los dos tratamientos (Cuadro 10,Figura 9).

ratados:con,

atdosis
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Cuadro 8.-

EFECTO DEL EXTRACTO ACUOSO DE Bidens odorata SOBRE
LA DEPURACION DE POTASIO EN LA RATA.

Respuesta al
Depurscidn de potasio
ul/min.100¢ p.o) Oﬂ(v‘-)ou
Teatamiento
[(Y] [} 24 [] 24
Testigo 0.0 ¢ 0.1 0.4 201
s
Futosemida 903 01% 7.6 2014 1000 & 1.1 1000 s.176 | i
® ne/ks 9 ’) Db b
Eatracto 262 0.1 2302 2rr.8 s 778 |- 6r6 s 500
41 ma/kp (e) (e) A e
Extracts resoe® 8.6:03% |oser 000 216078
188 mg/ke (e) 8 . . o

Los valores representan (s media * el error tipo de {a media
{) Ndmero de animales
. Difersncia significativa cbtenida dentro del mlemo grupo.

Bt 0,08



Figura 7.- -~ _respuesta @& tracto u
0, epu. L) tas .

En el panel A se representa la depuracién de potasio
para el grupo de ratas que fueron tratadas por un periodo
de 6 h. para el grupo testigo ( Wl ). para el testigo
positivo (TP) tratado con furosemida ( EZ ) y para los
grupos tratados con el extracto acuoso a la dosis de 41]

166 ( W ) mg/Kg p.c. La misma simbologia se
utilizé para el grupo de ratas tratado por un perifodo de 24
horas. en el panel B.

Se representa la media + el error tipo de la media.
* p < 0.05
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Cuadro 0.+

EFECTO DEL EXTRACTO DE Bidens odorata SOBRE LA VELOCIDAD
DE FILTRACION GLOMERULAR (VFQ@)

Velocidad de {litracién glomerular RAespuests sl
tv.r.a)

extraocto
) (ut@in’. 8" RiAoR} )
leh‘:)lonto . 24 . ?‘
Testiso m4est2 nes o
({]]
Furessmids 10.8 ¢ 0.4
2 mp/kp {s
€xtracto
Acvoso '.'.“‘,"‘
41 mp/kg
Extracto 31 ¢ as?
Aowoeo (e}
108 mg/ky

Los vaiores representan la media ¢ ef error tipo de ls me i

() Ndmero de animsles

* Diterencls elgnificativa obtenida deniro del miamo arhpé
p ¢« 0.08



Figura 8.- o - uesta d acto_acuoso

] velocid de tracié lomeru
an _la_rata. En el panel A se representa la velocidad de
filtracién glomerular para el grupo de ratas que fueron
tratadas por un perfiodo de 6 h. para el grupo testigo [l
)., para el testigo positivo (TP) tratado con furosemida (
ZZy para los grupos tratados con el extracto acuoso con la
dosis de 41 (| [) ¥y 166 (BN ) mg/Kg p.c. La misma
simbologfa se utilizé para el grupo de ratas tratado por un
periodo de 24 h. en el panel B.

Se representa la media + el error tipo de la media.
* p < 0.05
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EFECTO DEL EXTRACTO ACUOSO DE Bidens odorata SOBRE
LA VELOCIDAD DE FILTRACION GLOMERULAR
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EFECTO DEL EXTRACTO ACUOSO DE Bidens odorata SOBRE LA
EXCRECION FRACCIONAL DE SODIO EN LA RATA(FEwe’ )

Exoreclén Pracclonal Neapussta af
de Sodie exiracto
»
Tratamiente
) ] 24 [} 24
Testigo s.1s07 811210
{8} (8)
Furosemida -
2 mo/kg 782080 166 s 08% | 24624 20 204.8 2 7.4
[£}] (£ 1] ] [ RN
Extracto y
Acuoso 4.8 209 LLXRR N [Py 20
41 mg/kg {8) (s)
Extracto - i R
Aocuoso 9.4 £ 0.8 18,6 s 0.6 % 271 ¢ 6.1 20,8 ¢ 24,7
188 mg/kg (8) ] i B

Los valorse representan la media ¢ el error tipo de la u-dli :

{) Nomero de animales
« Diferencia significativa obtenida dentra del mismo grupo

pt 008
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rigura 9.- (-3 ] - tra Suo:
ens_odorat, ob; acib accio de_sodio
rata. En el panel A se representa la excrecién fraccional
de sodio para el grupo de ratas que fueron tratadas por un
periodo de 6 h, para el grupo testigo (3B ), para el
testigo positivo (TP) tratado con furosemida (gZ24), y para
los grupos tratados con el extracto acuoso con la dosis de
41 (L_ _|) y 166 (B8 ) mg/Kg p.c. La misma simbologia
se utilizé para el grupo de ratas tratade por un perfodo de
24 h. en el panel B.

Se representa la media + el error tipo de la media.
* p < 0,05
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4.4.3).~- Efecto del extracto acuoso de Bidens odorata sobre la
excrecidén fraccional de potasio en la rata.

Se encontrbé que al incrementar la dosis del extracto
acuoso, la excrecién fraccional de potasio aumenté a las 6
horas, este aumento fue estadisticamente significativo para las
dos dosis durante este periodo. La misma tendencia se observé
en el grupo de ratas después de 24 h, aungue en este soloc tuvo
una diferencia significativa el grupo de ratas tratadas con la
dosis mayor del extracto. Pero se pudo obsarvar en ambos
tratamientos gque 1la furosemida mostrs una mayor excrecién
fraccional de potasio en ambos tratamientos gue el extracto.
(Cuadro 11,Figura 10)

4.5) .- BPECTO DE EL EXTRACTO ACU0OS0 DE Bidens odorata SOBRE LA
TOXICIDAD AGUDA EN RATONES.

No se observaron efectos t6xicos agudos del - extracto
acuoso de Bidens odorata, ni reacciones adversas, para ninguna
de las diferentes dosis administradas, todos 1los animales
sometidos a las pruebas sobrevivieron (Cuadro 12). :

4.6) .= ANALIBIS PITOQUIMICO PRELININAR.
El analisis fitoquimico ppreliminar nos mostro 'la-

presencia de los siguientes metabolitos, Taninos, AzGcares,
Alcaloides. )




Gusdro 1.~

EFECTO DE EL EXTRACTO ACUOSO DE Bidens odorata SOBRE LA
EXCRECION FRACCIONAL DE POTASIO EN LA RATA (FE, * )

Exorecion Fracoional Respuests al
extraoto
de Potaslo %)
Trnl‘:)lomo . . 24 . 2
Testigo 0.3 ¢03 10.8 ¢ 1.3
e ERRE (2 32

Furosemida

R mog/kp

Extracto 1007 o 18,8

Aouoao b "

41 mg/kg -

Extracto 407 s nTw | '208.9 ¢ 48.9

0uoe o o
186 mo/kg o) )

Los valores repreasnten la media ¢ ol error tipo de la medle

{) Ndmero de animales

* Diferencia signiticative obtenids dentro dei mismo grupo
p ¢ 0.08




rigura 10.- ) =_respusst. el extracto
d. ié o

lda__rata. En el panel A se representa 1la excrecién
fraccional de potasio para el grupo de ratas que fueron
tratadas por un periocdo de 6 h. para el grupo testigo R
), para el testigo positivo (TP) tratado con furosemida (
223 y para los grupos tratados con el extracto acuoso con la
dosis de 41 ( 1) v 166 (8 ) mg/Kg p.c. La misma
simbologia se utilizé para el grupo de ratas tratado por un
periodo de 24 h. en el panel B.

Se representa la media + el error tipo de la media.
* p < 0.05
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CUADRO 12.~

EFECTO DE EL EXTRACTO DE Bidens odorata 8OBRE LA
TOXICIDAD AGUDA EN RATON.

Extraoto Nomero - de
Aguoso Y
Dosis Animales Respuests
(mg/xe)
° 14 [

o 14
" 14
108 14
ars 14

790 B T e
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5.- DISCUSION DE RESULTADOS.

. El efecto hipoglucemiante del extracto acuoso de Bidens
odorata fué evaluado en ratones, tomandose los valores basales
de glucosa que fueron de 72.6 + 0.8. Los cuales fueron llevados
después a un estado de hiperglucemia por 1la administracién
intravenosa de aloxana, detectado el estado de hiperglucemia,
los animales fueron sometidos a tratamiento con las dos dosis
de extracto y la infusién durante 6 semanas, tomando muestra
sanguinea cada semana. No se observd disminucién significativa
de la concentracién de la glucosa sanguinea en los animales
tratados. Por lo que se puede sugerir gue el extracto acuoso de
la planta Bidens odorata, recolectada de Malinalco, Edo de Méx.
no presento efecto hipoglucemiante,

El efecto diurético del extracto acuoso de Bidens odorata,
fué evaluado sobre las funciones renales de las ratas.

Los experimentos se llevaron acabo en ratas wistar hembras
adultas de 200 + 20 g de p.c., porgque a diferencia de los
machos no secretan creatinina y de esta manera es valido
utilizar a la depuracién de creatinina como expresiédn de la
velocidad de filtracién glomerular. Los pesos corporales dentro
del mismo grupo no fueron estadisticamente diferentes, lo cual
descarta la posible influencia del peso sobre las variables que
se evaluaron.

Se observé que el volumen uriarjo en la rata aumentd, por
el efecto del extracto administrado y se pudo observar que
mostré un mayor efecto que la furosemida. Dicho comportamiento
se puede deber a el efecto inhibitorio sobre la reabsorcién de
sodio en la rama ascendente del asa de Henle. ademis se
acompafi® de un incremento en la depuracién osmolal y
disminucién en la depuracién de agua libre, que se hace menos
negativo, lo que muestra que se tiene una menor capacidad para
concentrar la orina

En los dos tratamientos se encontré un incremento en la
excrecidn fraccional de sodio en respuesta al extracto, esta
tendencia se puede comparar con lo observado con la furosemida
(Testigo positivo).

Por otra parte, el extracto incrementd 1la excreci6n
fraccional de potasio en la rata, dicho aumento también se
observé con 1la furosemida. La magnitud en 1la . respuesta
observada puede ser debida a varios factores, entre los cuales.
estén: una menor velocidad de filtracién glomerular, o una
menor respuesta en el tGbulo distal hacia la aldosterona.
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Se observé que el extracto acuoso, aumentd la velocidad
de filtracién glomerular, el cuil fue medido por la depuracién
de creatinina. Este aumento puede ser debido a un incremento en
el flujo sanguineo renal o a una vasodilatacién renal.

Esta misma tendencia se observé con la furosemida de la
cuil se ha informado que puede modificar el flujo sanguineo
renal Yy que induce aumento en la velocidad de filtracién
glomerular y en la carga filtrada de sodio, (Meléndez, 1992).

Los efectos observados en la mayorfa de los parimetros
fueron similares o mayores a los obtenidos con el diurético
furosemida lo que nos sugiere que Bidens odorata presenta
actividad diurética y que ésta fue dosis - dependiente.

Podemos sugerir que el extracto presenté un efecto tubular
directo y probablemente tenga un comportamiento hemodinamico
que pudo observarse con el incremento inducido en la velocidad
de filtracién glomerular.

Seria de interés realizar nuevas series experimentales
con la finalidad de determinar el mecanismo de accién de el
extracto, y seria conveniente fraccionar el extracto para
establecer un comportamiento en relacién con la estructura -
actividad. Asi como realizar mAs estudios toxicolégicos para
verificar la confiabilidad de la administracién del extracto.

Por otra parte seria conveniente realizar un estudic de
Bidens odorata de los diferentes estados de la reptiblica para
evaluar si las condiciones geogr&ficas no afectan la actividad
encontrada en el presente estudio, y poder validar en forma
general el usc de esta planta como una terapia alternativa para
personas con padecimientos renales.
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6.= CONCLUBIONES.

Los resultados obtenidos en el presente estudio nos '
conducen a establecer las siguientes conclusiones. ',

)

1.~ El extracto y la infusién acuosa de Bidens odorata no
presenta el efecto hipoglucemiante que se 1le atribuia
empiricamente.

2.- El1l extracto acuoso de Bidens odorata produjo. un:
aumento en el volumen urinario, al mismo tiempo que la
osmolalidad de la orina disminuys significativamente (p < 0.05)
en ambos tratamientos.

3.- La velocidad de filtracién glomerular y las
depuraciones de sodio y potasio se incrementaron en presencia
del extracto y este aumento fué dosis =~ dependiente, y
estadisticamente significativo (p < 0.05).

4.~ Por los resultados obtenidos se puede sugerir gque el
extracto acuoso de Bidens odorata presenté un efegcto diurético
que en algunos par&metros fue igual al efecto de la furosemida
(Testigo Positivo).

5.- De acuerdo a los resultados obtenidos en los estudios
de toxicidad aguda el extracto acuoso de Bidens odorata no
presentd efectos toxicos, ni reacciones adversas, Por lo que se
puede sugerir que presenta confiabilidad su administracién.




RESUMEN.

Las enfermedades existen desde el principio de 1la
humanidad; desde entonces el hombre posee interés por encontrar
alivio eficaz.

La medicina tradicional se presenta como una alternativa
independiente al desarrollo econdmico - social de un pais, el
uso de una planta especifica para tratar ciertos padecimientos
en una comunidad, pone de manifiesto su efecto farmacolégico.
El efecto que muestran algunas plantas es importante, pero se
debe tener en cuenta qué alGn los medicamentos de origen
natural, pueden ser téxicos y a veces hasta venenosos.

La preparacién de extractos se debe realizar . para
estabilizar al principio activo y protegerlo del ataque
microbiano, por lo que se deben controlar 1los siguientes
parametros ampliamente: humedad y temperatura. ya que muchos
compuestos pierden su actividad al ser espuestos a altas
temperaturas o a humedad excesiva.

Para el estudio del efecto farmacolégico
(hipoglucemiante), se utilizaron ratones NHI hembra adulta de
25 + 5 g de p.c. Para el tratamiento se formaron cinco grupos,
el testigo (vehiculo), y cuatro grupos tratados con aloxana
(hiperglucémicos), de los cuales dos fueron tratados con la
infusién acuosa de Bidens odorata y dos fueron tratados con el
extracto acuoso de Bidens odorata, durante 7 dias. Después de
los cuales los animales permanecian en ayuno para llevarse
acabo la toma de muestra por punsidn ocular, la muestra se
centrifugé para separar el suero. el cull fué tratado con
reactivo de glucosa oxidasa, para la formacién del complejo
colorido, cuya absorbancia se midié a 645 nm. Los grupos
hiperglucémicos tratados con la infusién y con el extracto de
Bidens odorata no disminuyeron 1la glucosa sanguinea, por 1lo
que se puede sugerir que la planta Bidens odorata no presenta
efecto hipoglucemiante.

Para el estudio de el efecto diurético, se utilizaron: .

ratas wistar hembra adulta de 200 +* 20 g de p.c. Para cada
tratamiento se formaron cuatro grupos, el testige (vehiculo),
el testigo positivo (furosemida 2 mg/kg), y los grupos.tratados
con el extracto acuocso de Bidens odorata a las dosis de 41.y

166 mg/kg de p.c., se obtuvieron muestras de orina a . las ' 6.y -

24 horas de tratamiento. Se decapitaron los animales 'y se
obtuvieron las muestras de sangre, la cual se centrifugs para
separar el plasma.
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Se midieron, la osmolalidad, las concentraciénes de sodio, de
potasio y de creatinina.

Se calculé la relacién osmolalidad urinaria/osmolalidad
plasmatica (U/P), las depuraciones de sodio, potasio, osmolal,
de agua libre y de creatinina. Se observé en los grupos que
recibieron el tratamiento con el extracto por 6 horas, una
disminucién en la relacién (U/P), que fué mayor que en el
tratamiento por 24 horas ( p < 0.05). y el volumen urinario,
la VFG y Las excreciones fraccionales de sodio y potasio
aumentaron en ambas dosis en los dos periodos.

El volumen urinario aument6 en ambas dosis en los dos
tratamientos.

El estudio preliminar de la toxicidad aguda se realizé en
ratones NHI hembras de 25 # 5 g de p.c, con diferentes dosis de
(47, 94, 188, 375, 750 mg/kg de p.c). El extracto no presenté
toxicidad sobre los animales en estudio.

Por los resultados obtenidos se puede sugerir que Bidens
odorata presenta un efecto diurético y a dosis altas (750
mg/kg) no presentsé toxicidad, asi como que el efecto
hipoglucemiante no se observé.



APENDICE I.

Método para la determinacién de glucosa.

Diagnostico Merck Glucosa Trinder
Fundamento.

La glucosa es oxidada por la enzima glucosa: oxidasa: (GOD),
liberando peréxido de hidrégeno, éste reacciona con:fenol y: 4. ="
aminofenazona en presencia de peroxidasa (POD) , i dando.. la .
formacién de un complejo colorido rojo -
antipirilquinonimina en cantidad proporcional' a
presente en la muestra.

utilidad ciinica.

La determinacién de glucosa sanguinea es de utilidad en la
deteccién de estados hiperglucémicos y en el control de la
diabetes mellitus. Es Gtil también en el estudio de 1la
pancreatitis agudas, carcinomas pancreiticos, meningitis y en
algunos casos de envenenamiento (por C€O). Se encuentra
disminuida después de un esfuerzo fisico excesivo, en
hiperinsulinemia y otros.

Kuestra problema.

Suero o plasma, obtenidos dentro de los 30 min después de
haber extraido la sangre. Siendo estable la glucosa durante 24
h conservando el suero o plasma en refrigeracién, entre +2 ec y .
+8 €cC,

Reactivos.

1.- Reactivo de color - enzimas: (Amortiguador.de:.fosfatos 0.1
mol/L, pH 7.5; 4 = Aminofenazona. 0.25. . mmol/L;. ' Fenol ' 0.75
mmol/L. o U e B
2.~ Solucién patrén de glucosa: Glucosa--10
mool/L) . ; “

ng/dL . (5.55
Téonica.

No se requiere desproteinizacién de 1la muestra.
Longitud de onda 546 nm

Espesor de la cubeta (celda): 1 cm

Temperatura: 37 eC

En cada serie se requiere 1 blanco y 2 patrones.




Blanco, Agregar en un tubo 2 ml de el reactivo de color.
Muestra patrén, En un tubo de ensaye adicionar 2 ul ge soluciﬁn
patrén de glucosa y 2 ml de reactivo de color., :
Muestra problema, En un tubo de ensaye adicionar 2 ul de suero
o plasma y 2 ml de reactivo de color.

Mezclar bien los tubos con el agitador magnético, incubar en-
bafio maria a 37 9C durante 10 min. Leer la Extincién de los
problemas (Pr) y los patrones (P) contra el blanco 'de
reactivos. El color es estable durante 60 min.

céloulo.

Concentracién de glucosa = Pr (100 mg/dL)
P

Linealidad (Limite de dilucién)

La reaccién es lineal hasta concentraciones de. 380 mg/dL
de glucosa. Concentraciones mayores reguieren dilucién de "la
muestra en proporcién 1:3 (1+2) con agua destilada y con esta
dilucién repetir 1la determinaciﬁn. El resultado se multiplica .-
por 3. y : B



Apéndice II.
MALINALCO, EDO DE MEXICO.
caracteristicas Geograticas.

a) Delimitacién.

Malinalco se encuentra situado al sur del Estado de México;
ocupa una superficie de 200.138 Km cuadrades. Se encuentra
situado a 10299’de longitud Oeste y 72012.5'de latitud Norte,
con altitudes que van desde 1200 hasta los 2600 msnm(metros
sobre el nivel del mar). Los terrenos municipales se extienden
en forma de plano inclinado con su parte mids alta hacia el
norte y la m&s baja hacia el sur. Las formaciones wn&s
importantes se encuentran en la parte norte, siendo su parte
m&s alta la cima del cerro de la loma con una altitud de 2700
msnm.

Limita al Norte con 1los municipios de Jogquicingo vy
ocuilan, al Sur con el municipio de Zumpahudcan y el Estado de
Morelos, al Este con los municipios de Ocuilan y el Estado de
Morelos y al Oeste con los municipios de <tenancingo y
zZumpahuican (Torres, 1993).

b) Datos climiticos.

Presenta un clima semic&lido subhGmedo (A)c(W)2(Wig)segGn
K8epen. Es el mis hGmedo de los semicAlidos, con lluvias en
verano y un porcentaje de 1lluvia invernal menor de 5, 1la
precipitacién media anual oscila entre 1000 y 1500 mm y 1la
temperatura media anual entre 18 y 229¢C. La m&xima incidencia
de lluvias se registra en el mes de agosto, con un valor que
fluctda entre 260 y 270 mm, la minima se presenta en febrero y
diciembre con un valor menor de 10 mm. La temperatura mixima
oscila entre los 22 y 239C, en los meses de abril y mayo, la
minima corresponde a enero y diciembre con un valor de 17 a
i8ecC.

¢) Hidrologia.

Hidrolégicamente est4& representado por el rio Chalma,: el
rio Ocuilan y numerosos arroyos. de cauce  temporal” que .. se
originan en la temporada de lluvias y corren por las barrancas
mds importantes. L




d) Vegetaocién.

En Malinalco encontramos diferentes tipos de vegetacién
los cuales van desde reductos de selva baja caducifolia es la
que domina la regién y se encuentra distribuida desde los 1300
a los 2200 msnm., hasta pastizales naturales o inducidos se
localizan s6lo en las partes bajas cercanas a la poblacién y
dreas de cultivos, bosques de pino - encino con mnmuchas
variantes en las partes m&s altas, y matorrales secundarios
derivados de estos bosques (INEGI, 1987).
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