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HYPOGLY CAEMI EFFECT OF A PHYTODRUG (DIAM).

ABSTRACT

This research was conducted to test the effect of a phytomedicine hypoglycemic (DIAMET) containing the following plants:
Cundeamor (Momordica charantia), Pata de vaca (Bauhinia forficata Link), Eucalyptus (Eucalyptus globulus Labil) and Achiote (Bixa
orellana L.) , in media containing human blood cells and glucose. Assays were performed in vitro with phytodrug content dissolved in
0.9% saline media normoglycemic (5.5 mM glucose), demonstrating the hypoglycemic effect, producing a decrease in glucose levels
relative to control to the different amounts of the aqueous solution phytodrug (3, 9, 18, 36 and 72 micrograms) is added to the medium. It
was evident that the P value was less than 0.05 allowing the odds suggest that these results are obtained randomly are minimal, showing
that the phytodrug produced a statistically significant hypoglycemic effect, and that the higher the concentration and interval time this
effect increases.
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RESUMEN

Esta investigacion se realizo para comprobar el efecto hipoglicemiante de un fitofdrmaco (DIAMET) que contiene las siguientes
plantas: Cundeamor (Momdrdica charantia), Pata de vaca (Bauhinia forficata Link), Eucalipto (Eucalyptus globulus Labil) y Achiote
(Bixa orellana L.), en medios que contienen células sanguineas humanas 'y glucosa. Se realizaron los ensayos in vitro con el contenido
del fitofdrmaco disuelto en solucion salina al 0.9% en medios normoglicémicos (5,5 mM glucosa), evidencidndose el efecto hipoglicemiante,
al producir un descenso en las concentraciones de glucosa con respecto al control a las diferentes cantidades de la solucion acuosa del
fitofdrmaco (3, 9, 18, 36 y 72 microgramos) aiiadidas al medio. Se evidencio que el valor P fue menor de 0,05 lo que permite sugerir que
las probabilidades de que estos resultados hayan sido obtenidos al azar son minimas, demostrando que el fitofdrmaco produjo un efecto
hipoglicemiante estadisticamente significativo, y que a mayor concentracion e intervalo de tiempo dicho efecto aumenta.

PaLaBras CLAVE: Fitofarmaco, Efecto hipoglicemiante, Cundeamor, Pata de vaca, Eucalipto, Achiote.

con fines medicinales. El objetivo de ésta investigacion
consistié en comprobar el efecto hipoglicemiante de un
fitofarmaco (DIAMET) que contiene en su composicién
4 plantas: Cundeamor (Momdrdica charantia), urape o
Pata de vaca (Bauhinia forficata), Eucalipto (Eucalyptus
globulus labill) y Achiote (Bixa orellana L.); en medios
con células sanguineas humanas y glucosa. Se pretende
demostrar si realmente el fitofarmaco posee el efecto
hipoglicemiante que se le atribuye, y pueda ser un recurso
terapéutico eficaz, con menos efectos secundarios y con
mayor accesibilidad a las comunidades.

INTRODUCCION

El uso de plantas medicinales es la terapéutica
mdés frecuente en la medicina tradicional y en la
medicina alternativa a nivel mundial,’ conocer estas
tradiciones ha sido el inicio de numerosas
investigaciones de gran importancia; lo que ha motivado
arealizar estudios de deteccion y validacion de plantas

Recibido: Marzo 2014 Aprobado: Octubre, 2014

. . , A nivel nacional e internacional existen estudios
'Departamento de Farmacologia y Fisiopatologia, Escuela de

Medicina, Universidad de Carabobo, Sede Aragua. 2Instituto de
Investigaciones Biomedicas "Dr. Francisco J. Triana -Alonso"
Universidad de Carabobo Sede Aragua (BIOMED-
UC).’Departamento de Salud Piblica, Escuela de Medicina,
Universidad de Carabobo Sede Aragua. *Departamento Clinico
Integral, Escuela de Bioanalisis, Universidad de Carabobo Sede
Aragua.

Correspondencia: *nubildemartinezl @ hotmail.com

18

sobre las plantas contenidas en el fitofarmaco, tanto en
forma de extracto o como componente de productos
farmacéuticos evidenciandose el efecto hipoglicemiante
de cada uno de ellos.> 3436

En algunos paises se utiliza el Cundeamor
(Momordica charantia) como tratamiento coadyuvante



para tratar la diabetes, y se ha demostrado a través de
diferentes ensayos clinicos su efecto hipoglicemiante.*’
Otra planta cominmente empleada es la urape o Pata de
vaca (Bauhinia forficata) a la cual se le atribuyen
propiedades hipoglicemiantes, evaluadas tanto en
animales como en pacientes con diabetes tipo 2. 9

En algunas investigaciones se ha demostrado
el efecto hipoglicemiante producido por diferentes
especies de Bauhinias tales como: Bauhinia kalberyeri,*
Bauhinia forficata® y Bauhinia purpurea L, entre otras.

Otras de las plantas contenidas en el fitofarmaco
es el eucalipto (Eucalyptus globulus labill), la cual es
una planta popularmente conocida y utilizada por su
poder antioxidante, hipoglicemiante (hojas) y
antimicrobiano. Se le atribuyen otras propiedades como
la actividad expectorante, fluidificante y antiséptica de
la secrecion bronquial, dicha cualidad se hace extensiva
al aparato urogenital e intestinos.*!!!

Bendezd y colaboradores'? realizaron una
investigacién donde utilizaron la esencia, aceite esencial
y el extracto metandlico de la planta Eucalyptus globulus
labill para validar su efecto hipoglicemiante, resultando
que aun cuando se le atribuyen muchas propiedades
terapéuticas, el efecto hipoglicemiante observado en
esta planta fue muy bajo.

Finalmente el Achiote (Bixa orellana L.) es otra
de las plantas contenida en el fitofdrmaco y se utiliza
por su actividad antimicrobiana, administrando las hojas
en forma de tintura, también se le atribuye actividad
hipoglicemiante al usar el extracto acuoso y cloroférmico
de la semilla.”?

Existen estudios experimentales donde se busc6
comprobar el efecto hipoglicemiante de la planta Bixa
orellana L, en conejos de la raza Nueva Zelanda.® Al
comparar los resultados obtenidos con la administracion
de la solucién acuosa de la planta y de la solucion salina
al 0,9%, se observé que en los valores obtenidos de las
glicemias pre-prueba y post-prueba de los conejos tanto
del grupo experimental como del grupo control, se
evidencié una diferencia no significativa, el efecto
hipoglicemiante observado fue muy bajo. Mientras que
al realizar ensayos in vitro, utilizando solucién acuosa
de la planta en medios con células sanguineas humanas
y glucosa, demostraron el efecto hipoglicemiante, al
descender las concentraciones de glucosa con respecto
a los valores del grupo control a diferentes dosis de la
solucidn acuosa.®

Efecto Hipoglicemiante de un Fitofdrmaco (DIAMET).

En un estudio previo que presenta algunas
semejanzas con la investigacion del fitofdrmaco, se
evalué la eficacia de un fitofdrmaco con igual
formulacién, a base de eucalipto (Eucalyptus globulus
I), cundeamor (Momdrdica charantia), pata de vaca
(Bauhinia forficata) y achiote (Bixa Orellana), como
tratamiento coadyuvante de la diabetes mellitus tipo 2.
Al comparar los valores obtenidos con el fitofarmaco,
los valores basales y los valores al administrar el placebo,
los resultados fueron estadisticamente significativos,
donde se evidencid el efecto hipoglicemiante del
fitofarmaco.*

MATERIALES Y METODOS
Procedimiento Experimental
Ensayo in vitro

Preparacion de la Solucién Acuosa: Se disolvié
el contenido de una cdpsula de 300 mg del fitofarmaco
en 8,3 ml de solucién salina fisiolégica al 0.9 %
(concentracion final 36 mg/ml), se mezcl6 por inversion
hasta disolucién completa y se almacend a-20 °C hasta
su uso.

Separacion de leucocitos mediante centrifugacion

Para la separacién de células sanguineas
humanas, se tomaron 5 ml de sangre venosa de donantes
voluntarios sanos, que manifestaron su deseo de
participar en esta investigacion previo consentimiento
informado, y se colocaron en un tubo de ensayo con
anticoagulante etilendiaminotriacético (EDTA), se
tomaron 4ml de sangre de cada una de las muestras y se
utilizaron para la separacion de leucocitos y el 1ml
restante se tom6 como control sin centrifugar. El
procedimiento de obtencidn de leucocitos se inici6 con
la centrifugacién de 4ml de sangre, durante 5 minutos a
2.700 revoluciones por minuto (rpm) utilizando para
ello un rotor JA-20, marca Beckman®, se descarté el
plasma y se tomé Iml de la primera capa de células,
donde se concentra la mayor parte de los leucocitos, y
se dividié en 2 alicuotas de 500ul (A y B) que
posteriormente fueron lavadas con 600 ul de tampén
fosfato salino para eliminar los restos de plasma. El
contaje de células se realiz6 en un analizador
hematolégico marca Mindray BC-2300. Para realizar
los ensayos de consumo de glucosa se seleccioné la
alicuota (A o B) donde se obtuvo la mayor concentracién
de leucocitos.

Ensayos de Consumo de Glucosa
Al iniciar los ensayos, se realizaron cinco
diluciones a partir de la solucion del fitofarmaco para

obtener concentraciones de 3, 9, 18, 36 y 72ug del
farmaco respectivamente.
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Se realizaron ensayos de consumo de glucosa
empleando diferentes voliimenes de la solucién acuosa
del fitofarmaco y se utiliz6 insulina como control, por
ser el hipoglicemiante end6geno mds potente.

Se incubaron muestras de 1x106 leucocitos, a
37°C por un tiempo comprendido entre 0 y 10 minutos,
en 1 ml de un medio iénico apropiado (Hepes-KOH 20
mM pH 7,5; Tampén Fosfato 5 mM, pH 7,5; KC1 2,5
mM, NaCl 70 mM y Mg2S04 2,5 mM) bajo condiciones
normoglicémicas (100 mg/dl) y un aditivo que puede
ser insulina (Humulin®) en diferentes concentraciones
(0,1; 1 y 10 nM) o solucién acuosa del fitofarmaco (3,
9, 18, 36 y 72ug ). Una vez iniciada la incubacién a
37°C, se tomaron alicuotas de 40 pl de cada uno de los
ensayos, a tiempos crecientes desde el inicio (0 minutos)
hasta 10 minutos (0; 1,5; 3,5; 5 y 10 minutos),
centrifugdndose a 4000 rpm durante 2 minutos en una
microcentrifuga Eppendorf® 5415,luego se tomaron 5
ul del sobrenadante y se mezclaron con 500 ul del
reactivo de glucosa (Bioscience®) siguiendo las
instrucciones del fabricante y posteriormente, se
registraron las absorbancias de los diferentes medios en
un espectrofotémetro Beckman® DU 650.

Determinacion de los niveles de glucosa

La cuantificacién de los niveles de glucosa se
realiz6 empleando el método glucosa oxidasa (método
Trinder),' siguiendo los pardmetros de la casa comercial
Biosciencia.

Para el Analisis estadistico, se utilizé la prueba
estadistica no paramétrica de Krukas-Wallis. Este
método permitié evidenciar que el valor P fue menor
de 0,05 en todos los tiempos excepto al minuto cero. (P
de: A= 0,29; B = 0,003; C = 0,003; D = 0,002; E =
0,001) obteniendo un valor de significancia de 96 al
98%.

RESULTADOS

Al realizar el andlisis de los resultados se
observé una disminucién progresiva de la concentracién
de glucosa con respecto al control, a medida que iban
aumentando los intervalos de tiempo y la concentracién
de la solucién acuosa del fitofdrmaco.

En la figura 1, se evidencia la disminucién de
la concentracion de glucosa a diferentes intervalos de
tiempo con la mayor concentracién del fitofarmaco (72
microgramos (ug).

En la figura 2, se plasmé el aumento del
porcentaje de consumo de glucosa a medida que
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Figura 1
Concentracion de glucosa a diferentes intervalos de
tiempo con 72 gdela solucién acuosa del

fitofarmaco.
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aumentaron los intervalos de tiempo y la cantidad de la
solucién acuosa del fitofairmaco, obteniéndose el mayor
porcentaje de consumo con la cantidad mayor del
fitofarmaco al mayor intervalo de tiempo.

En la figura 3, se evidencia la disminucién en
la concentracion de glucosa a medida que aumentaba el
intervalo de tiempo al administrar una concentracién de
10 nanomolar (nM ) de insulina. Al realizar la
comparacion de las figuras, anteriores, se observa que
al administrar insulina al medio normoglicémico hay una

Figura 2
Porcentaje de consumo de glucosa a diferentes
intervalos de tiempo con 72 g de la solucién acuosa
del fitofarmaco.
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disminucién mayor de la concentraciéon de glucosa,
mientras que al administrar 72 pg de la solucién acuosa
del fitofarmaco en el medio, la disminucién de la
concentracién de glucosa fue poco evidente, lo que se
puede traducir en un menor consumo de glucosa por
parte de las células sanguineas en el medio, en
comparacién al consumo realizado por las células en
presencia de la insulina.



Figura 3
Concentracién de glucosa a diferentes intervalos de
tiempo con una concentracién de insulina de 10 nM.
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Discusion

El fitofairmaco (DIAMET), es un producto
comercial que contiene en su composicién cuatro
plantas: Cundeamor (Momérdica charantia), Pata de
vaca (Bauhinia forficata), Eucalipto (Eucalyptus
globulus labill) y Achiote (Bixa orellana L.), y es de
distribucién y venta libre en el pais.

Los resultados obtenidos evidenciaron que la
soluciéon acuosa del fitofdrmaco disminuyé la
concentracién de glucosa en el medio donde se
encontraban las células sanguineas humanas,
demostrando que el porcentaje de glucosa consumida
en la célula fue mayor al incrementar las concentraciones
de la solucién acuosa del fitofarmaco, quedando en
evidencia el efecto hipoglicemiante de la solucién
acuosa y cuyo mecanismo de accién no puede ser
explicado a través de este estudio, por lo que se convierte
en interrogante para futuras investigaciones.

Efecto Hipoglicemiante de un Fitofdrmaco (DIAMET).

El método empleado para evaluar si la solucién
acuosa presentaba o no efectos hipoglicemiantes fue el
método Trinder,'* el cual ha sido ampliamente utilizado
y sometido a modificaciones a lo largo de varios afios,
lo que ha disminuido su porcentaje de error y ha
aumentado la confiabilidad en los resultados obtenidos.
Existen estudios con diferentes tipos de Bauhinias en
animales de experimentacion, donde se demostré una
disminucién de los valores de glicemia al utilizar la
solucién acuosa de las plantas.> 3>

En otro estudio que guarda relacién con esta
investigacion se determind el efecto hipoglicemiante
de la planta Momérdica charantia, al producir un
descenso en los valores de la glicemia de los ratones
estudiados (8), también se demostrd el efecto
hipoglicemiante de una solucién acuosa de la planta Bixa
orellana L en ensayos in Vitro (medios con células
sanguineas humanas y glucosa).t

La validacion estadistica de este estudio fue de
una significancia entre un 96-98%, siendo esto de gran
importancia como hallazgo relevante para impulsar otras
investigaciones, porque las probabilidades de explicar
que los resultados obtenidos pudieran deberse al azar
es minimo.

Se concluye que la solucién acuosa del
fitofarmaco produce un efecto hipoglicemiante y que a
mayor concentracion e intervalo de tiempo este efecto
es mayor, y que se deben realizar investigaciones
posteriores donde se puedan conocer los mecanismos
de accioén por los cuales se produce este efecto.
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