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Evaluacion Fitoquimica, Fisicoquimica e Hipoglucemiante del
Extracto de Momodrdica charantia (Cundeamor, Balsamina o
Meldn Amargo)

|.  INTRODUCCION.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) define a las plantas
medicinales como cualquier especie vegetal que contiene sustancia
gue pueden ser empleadas para proposito terapéuticos o cuyos
principios activos pueden servir de precursores para la sintesis de
nuevos farmacos.

Se estima que el 80% de las personas en regiones menos
desarrolladas emplean la medicina tradicional con plantas para el
cuidado de la salud. Esto esta basado en la eficacia que presenten
las plantas; es decir se acepta y adopta lo que las personas ven que
sirve, lo demas cae en desuso.

De acuerdo a lo anterior se enfocara esta tesis en el estudio del
extracto de la planta Momordica charantia ya que dentro de sus
tantas propiedades curativas esta la de controlar glucosa en sangre,
por lo tanto se realizaran estudios que nos permitan comprobar esta
propiedad ya antes mencionada, debido a que la diabetes tipo | y Il
ocupa un indice de mortandad alto en nuestro pais.
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Numero de defunciones por diabetes en México
Base de mortalidad, Secretaria de Salud. Tasa por 100 mil habitantes. *2012 se estima regresion lineal 2000-2010

Figura 1. Namero de defunciones en México por diabetes



La diabetes  mellitus (del

fisiolégica de la glucosa en sangre,

latin diabétes: “lo que va a
través” y mellis: “miel”), se ha convertido en las ultimas décadas en
la enfermedad metabdlica con mas incidencia en la poblacion
mundial. La diabetes esta caracterizada por un fallo en la regulacion

hiperglucemia crénica o persistente.

Es la primera causa de
muerte en nuestro pais,
ya que causa otras
enfermedades como:
Hipertension - Nefropatia
~Neuropatia - Arteroesclerosis

shuda ll)pmmawn 02505 de dabetes,
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38 nuevos casos se
diagnostican cada hora.
+ Cada 2 horas mueren 5
pacientes.

De los pacientes con diabetes en México...

@ 56% estan muy mal controlados
| 5.29% estan bien controlados

() 38.4% estan mal controlados

8,835 millones de
pesos es el costo de
la diabetes en México
a nivel nacional.

34% del presupuesto
de la OMS es lo que

primera causa de
ceguera en México.

14 de cada 100

pie diabético termina
sufriendo una amputacion

~ 2decada5
pacientes desarrollan
ceguera.

* 110 de cada 100
pacientes
\neumlh.
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Todos contra la diabetes

Para saber mas de esta
campana visita
Informacion:

Figura 2. Incidencia de diabetes en México y el mundo.



Los beneficios de Momodrdica charantia segun la Medicina
Alternativa: le atribuye variados; con las hojas secas o la raiz
pulverizada se prepara una decoccion que, se dice alivia las
molestias de las hemorroides. El jugo de los frutos se usa como
tratamiento en la disenteria y colitis crénica mientras que la
decoccion de las semillas se emplea para las infecciones uretrales.

Se dice también que las semillas son vermifugas (eliminan las
lombrices intestinales).) Esto Gltimo lo confirma el Dr. Lavadores
Villanueva® en su “Estudio de 119 plantas medicinales mas
conocidas en Yucatan, México” y recomienda el cocimiento de
algunas hojas en 160 ml de agua endulzada y tomarlo de dos a tres
veces al dia. Ademas, dice, se le considera afrodisiaco.

La medicina alternativa que se practica en Asia, Africa y
Latinoamérica tradicionalmente le reconoce propiedades como
hipoglucémico y es de tal modo efectivo se dice que el extracto de
la planta se le conoce como “Insulina vegetal”. -

La Momordica charantia en general contiene glucosidos
(momordina, charantina), alcaloides (momordicina), glucoproteinas
(alfa-momorcharina, beta-momorcharina, lectinas), polipéptido-P, un
nucledsido pirimidinico (vicina), la proteina MAP 30 y varios acidos
grasos -9

En general se ha determinado que contiene moléculas que
presentan un comportamiento semejante al de la Insulina. ¢

Desde el punto de vista del efecto Hipoglucémico: Varios estudios
clinicos han mostrado que la Momodrdica tiene efectos
hipoglucemiantes en humanos Ilo cual puede servir como
tratamiento para la Diabetes tipo Il ¥, Entre estos estudios se ha
llegado a concluir que el efecto hipoglucemiante es consistente,
teniendo un maximo efecto después de 4 a 12 horas, comparado
con el efecto de 2 a 3 horas de la insulina regular. ("

Desde el punto de vista medicinal, se utilizan las hojas, las raices y
las semillas. Esta planta tiene una larga tradicion como planta
antidiabética hasta el punto de que su extracto ha sido llamado
“Iinsulina vegetal".



Por otro lado, el Melon Amargo tiene una larga historia en el
Amazonas por sus propiedades reguladoras del nivel de azucares
en la sangre. Es primordialmente usado en el control de diabéticos
no dependientes de insulina.

En estudios cientificos, por lo menos tres diferentes grupos de
componentes encontrados en todas las partes del Melon Amargo
han demostrado propiedades hipoglucémicas mas otros beneficios
potenciales en contra de la diabetes mellitus. El efecto
hipoglucémico es mas pronunciado en la fruta del Melon Amargo.

Méas de 100 estudios han demostrado el efecto de reducir los
niveles de azucares en la sangre de esta fruta amarga. También
han comprobado la habilidad de mejorar la ingestion de glucosa por
las células para promover la liberacion de insulina y potenciar sus
efectos. (www.naturalstandard.com)

En la medicina Ayurvédica, el Melébn Amargo es popularmente
considerado una “planta insulina”.


http://www.naturalstandard.com/

. ANTECEDENTES

La momordica es una hierba trepadora de tallos delgados vy
resistentes. Las hojas estan divididas en 5 o 7 partes y tienen el
margen aserrado. Sus flores son tubulares divididas en cinco
I6bulos, son amarillas y pequefas. Los frutos son carnosos, verdes
y al madurar anaranjados, con las semillas envueltas en una pulpa
roja.

Originaria de Africa y Asia tropical. Habita en clima calido desde
el nivel del mar hasta los 350m. Crece a orilla de caminos, sobre
bordos o cultivada en huertos familiares, asociada a vegetacion
perturbada derivada de bosques tropicales caducifolio,
subcaducifolio y perennifolio. @ (0)

Figura 3. Hojas de cundeamor Figura 4. Flor de cundeamor

Figura 5. Fruto de cundeamor



2.1 Sinonimia popular

A la Momordica se le conoce como: Amor seco, balsamo, bejuco,
cundeamor, chorizo, cochinito, cosquelite, flor de amor, manzanina;
Oaxaca: paxandia (mixe); Quintana Roo: kolmol, hl-much (maya);
Yucatan: kool mol, xcochinito, xkool mool, yakunaj aak’, yaa kurtaj
aa/c'(maya).

2.2 Historia.

En el siglo XVI, Francisco Hernandez, sefiala que la Momordica: "es
de naturaleza fria, seca y glutinosa con alguna astringencia. Cura
las Ulceras y los ojos atacados de inflamacion”.

A finales del siglo XIX, la Sociedad Mexicana de Historia Natural
relata su uso para curar las hemorroides.

En el siglo XX, Maximino Martinez la refiere como afrodisiaco,
antiescabiatico, antiparasitario, catartico, para curar las llagas
y guemaduras. Finalmente, la Sociedad Farmacéutica de México
sefala los mismos usos proporcionados por Martinez.

Mas recientemente, una proteina aislada de las semillas de la
Momordica, la MAP 30 ha mostrado propiedades interesantes como
antivirico y antineoplasico.

2.3 Etnobotanica y antropologia.

Los principales padecimientos para los cuales se reporta esta planta
son afecciones de la piel, destacando las quemaduras en Quintana
Roo y Tabasco, aunque también se emplea en granos, salpullido,
sarna y heridas. Las hojas tostadas y molidas se aplican sobre la
guemadura. La coccion de las ramas y hojas se ocupa para lavar
las heridas.

Por otra parte, la flor de cundeamor, junto con otras flores de
distintas especies, se cuece para bafar a los nifios cuando tienen
temperatura (calentura) y dolor de cabeza o bien, s6lo se ocupa la
decoccion de las hojas para dar un bafo refrescante. Las hojas de


http://www.medicinatradicionalmexicana.unam.mx/pueblos.php?l=2&t=mixe&v=p
http://www.medicinatradicionalmexicana.unam.mx/pueblos.php?l=2&t=maya&v=p
http://www.medicinatradicionalmexicana.unam.mx/termino.php?l=1&t=quemaduras
http://www.medicinatradicionalmexicana.unam.mx/termino.php?l=1&t=granos
http://www.medicinatradicionalmexicana.unam.mx/termino.php?l=1&t=salpullido
http://www.medicinatradicionalmexicana.unam.mx/termino.php?l=1&t=sarna
http://www.medicinatradicionalmexicana.unam.mx/termino.php?l=1&t=herida
http://www.medicinatradicionalmexicana.unam.mx/termino.php?l=1&t=calentura

esta planta, con las de aguacate (Persea americana) se combinan
para elaborar un té que se bebe como agua de tiempo, durante dos
o tres dias, para tratar la diabetes. La coccion de las ramas se toma
en forma de té para fortificar la sangre o como agua de uso cuando
hay retencion de orina.

Ademas, el rizoma se ocupa para preparar un té contra la fiebre
intestinal y las hemorroides. Se usa como desparasitante, en
especial contra Ascaris lumbricoides, aunque no se especifica de
gué manera.

También se indica su uso, contra el pasmo de mujer, el dolor de
cabeza, la calentura, la gonorrea, los resfriados y para bajar el
azlcar en la sangre. Algunos autores refieren las propiedades de
anticonceptivo, desinfectante y anticrotalico ©.

2.4 Quimica.

En investigaciones se ha detectado que en la fruta los componentes
esteroidales charantin, estigmasta-5-ene-beta-25-diol, varios
derivados dehidrogenados del estigmasterol esterificados
con acidos grasosy azucares, y el estigmasterol; los triterpenos
momor-dicosidos E", E-l, Ex, F, F, F-l, F-2, G, H, I, J, K, L; la
sapogenina diosgenina y el alcaloide del indol 5-hidroxitriptamina.
En el pericarpio del fruto se han identificado carotenoides; los
epoxidos de alfay beta-caroteno, criptoxantina, lutein, mutato-
cromo, fitoflueno, rubixantin, zeaxantin y zeinoxantin.

2.5 Farmacologia.

Se ha demostrado que los extractos cloroférmico, etéreo,
metandlico, acuoso Yy alcohodlicos del fruto poseen actividad
antibidtica contra las bacterias Staphylococcus aureus, Escherichia
coli, Pseudomona aeruginosa, Shigella dysenteriae, Salmonella
typhosa y Sarcina lutea, y contra el hongo Candida albicans.

Diversos estudios “in vitro” e “in vivo” indican que esta planta posee
actividad antitumoral. El extracto acuoso del fruto inhibio laguanilato
ciclasa en estudios con tejidos del colon, corazon, rifion, higado,
pulmdn, y estdbmago de rata, en los que se indujo la sintesis de esta


http://www.medicinatradicionalmexicana.unam.mx/termino.php?l=3&t=Persea%20americana
http://www.medicinatradicionalmexicana.unam.mx/termino.php?l=1&t=calentura

enzima  mediante  quimicos  carcinogeénicos. Fracciones
cromatograficas del fruto presentaron actividad citotoxica en células
BHK-21, en linfocitos y linfoblastos humanos de un leucémico y en
células beta de melanoma M9, cuando se aplico el jugo del fruto. Se
describe también que extractos del fruto inhibieron la sintesis
de DNA en células BHK-21 y en células de "slamatitis vesicular" de
origen viral; también inhibieron la metastasis y sintesis de proteina
en este Ultimo sistema biologico, e inhibieron la produccion de
guanilato ciclasa en linfocitos humanos. Este mismo efecto fue
ejercido por extractos acuosos de las hojas y las semillas en higado
de rata. El extracto etandlico de la semilla inhibié la sintesis
de DNA y RNA de células de sarcomal80 humano. En estudios in
vivo, el extracto acuoso de la planta completa, incremento el
periodo de vida de la rata con sarcoma 180 "(ASC)" al administrarse
por via intraperitoneal. Un extracto acuoso del fruto administrado
por via intraperitoneal en raton con leucemia P388, presento
actividad antitumoral, actividad altamente dependiente de la dosis, y
un extracto cloroformico del mismo 6rgano, actividad
antimutagénica en raton por via intragastrica y aplicada dos veces.

Otros efectos que se han detectado en esta planta incluyen la
accion antiespermatogénica en perro, y la accion depresora del
sistema nervioso central en ratdn, ejercida por un extracto etandlico
del fruto; la actividad antilipolitica sobre adipositos de rata y cuyo, el
efecto estimulante del utero de cuyo debido a un extracto etandlico
de la raiz, la accion antihelmintica (Haemonchus contortis) de un
extracto acuoso de la semilla y la accion analgésica en raton de un
extracto metandlico de la semilla.

En el hombre, extractos acuosos de la planta completa provocaron
un marcado incremento en el contenido de hemoglobina y una
disminucion de glébulos blancos en pacientes con leucemia
linfatica, los que tomaron por via oral una dosis de 15 mL/individuo
3 veces al dia durante 62 dias.

El extracto hidroalcohdlico obtenido de las hojas ejerci6 una
actividad antibiotica sobre Staphylococcus aureus y ausencia de
esta actividad sobre Escherichia coli y Candida albicans.

El extracto acuoso de las hojas fue Iinactivo ante estos
microorganismos 3,



2.6 Toxicidad.

El extracto etandlico-acuoso obtenido de las ramas no produjo
ningun efecto téxico en el raton por via subcutanea, a la dosis de 10
g/kg. El jugo del fruto, administrado por via intragastrica en conejos
en dosis de 6mL/kg diariamente, produjo la muerte de los animales
a los 23 dias. Cuando se administrO a conejas prefiadas, los
animales sufrieron de hemorragias uterinas y murieron. Se describe
una accién abortiva en ratas prefiadas de los extractos acuoso y
aceténico de las semilla cuando se administraron por via
intraperitoneal a la dosis de 4 y 8 mg/kg. En la rata, la
administracion intraperitoneal del jugo del fruto a la dosis de 15
mL/kg, produjo la muerte en 18 horas, y administrando el jugo por
via intragastrica a la dosis de 5ml/kg diariamente, durante 49 dias
después de la copulacion, produjo en la rata macho un efecto de
antifertilidad. Este mismo efecto se describe en raton hembra con el
jugo de las hojas.

En el hombre, la decoccion del fruto tornado por via oral a la dosis
de 500 mg/individuo no provoco ningun efecto nocivo.

La decoccion de las hojas de Momoérdica charantia presento
genotoxicidad a bajas concentraciones para la cepa D-30 de
Aspergillus nidulans @9,

En animales los principales efectos colaterales observados son la
disminucion de la fertilidad y hepatotoxicidad. Tratamiento oral
cronico con dosis de 6 mL/kg de peso han llegado a provocar la
muerte 19,

Estudios clinicos han demostrado baja toxicidad en todas las partes
del Melon Amargo cuando se consume en forma oral.

2.7 Precauciones.

No se deben consumir cantidades excesivas ya que puede causar
diarrea y dolor abdominal. No se recomienda para mujeres
embarazadas. Las personas que padecen de hipoglucemia no
deben usarlo ya que puede agravar esta condicion. No se
recomienda su uso continuo durante largos periodos ya que aunque
raramente ocurre, pudiera afectar el higado si se usa sin pausa



durante varios afos. Lo mejor es utilizarlo durante un mes y luego
descontinuar su uso durante un mes y asi sucesivamente. Las
personas que padezcan de hepatitis o cirrosis deben abstenerse de
utilizarlo como medida de precaucion ©.



Ill. PLANTEAMIENTO DE PROBLEMA

La diabetes mellitus 2 es el tipo mas comun de diabetes, suele
presentarse en adultos pero cada vez es mas frecuente en nifios y
adolescentes. Las personas con diabetes tipo 2 podrian pasar
mucho tiempo sin saber de su enfermedad debido a que los
sintomas podrian tardar afios en aparecer o0 en reconocerse, tiempo
durante el cual el organismo se va deteriorando debido al exceso de
glucosa en sangre. A muchas personas se les diagnostica tan sélo
cuando las complicaciones diabéticas se hacen patentes, es una
enfermedad que hasta el momento no se puede curar y es
progresiva ya que afecta a otros 6érganos del cuerpo (IDF).

Dentro de la familia L. Curcurbitaceae se ubica elmelon
amargo Momoérdica charantia® se ha utilizado tradicionalmente
como remedio para disminuir la glucosa en la sangre en pacientes
con Diabetes mellitus. La evidencia preliminar disponible se refiere
el uso del melon amargo en el tratamiento del VIH y cancer. Los
extractos y formulas pulverizadas de la fruta son las que se utilizan
con mayor frecuencia, aunque también se recomiendan tés
preparados a partir de sus tallos y hojas.



V. JUSTIFICACION

El mundo dispone de una variedad de productos naturales que se
presentan como fuente de moléculas con un potencial en el
tratamiento de multiples patologias. México es el segundo pais en
diversidad de especies vegetales que ademas son utilizadas, en
gran parte, en la medicina tradicional permitiendo que su uso sea
facilmente comercializado a bajos costos (Instituto Humboldt, 2007).

Las plantas han sido empleadas desde el inicio de la humanidad en
diversos usos. Por esta razon, se han desarrollado un gran niamero
de estudios para conocer las causas de diferentes actividades
biol6gicas mostradas por varias especies de todo el mundo (Célis et
al., 2008).

La Momordica charantia dentro de sus tantas propiedades curativas
se encuentra el controlar glucosa en sangre y asi ayudar a la
patologia (diabetes) de manera natural; sabemos que en el
mercado ya se encuentran productos para el control de este
padecimiento, siendo un conjunto de enfermedades que se
caracterizan por una insuficiente accion de la insulina endogena, lo
gue suele provocar hiperglucemia, alteraciones en los lipidos
séricos y lesiones vasculares. Se distinguen por lo menos dos
enfermedades que parecen tener una naturaleza diferente: la
diabetes tipo 1 (DM1) y la diabetes tipo 2 (DM2). Esta dltima da
cuenta de mas de 95% de los casos.

En medicina tradicional las plantas constituyen una fuente
econOmica y altamente disponible para el tratamiento de la
diabetes, razon por la cual es de interés estudiar esta especie
vegetal y confirmar su actividad biolégica y de esta manera disponer
de una opcion terapéutica segura y economica para la comunidad
local con dificultades de acceder a los productos farmacéuticos
convencionales.

Reuniendo lo anterior, el objetivo del presente trabajo experimental
es contribuir a la generacion de informacion Fitoquimica y
farmacologica de la especie vegetal Momordica charantia, para lo
cual se utilizaran modelos farmacologicos de la actividad
hipoglucemiante.



Para esta investigacion se pretende demostrar la existencia de
metabolitos activos presentes en Momoérdica charantia y mediante
un modelo experimental animal, comprobar la eficacia de la planta
contra la diabetes.

V. HIPOTESIS

El meléon amargo/cundeamor (Momordica charantia) esta
compuesto por metabolitos secundarios que pueden ser utilizados
en el tratamiento o prevencion de la diabetes.

VI. OBJETIVOS
6.1 Objetivo General.

Realizar el estudio Fitoquimico del extracto de Momérdica charantia
y demostrar su eficacia en el tratamiento contra la Diabetes tipo 2,
apoyandonos en un modelo animal.

6.2 Objetivos Particulares.

1. Obtencion de los extractos etandlico y acuoso de la planta.

2. Caracterizar a través de pruebas fitoquimicas los extractos
concentrados de la Momdrdica charantia.

3. Mediante cromatografia de capa fina obtener los metabolitos
secundarios presentes en los extractos de etanol y agua de
Momoérdica charantia.



4. Separar el extracto con ayuda de la cromatografia en
columna.

5. Caracterizar los diferentes componentes por espectroscopia
infrarroja (IR) y ultravioleta-visible (UV-VIS).

6. Evaluar la actividad hipoglucemiante de la infusién de
Momoérdica charantia en modelos animales (ratas).

VIl. PARTE EXPERIMENTAL.

El material que se utiliza para el desarrollo de este proyecto de
investigacion es:

7.1 Material de laboratorio

e Tubos de ensayo

e Vasos de precipitados

e Parrilla eléctrica

e Columna cromatografica
e Pinzas para tubo de ensayo
e Estuche de diseccion

e Equipo soxhlet

e Mortero

e Pipetas

e Capilares

e Canula



7.2 Reactivos.

Los disolventes empleados son:

e Hexano (reactivo ACS, 99% de Sigma-Aldrich)
e Etanol (reactivo ACS, 299.5% de Sigma-Aldrich)
e Acetato de etilo (reactivo ACS de Sigma-Aldrich)

Para las pruebas Fitoquimica:

Acido clorhidrico (34-37%, de Sigma-Aldrich).

Cloruro de sodio (grado reactivo ACS de Sigma-Aldrich).
Reactivo de Mayer

Reactivo de Wagner

Cloruro férrico (grado reactivo, 97% de Sigma-Aldrich).
Hidroxido de amonio (grado reactivo ACS, 28.0-30.0%
NHs de Sigma-Aldrich).

Magnesio (grado reactivo, 98% de Sigma-Aldrich).
Piridina (grado reactivo ACS, 299.0% de Sigma-Aldrich).
Nitroprusiato de sodio (grado reactivo ACS, 299% de
Sigma-Aldrich).

Hidroxido de sodio (pellets, 99.99% de Sigma-Aldrich).
Cloroformo (anhidro, 299%, de Sigma-Aldrich).

Anhidro acético (grado reactivo ACS, 298.0% de Sigma-
Aldrich).

Acido acético (grado reactivo ACS, 299.7% de Sigma-
Aldrich).

Sulfato férrico aménico (grado reactivo ACS, 99% de
Sigma-Aldrich).

Acido fosforico (85% en H.0, de Sigma-Aldrich).

Para las cromatografias:

Cloroformo (anhidro, 299%, de Sigma-Aldrich).

Eter etilico (grado reactivo ACS, anhidro, 299.0% de
Sigma-Aldrich)

Eter de petroleo (grado reactivo ACS, de Sigma-Aldrich).
Hexano (95% de Sigma-Aldrich).



e Acetato de etilo (99.8% de Sigma-Aldrich).
e Acetona (grado reactivo de Sigma-Aldrich).
e Metanol (anhidro 99.8% de Sigma-Aldrich).

7.3 Equipos.

Se utilizaron los siguientes equipos de laboratorio para la
caracterizacion y sintesis de las muestras.

e Espectrofotometro IR
e Espectrofotometro UV
e Estufa

e Balanza electrénica
e Glucometro.

7.4 Disefo del estudio.

El estudio de la planta Momordica charantia se disefia a partir de las
sugerencias bibliograficas para el estudio de los componentes
presentes en las plantas, en este estudio se pretende obtener un
extracto de etanol y uno de agua, posteriormente de los estudios
fitoquimicos se pretende efectuar el analisis experimental en un
modelo bioldégico a partir de la utilizacion de ratas las cuales se les
administrara un farmaco (aloxano) el cual provocara alta
concentracion de glucosa en sangre, y se pondra a prueba nuestro
extracto a diferentes intervalos de tiempo y por ultimo se reportaran
los resultados obtenidos a partir de la observaciéon de toma de
muestra sanguinea.

7.5 Muestro.

La muestra para este estudio seran las hojas de la planta
Momordica charantia. Se recolectara la muestra con el debido
cuidado, en el Municipio de Santiago Tuxtla Veracruz.



Se realizara la toma de muestra durante el dia, de la siguiente
forma: se recolectaran aproximadamente 5 metros de planta, esta
se dejara secar, una vez la planta seca se pesaran 3.5 g para cada
extracto (agua y etanol) posteriormente maceraran hecho esto se
podrd iniciar con la obtencion de los extractos. Para el analisis
farmacolégico no sera necesario dejar secar las hojas puesto que
estas se herviran y se les administrara por V.O a las ratas.

7.6 Obtencion de los extractos de Momo&rdica charantia.

La extraccion se llevara a cabo utilizando un equipo soxhlet, la
muestra vegetal molida (3.5 g) se colocara junto con un disolvente,
en este caso se emplearan 100 mL de etanol, el cual se calienta a
una temperatura de 78°C. Obteniendo asi en el matraz los
compuestos solubles.

Para el andlisis farmacoldgico se pondra en un vaso de precipitado
de 1L, 100 cm de la planta y se le afiadira 1 L de agua, el contenido
se colocara en una parrilla a calentar hasta el punto de ebullicion.
Posteriormente se dejara enfriar y se recolectara por decantacion el
liquido obtenido, el cual se podra refrigerar de 1 dia si no se utiliza
inmediatamente.



7.7 Pruebas Fitoquimicas.

7.7.1 Alcaloides.

Al extracto obtenido se le afiaden 0.5 mL de acido clorhidrico al 5%,
se satura con cloruro de sodio y se filtra, se pasa el liquido claro a
otro tubo de ensayo y se afade una gota de reactivo de Mayer. Si
se forma un precipitado o turbiedad, se confirma la presencia de
alcaloides.

Al extracto obtenido se le afiaden 5 gotas de reactivo de Wagner, si
se forma un precipitado es indicativo de la presencia de alcaloides.
Dando positivo el extracto de Momoardica.

Figura 6. Extracto normal Figura 7. Presencia de precipitado.



7.7.2 Taninos.

Se coloca 1 mL de solucion de cloruro férrico al extracto obtenido, si
se observa una coloracion naranja se confirma la presencia de
taninos en la muestra. Se obtuvo la coloracién naranja en el
extracto de Momordica.

Figura 6. Extracto normal Figura 8. Prueba positiva a taninos

7.7.3 Quinonas.

Se colocan 3 gotas de hidroxido de amonio al extracto obtenido, si
se observa una coloracion roja, la prueba es positiva. Esta prueba
dio positiva para el extracto de Momérdica.

Figura 6. Extracto normal Figura 9. Prueba positiva a quinonas.



7.7.4 Flavonoides.

A un tubo con 1 mL de extracto se le agrega un trozo pequeiio de
magnesio y 5 gotas de HCI concentrado. La aparicion de colores
gue van desde el rojo al naranja indican la presencia de un
flavonoide. El extracto de Momordica al realizarle esta prueba dio
un color naranja intenso lo cual nos indica segun la prueba
presencia de flavonoides, con esto se optd por realizar la reaccion
de shinoda para obtener especificamente los tipos de flavonoides
presentes en el extracto.

Figura 6. Extracto normal Figura 10. Prueba
positiva a flavonoides.



7.7.5 Lactonas.

A una porcién del extracto a analizar se le agregan de 2 a 3 gotas
de piridina, posteriormente se afiade una gota de solucion al 5% de
nitroprusiato de sodio en agua y 3 gotas de NaOH al 2N, se
considera positiva cuando aparece un color rojo intenso.

Figura 6. Extracto normal Figura 11. Prueba
negativa a lactonas



7.7.6 Terpenos.

Se disuelve en un tubo de ensayo 10 gotas del extracto obtenido en
1 mL de cloroformo. Se agrega resbalando por las paredes 1 mL de
anhidrido acético y se deja reposar, se agregan 1 o 2 gotas de
acido sulfarico concentrado. La aparicion de colores rojos, rosa,
verde, purpura o azul en la interface se considera positivo. En el
extracto de Momordica dio positivo.

Figura 6. Extracto normal Figura 12. Prueba positiva a terpenos



7.7.7 Esteroides

Al extracto obtenido se le agregan de 2 a 3 gotas de acido acético y
3 mL de anhidro acético-acido sulfurico (50:1) concentrado, Si
aparece una coloracién verde o azul se considera una prueba
positiva. El extracto de Momardica dio positivo para esteroides.

Figura 6. Extracto normal  Figura 13. Prueba positiva a esteroides



7.7.8 Vincristina.

Disolver 10 mg de sulfato férrico amoénico en 1 mL de &acido
fosforico (solucién reactiva “SR”). Transferir 3 gotas de esta
solucién a un tubo de ensayo agregar 0.5 mL del extracto obtenido
y caliente en bafio maria durante 10 minutos. La aparicién de un
color rosa es positiva. Al presentar el extracto de Momadrdica una
coloracién rosa nos indica la presencia de vincristina.

|
|

Figura 6. Extracto normal  Figura 14. Prueba positiva a vincristina



7.7.9 Vinblastina.

Se disuelven 10 mg del extracto en 2 mL de agua y se le agrega
1mL de acido clorhidrico concentrado (~ 70g/L) SR y 1mL de
cloruro de bario (50 g/L) SR; si se forma un precipitado blanco
practicamente insoluble en acido clorhidrico es positivo. El andlisis
de vinblastina para el extracto de Momordica dio positivo 5 16.18),

Figura 6. Extracto normal Figura 15. Prueba positiva a
Vinblastina



7.8 Otros métodos de Identificacidn de flavonoides.
7.8.1 Reaccion de Shinoda.

Los flavonoides con el nucleo benzopirona (flavonas, flavonoles,
flavononas, etc.) producen coloraciones rojizas cuando a sus
disoluciones acuosas o alcohdlicas se les adiciona magnesio o0 zinc
seguido del HCI concentrado.

NOTA: Al reemplazar el Mg por el Zn en el procedimiento del
ensayo de Shinoda, solamente los Dihidroflavonoles o flavononoles
producen coloraciones rojo-violetas, las flavononas y flavonoles no
producen color o producen coloraciones rosadas débiles.

Los flavonoides poseen diversas actividades farmacologicas: contra
los dilatadores arteriales, antiespasmolitica, antihepatotoxica,
estrégena, diurética, antimicrobiana, fungitoxica, antioxidantes,
edulcorantes, entre otras. Se generan por la ruta metabdlica del
shikimato y del acetato malonato, la ruta del shikimato origina los
fenilpropanoides los que a través de la ruta del acetato malonato se
transforma en flavonoides.

Actualmente se conocen mas de 10 nucleos basicos, para los
flavonoides estos tienen un sistema Ces-C3-Ce.

Existen muchas técnicas para la identificacion de los flavonoides
entre ellas se encuentran las reacciones de coloracion vy
precipitacion, espectrofotometria ultravioleta, espectrofotometria
infrarroja, espectrofotometria de masas, difraccion de rayos X vy
resonancia magneética nuclear.

Las reacciones de coloracion pueden usarse también para
evidenciar la presencia de flavonoides, una de las mas especificas
es la Reacciéon de Shinoda, de la que resultan coloraciones
caracteristicas segun el tipo de nucleo de los flavonoides

Como caracteristicas generales se observan: la solubilidad en
solventes polares, su caracter fendlico y la intensa absorcion en la
region UV-VIS del espectro debido a la presencia de sistemas
aromaticos conjugados.

Los flavonoides poseen espectros con intensas absorciones en el
espectro ultravioleta (UV), se pueden distinguir 2 bandas
principales: de 240 — 285nm y de 300 — 550nm.



Tabla 1. Identificacién de Flavonoides.

Tipo de flavonoides

Coloracion (reaccion
de Shinoda)

Estructura quimica

Chalconas No hay coloracion Il" ”"‘-El
- T LT e
L.
[
L]
Auronas No hay coloracion
Isoflavanonas No hay coloracion
Isoflavonas Amatrillo rojizo
e e
L
T "‘-._r'z e o x|
Flavanonas Azul magenta,
violeta, rojo

Flavanonoles

Rojo a magenta

Flavonas

Amatrrillo a rojo

Flavonoles

Amarrillo a rojo




7.8.2 Reaccion.

Se colocan 20 gotas del extracto en un tubo de ensayo, agregar 2 a
3 virutas de Mg y unas gotas de acido clorhidrico concentrado.
Observar el cambio de coloracién G437,

Al llevar a cabo esta reaccion con el extracto de Momordica se
obtuvo diferentes tipos de flavonoides como:

Soluciones Coloracion Resultado

Agua Amarillo rojizo Isoflavonas

Etanol Amarillo a rojo Flavonas y flavonoles
H>O/EtOH (1:1) | Rojo Flavanonas
H>O/EtOH (3:1) | Amarillo a rojo Flavonas y flavonoles
EtOH/H20 (3:1) | Rojo a magenta Flavononoles




El esquema 1, nos representa la obtencién, las pruebas
Fitoquimicas, de caracterizacion y andlisis farmacolégico del
extracto de Momordica charantia.
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Esquema 1. Diagrama de trabajo para la obtencion y analisis del extracto de
Momodrdica charantia.
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7.9 Pruebas Farmacologicas.
7.9.1 Animales de experimentacion.

Los animales de experimentacion seran Ratas Wistar (hembras de
150 g a 250 g), éstas se mantendran en condiciones estandar de
laboratorio y alimentadas con comida estandar y agua.

Los animales se dividiran en 2 grupos y estos a su vez en otros 2 de
4 ratas hembras cada uno.

Se administraran a diario de la siguiente forma: GRUPO [: Control
normal; GRUPO II: aloxano dosis de 150 mg/kg.

Las ratas del grupo | seran sanas (ratas control) de estas al primer
subgrupo se les administrara SSI (solucién salina isoténica), al
segundo subgrupo el extracto ambas administraciones por V.O (via
oral). El grupo Il se les dara una dosis de 150 mg/kg de aloxano
para inducir diabetes a las ratas de experimento, de este a un
subgrupo se le administrara SSI y V.O, al otro se tratara con el
extracto V.O. Este procedimiento sera por 30 dias.

Al final del tratamiento se mantendran en ayunas durante 9 horas,
posteriormente se les realizard la toma de muestra sanguinea por
puncion cardiaca para demostrar el efecto hipoglucemiante de la
planta. También se evaluara insulina, colesterol, triglicéridos y Hb
glicosilada.




VII.TECNICAS DE CARACTERIZACION.

8.1 Cromatografia de columna (CC).

La mezcla de disolventes para la separacion de los compuestos se
sigue con la cromatografia en columna con la fase estacionaria de
gel de silice. Una vez armada la columna cromatografia se coloca la
muestra y se cubre con algoddn, luego se agregara la mezcla de
disolventes y se deja correr la fase maovil, posteriormente se van
recolectando las fracciones en tubos de ensayo. A las fracciones
obtenidas se les realiza cromatografia en capa fina con el mismo
disolvente que se corrié la cromatografia de columna (920,

Figura 16. Cromatografia en columna



8.2 Cromatografia en capa fina (CCF).

Para la seleccion de la fase movil utilizada en la técnica de
cromatografia en capa fina y cromatografia en columna para el
fraccionamiento del extracto de etano de Momordica charantia se
realizard por el método rutinario de prueba y error observando las
series alotropicas de los disolventes comenzando con los menos
polares (cloroformo, éter etilico, hexano) a los mas polares (acetato
de etilo, acetona, metanol) y luego realizar las mezclas con lo
anteriores disolventes.

Al extracto crudo de etanol se le realizara el estudio de CCF de la
siguiente forma: disolver una pequefia cantidad de muestra en 0.5
mL de disolvente y mediante un capilar de vidrio aplicar en la parte
inferior de la placa a cierta distancia del borde y se deja secar al
aire libre. Se prepara la camara donde esta la mezcla de los
disolventes necesario para la separacion con 2.5 mL de mezcla de
solvente. Se coloca la placa de CCF en la camara que no
sobrepase a la muestra aplicada, se cierra el recipiente y se deja
gue el liquido ascienda por capilaridad. Se saca la placa de CCF de
la camara de cromatografia cuando el eluyente llegue a unos mm
de la parte superior de la placa, se deja secar al aire libre y se
revela con la técnica de quema con acido, se leen la presencia de
manchas y se mide las distancias de las manchas separadas 2.

Figura 17. Cromatografia en capa fina



Existen una serie de métodos analiticos que ayudan a la
identificacion de los analitos fitoquimicos; entre ellos encontramos a
los métodos espectrofotométricos, los cuales se describen a
continuacion:

8.3 Método de espectroscopia infrarroja (IR).

Se utiliza un espectrofotometro de transformada de Fourier marca
Digilab Scimitar Series FTS 3000 MX. Se elaboraron pastillas
transparentes con KBr (aglutinante) en las cuales se colocaron los
extractos a analizar. Esta técnica permite observar las transiciones
gue se producen entre estados energeéticos de vibracion en el nivel
electronico fundamentalmente al irradiar la muestra con radiacion
infrarroja. La técnica permite identificar especies quimicas, al
determinar el numero de onda al que los grupos funcionales
presentan bandas de absorcion.

SCIMITAR S

Figura 18. Espectrofotometro FTIR



8.4 Método de espectroscopia ultravioleta visible (UV-VIS).

Los analisis de los extractos se haran en el laboratorio instrumental
mediante espectroscopia UV-VIS con el equipo de CARY 100 de
VARIAN; las muestras de los extractos fueron colocados en una
celda de cuarzo de 5 mL para su respectiva caracterizacion. Las
longitudes de onda de Ilos picos de absorcibn pueden
correlacionarse con los tipos de enlace en una determinada
molécula, y determinan los grupos funcionales dentro de la
molécula @3,

Figura 19. Espectrofotometro UV-VIS



IX. DISCUSION DE RESULTADOS.

9.1 Espectroscopia Infrarrojo (IR).

En la figura 20, se muestran los espectros de IR con Transformadas
de Fourier del extractos de cundeamor y de las fracciones
obtenidas de la cromatografia en columna etiquetadas como
fraccibn 1 cundeamor (F1 CA), fraccion 2 cundeamor (F2 CA),
fraccion 3 cundeamor (F3 CA), fraccidon 4 cundeamor (F4 CA) y
fraccién 5 cundeamor (F5 CA).
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Figura 20. Espectros de IR del extracto de cundeamor y de las
fracciones obtenidas de la cromatografia en columna,



El espectro de FTIR del extracto de cundeamor (curva negra),
muestra una banda de absorcién ubicada en 3 386.0 cm? se
observa una banda de absorcion ancha, que identifica al modo de
vibracion tipo alargamiento de los grupos hidroxilos (vo-H) asignados
a los grupos hidroxilos (OH’) del agua (H-OH) y al modo de
vibracion (vn.x) del extracto de Momoérdica charantia. Hacia 2 975.0
cm?, se localizan los modos de vibracion tipo alargamiento (vcspz-+)
de los grupos C-H metilos y metilenos, ademas del modo de
vibracion del CHz fuera de fase degenerada ocws. La banda de
absorcion en 1 647.0 cm?, representa a los modos de vibracion
(ve=n), del tipo flexion (von), ¥y a la deformacién 6non del agua
coordinada, asi como el modo de vibracion (vc.c) y el modo de
vibracion (vc-o0) de las quinonas. A 1 456.0 cm'se localizan las
vibraciones de tipo alargamiento simétricas vcoo” Y el modo de
vibracion de doblaje de deformacion fuera de fase degenerado
5%chs. En 1 379.0 cm? se ubican los modos de vibraciéon de
formacion en fase 8cws tipo torsién y en 1322.0 cm™?, el modo de
vibracion de doblaje de deformacion dchs y el modo de vibracion de
(ve-coc). La banda localizada en 1 157.0 cmde absorcién es
asignada al modo de vibracioén tipo alargamiento de los grupos C-C
(vec), Yy C-O (vc-0) asignada al mondmero. La banda ubicada en
1068.0 cm™ corresponde al modo de vibracién (vch2) tipo balanceo,
asi como también se le asocia al modo de vibracién (vo.cc) y en
1049.0 cm™ se ubica el modo de vibracién (vo.c.c). Hacia regiones
de baja energia del espectro infrarrojo en 631.6 cm™, se ubican los
modos de vibracion de doblaje fuera del plano (yc.n) de las olefinas.

Los espectros de infrarrojo de los extratos de Momordica charantia
de las fracciones obtenidas de la cromatografia en columna,
expresados en la figura 20, presentan los mismos modos de
vibracion respecto a la Momordica charantia, cuyas intensidades se
ven disminuidas, posiblemente porque la concentraciéon de cada
sustancia activa presentes en la Momoardica charantia (flavonoides,
alcaloides como vincristina y vinblastina, esteroides, terpenos y
taninos) disminuye por el paso en la cromatografia en columna.



9.2 Espectroscopia ultravioleta-visible (UV-VIS).

La figura niamero 21, muestran el espectro de UV-VIS del extracto
de Momordica charantia y de las fracciones obtenidas de la
cromatografia en columna, etiguetadas de la misma forma que en el
IR.
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Figura 21. Espectros de UV-VIS del extracto de cundeamor y de las
fracciones obtenidas de la cromatografia en columna.



El espectro de UV-VIS del extracto del cundeamor (CA), se
observan tres picos de maxima absorcion. Uno en la region del
espectro visible cuyo valor de longitud de onda se encuentra en
664.4 nm el cual corresponde a los oxipolienatos: O=CH-(CH=CH)
n-O° de los terpenos. En 406.8 nm se ubica el segundo pico de
maxima absorcion (en los limites del espectro ultravioleta y visible)
correspondiente a las cianinas: (CHz)2N-(CH=CH)n-CH=N+(CH3)2
de los esteroides y alcaloides y el tercer pico de maxima absorcion
localizado en la regidn del espectro ultravioleta de longitud de onda
igual a 265.1 nm auxdécromos o cromoforos de los heterociclos
aromaticos de cinco miembros, al dieno homoanular, a los
bencenos monosustituidos por grupos auxécromos y a los
derivados bencénicos del tipo YArCOX.

Los espectros de UV-VIS de las fracciones obtenidas de la
cromatografia en columna de la Momordica charantia, solo
presentan el pico de maxima absorcién de 265.1 nm.



9.3 Pruebas farmacologicas.

Los animales fueron divididos en cuatro grupos experimentales
(n=4/grupo), a los cuales se les administréo SSI, Extracto acuoso de
Momordica charantia, Aloxano + SSI y Aloxano + extracto de Mcl
respectivamente.
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Figura 22. Efecto de glucosa de los cuatro grupos (n=4/grupo) de
ratas Wistar en tratamiento con Momordica charantia durante 30
dias.

A los animales de cada grupo se les administraron las soluciones
antes mencionadas a cada grupo, esto se realizé durante 30 dias.
Los resultados presentes en la figura 22 muestran que nuestros
grupos control (SSI y extracto) iniciaron con una glucosa de
95mg/dL lo cual es una glucosa dentro de parametros normales, a
diferencia de nuestros grupos problema (Alox + SSI y Alox + Ext)



los cuales presentaron una glucosa inicial de 130 mg/dL y 180
mg/dL respectivamente, obteniendo glucosas por arriba de los
valores normales; obteniendo estos parametros elevados se
empezO a tratar con el extracto acuoso de Momordica charantia
observando una constante disminucion en los niveles de glucosa en
el grupo problema de aloxano + extracto obteniendo una glucosa
final a los 30 dias del tratamiento de 120 mg/dL, habiendo una
disminucién en su glucosa; podemos observar que a las ratas
diabéticas a las cuales solo se les administraba SSI se fue elevando
su glucosa en sangre al no tener un tratamiento con Momordica
charantia; al grupo control tratado con el extracto de Momoérdica
charantia lo mantuvo en los parametros normales.

El analisis estadistico indica que existe una diferencia significativa
entre el grupo de Alox + extracto con respecto al grupo control, pero
a los 15 dias de tratamiento alcanz6 una similitud en los valores de
glucosa.
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Figura 23. Evaluacion de peso de los animales tratados con SSly
Extracto de Momardica charantia durante 30 dias. Se formaron
cuatro grupos experimentales (n=4/grupo): control (SSI), extracto
acuoso de Momordica charantia (Mcl), Aloxano + SSI y Aloxano +
extracto, los cuales fueron pesados cada 5 dias durante 30 dias de
tratamiento.

Los animales fueron pesados durante los 30 dias del desarrollo del
tratamiento experimental comenzando con un peso de 150 kg cada
grupo. Los resultados muestran que el grupo control presenta un
incremento obteniendo un peso final de 240 kg; el grupo control
tratado con el extracto presenté un incremento de peso obteniendo
como peso final 260 kg; de los grupos problemas tratados con SSI y
el extracto de Momérdica charantia se observo también incremento



en el peso de las ratas diabéticas teniendo estas un peso final de
250 kg cada uno, pero en el grupo tratado con solucion salina se
observé una baja d peso los dias 20 y 25 de tratamiento.

El analisis estadistico no indicd la existencia de una diferencia
significativa de cada uno de los grupos experimentales con respecto
al grupo control. Sin embargo se puede observar que los grupos
con ratas diabéticas muestran un mayor aumento de peso en
comparacion con las ratas normales.
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Figura 24. Efecto del extracto de Momordica charantia a los 30 dias
de tratamiento sobre los niveles de glucosa en sangre en cuatro
grupos de ratas (n=4/grupo).



En la figura anterior se muestran los niveles de glucosa de cada
grupo después de 30 dias de tratamiento con SSI y extracto de
Momordica charantia respectivamente. Los resultados obtenidos
para los grupos control (tratados con SSI y extracto) fueron de 85
mg/DL, encontrandose estos dentro de pardmetros normales de
niveles de glucosa, lo que nos dice que nuestro extracto no afecta
Su consumo en pacientes sanos. Por otro lado tenemos a los
grupos de ratas diabéticas donde el tratado con SSI arroj6 una
glucosa final (posterior a los 30 dias de tratamiento) de 150 mg/DL;
a diferencia, el grupo de ratas diabéticas tratadas con el extracto
acuoso de Momordica charantia en la figura se muestra que
después de los 30 dias de tratamiento con dicho extracto se obtuvo
una disminucion en los niveles de glucosa, dando este un resultado
final de 120 mg/DL en promedio a las 4 ratas del grupo.

El andlisis estadistico nos muestra una diferencia significativa entre
el grupo control y el grupo de ratas diabéticas no tratadas. Sin
embargo podemos observar que hay una disminucion en la glucosa
del grupo diabético que si fue tratado con un hipoglucemiante (en
este caso el extracto acuosa de Momordica charantia el cual se
guiere comprobar ese efecto).
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Figura 25. Evaluacion de insulina posterior a los 30 dias de
tratamiento con el extracto de Momoérdica charantia en cuatro
grupos de ratas (n=4/grupo).
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Figura 26. Evaluacion de la Hb Glicosilada a los 30 dias de
tratamiento con el extracto acuoso de Momordica charantia en
cuatro grupos de ratas Wistar (n=4/grupo).
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Figura 27. Efecto del extracto de Momordica charantia sobre los
niveles de colesterol en cuatro grupos de ratas Wistar (n=4/grupo):
control SSI 'y Extracto de Momordica charantia; grupo problema
(ratas diabéticas) Aloxano + SSI y Aloxano + extracto.



En la figura anterior se puede observar claramente el efecto que
tiene el extracto de Momordica charantia en el control de colesterol
en pacientes diabéticos, coincidiendo el valor de los niveles de
colesterol del grupo de ratas diabéticas con el grupo control lo cual
se encuentran con valores dentro de los parametros normales, a
diferencia del grupo de ratas diabéticas no tratadas con el extracto.

El andlisis estadistico indic6 una diferencia significativa entre el
grupo control y el grupo de ratas diabéticas no tratadas, donde este
da un valor en los niveles de colesterol de 260 mg/dL.
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Figura 28. Efecto del extracto de Momordica charantia sobre los
niveles de Triglicéridos en cuatro grupos de ratas Wistar



(n=4/grupo): control SSI y Extracto de Momardica charantia; grupo
problema (ratas diabéticas) Aloxano + SSI y Aloxano + extracto.

En la figura anterior se puede observar claramente el efecto que
tiene el extracto de Momordica charantia en el control de los niveles
de triglicéridos en pacientes diabéticos, obteniendo un valor
aproximadamente similar a los del grupo control (80 mg/dL), siendo
los niveles de triglicéridos del grupo de ratas diabéticas después de
ser tratadas durante 30 dias con el extracto acuoso de Momordica
charantia de 85 mg/dL; lo cual se encuentran con valores dentro de
los parametros normales, a diferencia del grupo de ratas diabéticas
no tratadas con el extracto.

El analisis estadistico indicé una diferencia significativa entre el
grupo control y el grupo de ratas diabéticas no tratadas, donde este
ultimo da un valor en los niveles de triglicéridos de 350 mg/dL.

9.4 Caracteristicas fisicoquimicas de Momordica
charantia (cundeamor).

El andlisis fisicoquimico partio de la obtencion del extracto acuoso
de Momordica charantia al agregar aproximadamente 10g en 500m|
de agua destilada e inducirla a ebullicidon, posterior a esto se dejo
enfriar a temperatura ambiente para su utilizacién en las pruebas
fisicoquimicas.

El analisis fisicoquimico realizado al extracto acuoso mostrado en el
ANEXO 6 revelo lo siguiente:



OLOR Caracteristico
COLOR Verde intenso
pH 9
DENSIDAD 1,00
DETERMINACION DE 92.60%
HUMEDAD

Tabla 1. Resultados del andlisis fisicoquimico realizados al extracto
de Momordica charantia.

Las caracteristicas organolépticas presentes en el extracto acuoso
de Momordica charantia corresponden con las caracteristicas
organolépticas reportadas para la familia L. cucurbitaceae.

El pH que presenta esta planta es basico (pH >7) teniendo una
solucién muy basica.

Es comprensible que Momordica charantia haya presentado una
humedad del 92.60% de la masa total fresca, ya que es una planta
tropical.

La densidad relativa presente (1,00 a 25°C) es justificable debido a
la cantidad de componentes (metabolitos) presentes en el extracto.




9.6 Cromatografia de capa fina.

Figura 29. Resultados de las fracciones obtenidas por CC,
reveladas por el método de acido en CCF.

En la figura anterior podemos observar el corrimiento de las
diferentes fracciones obtenidas por la cromatografia en columna.



X. CONCLUSIONES.

» Los metabolitos secundarios presentes principalmente en el
extracto de Momordica charantia (Cundeamor) son alcaloides,
qguinonas, taninos, terpenos, flavonoides siendo estos ultimos
por su efecto antioxidante los responsables del efecto
preventivo que tiene el consumo sobre las enfermedades
cardiovasculares, cancer y otras enfermedades
degenerativas.

» Los resultados sugieren que el extracto de Momordica
charantia muestra una actividad hipoglucemiante vy
antihiperlipidemica prolongada, considerandose como una
opcion terapedtica para la Diabetes mellitus Il (DM I1).

> Los resultados muestran la disminucion significativa en la
concentracion de glucosa desde los 5 dias y hasta los 30 dias
posteriores a la administracion de la infusion de las hojas de
Momordica charantia. Asi mismo, la concentracion de
colesterol y triglicéridos, mostrando una recuperacion
significativa a sus niveles normales.



XI. ABREVIATURAS.

BHK-21: Baby hamster kidney Cells.
CC: Cromatografia de columna.

CCF: Cromatografia de capa fina.

CA: Cundeamor.

dL: Decilitros.

DR: Doctor

DM1: Diabetes mellitus 1.

DM2: Diabetes mellitus 2.

DNA: Acido dexosirribunocleico.
ENSANUT: Encuesta Nacional de Salud y Nutricion.
EtOH: Etanol.

FMD: Federacion mexicana de diabetes.
HCI: Acido clorhidrico.

H20: Agua.

HBG: Hemoglobina glicosilada.

IR: Infrarrojo.

INEGI: Instituto Nacional de Estadistica y Geografia.
IDF: International Diabetes Federation.
KBr: Bromuro de potasio.

Kg: Kilogramos.

Mcl: Momordica charantia.

MC: Maestro en ciencias.

mg: Miligramos.

mL: Mililitros.

NaOH: Hidroxido de sodio.

nm: Nandmetros.



OMS: Organizacion Mundial de la Salud.
RNA: Acido ribonucleico.

SSA: Secretaria de Salud.

SR: solucion reactivo.

SSI: Solucién salina isoténica.

UV-VIS: Ultravioleta visible

VO: Via oral

VIH: Virus de inmunodeficiencia humana.



XIl. GLOSARIO.

Escabiatico: (Escabiosis o sarna), es una enfermedad de la piel
causada por el &caro parasito Sarcoptes scabiei, llamado
comunmente arador de la sarna. Es una ectoparasitosis de
distribucion mundial en todas las razas. Se caracteriza por una
erupcion papuloeritematosa muy pruriginosa causada por la
penetracion de la hembra adulta de los acaros en la capa superior
de la epidermis, donde crea tuneles serpiginosos.

Antiescabiatico: Sustancia o farmaco que tiene efecto contra la
enfermedad de la piel causada por el acaro parasito Sarcoptes
scabiei.

Anticrotalico: Sustancia o farmaco que tiene un efecto contra
venenos.

Antitumoral: Dicese de la sustancia o el farmaco que impide el
crecimiento de tumores, el crecimiento anormal de las células.

Auxocromos: Es un grupo que aviva el color; esto es, que
desplaza el maximo de absorcion en el UV-Visible, hacia longitudes
de onda mas largas y aumenta la intensidad de la absorcién. Los
grupos auxocromos desplazan desplazan la absorcion hacia
longitudes de ondas por debajo de la zona visible.

Colitis: Es una inflamacion del intestino, especificamente del
revestimiento del intestino grueso (colon) o del recto, que no hay
que confundir con la diarrea, aunque en el lenguaje coloquial
muchas veces se aluda a ambas de manera indistinta.

Caducifolio: Del latin cadicus («caduco, caido», participio de
cadére «caery) y folium («hoja»), hace referencia a los arboles o



arbustos que pierden su follaje durante una parte del afio, la cual
coincide en la mayoria de los casos con la llegada de la época
desfavorable, la estacibn mas fria (invierno) en los climas
templados. Sin embargo, algunos pierden el follaje durante la época
seca del afio en los climas célidos y aridos.

Cromoforos: Es la parte o conjunto de a&tomos de una molécula
responsable de su color. También se puede definir como una
sustancia que tiene muchos electrones capaces de absorber
energia o luz visible, y excitarse para asi emitir diversos colores,
dependiendo de las longitudes de onda de la energia emitida por el
cambio de nivel energético de los electrones, de estado excitado a
estado fundamental o basal.

Disenteria: Enfermedad infecciosa que se caracteriza por la
inflamacién y ulceraciéon del intestino grueso acompafada de fiebre,
dolor abdominal y diarrea con deposiciones de mucosidades y
sangre.

Etnobotanica: Se refiere al estudio de las relaciones que
existen entre las plantas y los grupos locales, como se
relacionan y cémo influyen las plantas en el desarrollo de las
culturas.

El estudio de la etnobotanica es especialmente importante en el
tropico humedo, debido a que en estas zonas, es en donde se
concentra la mayor diversidad biolégica y cultural del planeta

Extracto: Es una sustancia obtenida por extraccion de una parte de
una materia prima, a menudo usando un solvente como etanol o
agua. Sustancia muy concentrada que se obtiene de una planta,
semilla u otra cosa por diversos procedimientos.

Eluyente: Fase mdvil que se ocupa en una cromatografia.


https://es.wikipedia.org/wiki/Materia_prima
https://es.wikipedia.org/wiki/Solvente
https://es.wikipedia.org/wiki/Etanol
https://es.wikipedia.org/wiki/Agua

Fitoquimica: Parte de la bioguimica que se ocupa de los procesos
guimicos de las plantas.

Floculante: Es una sustancia quimica que aglutina soélidos en
suspension, provocando su precipitacion.

Glucoproteinas: Proteinas conjugadas que contienen uno o mas
sacaridos como grupos prostéticos, los cuales carecen de unidad
repetitiva seriada y estan unidos covalentemente a una cadena
peptidica.

Genotoxicidad: Es la capacidad para causar dafio al material
genético por agentes fisicos, quimicos o bioldgicos; el dafio en el
material genético incluye no sélo al ADN, sino también a todos
aquellos componentes celulares que se encuentran relacionados
con la funcionalidad y comportamiento de los cromosomas dentro
de la célula.

Hipoglucemia: Es un estado definido por una concentracion de
glucosa en la sangre anormalmente baja, inferior a 50-60
mg/100ml.1 2 Se suele denominar shock insulinico, por la
frecuencia con que se presenta en pacientes con diabetes mellitus
en tratamiento con insulina.

Hiperglucemia: Cantidad excesiva de glucosa en la sangre.

Hipoglucemiante: Dicese del farmaco que posee la capacidad de
disminuir los niveles de glucosa en sangre. Los hipoglucemiantes
como la insulina, las sulfamidas y las biguanidas se utilizan en el
tratamiento de la diabetes.


https://es.wikipedia.org/wiki/Glucosa
http://salud.doctissimo.es/diccionario-medico/sangre.html
http://salud.doctissimo.es/enfermedades/diabetes/

Insulina: (del latin insula, "isla") es una hormona polipeptidica
formada por 51 aminoacidos, producida y secretada por las células
beta de los islotes de Langerhans del pancreas.

La insulina interviene en el aprovechamiento metabdlico de los
nutrientes, sobre todo con el anabolismo de los glucidos.

Intraperitoneal: Cavidad dentro del abdomen.

Infusion: Bebida agradable o medicinal que se prepara hirviendo o
echando en agua muy caliente alguna sustancia vegetal, como
hojas, flores, frutos o cortezas de ciertas plantas, y dejandola unos
minutos de reposo.

Metabolitos: Un metabolito es cualquier molécula utilizada, capaz o
producida durante el metabolismo. Asi, dada la ruta metabdlica: A,
B, C, D, E son los metabolitos; el primer metabolito de la ruta suele
denominarse sustrato, el ultimo producto y el resto metabolitos
intermediarios.

Metabolito primario: Muy abundantes en la naturaleza, son indispensables
para el desarrollo fisioldgico de la planta; se encuentran presentes en grandes
cantidades, son de facil extraccion y su explotacién es relativamente barata
(Petiard y Bariaud-Fontanel, 1987) y conducen a la sintesis de los metabolitos
secundarios. Entre ellos se encuentran aminoacidos proteicos, proteinas,
carbohidratos, lipidos, acidos grasos, algunos acidos carboxilicos, etc.

Metabolito secundario: Son derivados de los primeros, pero su
distribucion en el reino vegetal es mas limitada y para determinados
compuestos queda restringida a ciertas especies e incluso a
algunos grupos dentro de una misma especie, por lo tanto es
improbable que desarrollen un papel fundamental en el
metabolismo primario. Sin embargo, existen excepciones, entre
estas estan las clorofilas y los reguladores del crecimiento
(hormonas vegetales), de los que sus funciones bioquimicas y
fisiologicas han sido ampliamente reconocidas; ademas,
recientemente se establecio que los flavonoides son factores que
inducen la germinacion del polen y la elongacién del tubo polinico.



Nucledsido: Es una molécula monomérica organica que integra las
macromoléculas de &cidos nucleicos que resultan de la unidn
covalente entre una base nitrogenada con una pentosa que puede
ser ribosa o desoxirribosa. Ejemplos de nucledsidos son la citidina,
uridina, adenosina, guanosina, timidina y la inosina.

Perennifolio: Procede del latin perennis, duradero, perenne, Yy
de folium, hoja. Esta flora también recibe el nombre
de sempervirente o siempre verde ya que, pese a que existe en
zonas de estaciones frias, siempre mantiene el follaje. Lo mismo
pasa con su primo cercano el angelfodio.

Subcaducifolio: Se definiria como flora que forma parte de un
bosque y que pierde temporalmente sus hojas durante determinada
época del afo.

Vermifugas: Propiedad de una sustancia o planta medicinal que
sirve para expulsar los gusanos intestinales (lombrices y oxiuros).


https://es.wikipedia.org/wiki/Lat%C3%ADn
https://es.wikipedia.org/wiki/Follaje

XIII. ANEXOS.

Anexo 1. Estudios fisicoquimicos.

Las sustancias que las plantas elaboran y acumulan en sus tejidos
son importantes desde el punto de vista farmacoldgico, ya que
muchas poseen propiedades farmacologicas y por ello pueden
utilizarse en la preparacion de medicamentos 9,

El conjunto de reacciones quimicas que tiene lugar en un organismo
lo constituye el metabolismo. Se trata de aminoacidos, nucleétidos,
azucares Yy lipidos los cuales se encuentran presentes en plantas,
estos se denominan metabolitos primarios.

Pero a diferencia de otros organismos las plantas destinan una
cantidad significativa del carbono asimilado y de la energia a la
sintesis de una amplia variedad de moléculas organicas que no
parecen tener una funcidn directa en procesos fotosintéticos,
respiratorios, asimilacion de nutrientes, transporte de solutos o
sintesis de proteinas, carbohidratos o lipidos, a los que se les
denominan metabolitos secundarios @9,

Los metabolitos secundarios se clasifican en cuatro grupos:

a) Terpenos: Entre los que se encuentran hormonas, pigmentos
0 aceites esenciales.

b) Compuestos fendlicos: Cumarinas, flavonoides, lignina y
taninos.

c) Glicosidos: Saponinas, glicésidos cardiacos, glicosidos
cianogenicos y glucosinolatos.

d) Alcaloides: Papaverina, estricnina, quinina, morfina,
vincristina y vinblastina.

La separacion de los constituyentes es una tarea bastante ardua
debido a que las plantas producen una gran cantidad de sustancias
de todo tipo de estructuras.

El objetivo principal de la Fitoquimica es el estudio de los
constituyentes quimicos de las plantas, dicho estudio abarca su
biosintesis, metabolismo, distribucién natural, funcién bioldgica,
aislamiento, purificaciéon y estructura quimica “®,



El proceso de extraccién regularmente ha utilizado disolventes
organicos tales como: éter etilico, cloroformo, acetato de etilo,

butanol, etanol, metanol, entre otros.

El subsecuente proceso de aislamiento y purificacion de
componentes, normalmente involucra particion entre disolventes
inmiscibles, cristalizacion por enfriamiento de disoluciones del
extracto crudo y técnicas cromatograficas que incluyen columnas y
placas en general con gel de silice como fase de separacion como

se muestra en la tabla 1.

EXTRACCION

SEPARACION Y PURIFICACION

DETERMINACION ESTRUCTURAL

Soxhlet
Maceracion
Percolacion

Arrastre de vapor

Cromatografia en papel
Cromatografia en capa fina
Cromatografia liquida
HPLC

Espectrofotometria
Difraccion de rayos X
Reacciones de color y

precipitacion

Tabla 2. Técnicas utilizadas para la obtencion de muestra de un
analisis fitoquimico.

Anexo 2. Reactivo de Mayer.

El reactivo de Mayer se prepara disolviendo 1.3 g de bicloruro de
mercurio en 60 ml de agua y 5 g de yoduro de potasio y se afora a
100ml. Los alcaloides se detectan como un precipitado blanco o de
color crema soluble en acido acético y etanol.



Precipitacion de los alcaloides en forma de yodo mercuriatos con el
reactivo de Mayer concentrado; el complejo formado puede ser
recuperado por filtraciébn o centrifugacion, para luego ser re disuelto
en una mezcla de agua-alcohol-acetona y se separan los alcaloides
haciéndolos pasar sobre resinas intercambiadoras de iones.

Anexo 3. Reactivo de Wagner.

El reactivo de Wagner se prepara disolviendo 1,27 gr de yodo
(resublimado) y 2 gr de yoduro de potasio en 20 ml de agua, la
solucién se afora a 100 ml con agua destilada. La mayoria se
soluciones aciduladas de alcaloides forman precipitados floculantes
color marron.

Los alcaloides precipitados con el reactivo de Wagner pueden ser
recuperados con una solucién saturada de carbonato de sodio.

Anexo 4. Aloxano.

El uso de agentes quimicos para producir diabetes, permite realizar
estudios detallados de los eventos bioquimicos y morfoldégicos que
ocurren durante y después de la induccion de un estado diabético.

Existen varias clases de agentes quimicos. Los primeros son
sustancias con citotoxicidad especifica que destruyen las células B
del pancreas y causan un estado de deficiencia primaria de insulina.
El segundo grupo lo constituyen agentes que actdan sobre las
células B pero no las destruyen. Una tercera clase incrementa los
requerimientos endogenos de insulina, debilitan el pancreas y como
consecuencia se produce la diabetes. Este Ultimo grupo incluye a
las hormonas antagonistas de la insulina, anticuerpos anti-insulina y
algunos agentes quelantes, en particular el Zinc.

Los agentes mas utilizados son el aloxano y la estreptozotocina.
Estos compuestos en dosis diabetogenicas actlan especificamente
sobre las células 3.



El aloxano es producto de la oxidacién del acido urico por el acido
nitrico o por una mezcla del acido clorhidrico y de clorato de potasa:
Cristaliza con cantidades variables de agua, segun la forma que le
afecta.
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Figura 29. Estructura del aloxano.

Aunque desde hace muchos afos se conoce la actividad diabeto
génica de esta sustancia, el mecanismo de acciébn es aun
desconocido. Algunas evidencias indican que el efecto del aloxano

es mediado por una interaccion a nivel de membrana en la célula 3
(49)

Anexo 5. Funcién de metabolitos.
Alcaloides.

La funcion de los alcaloides en las plantas no es aun clara, existen
algunas sugerencias sobre el “rol” que juegan estas sustancias en
los vegetales como:



« Sirven como productos de desecho o almacenamiento del
nitrdgeno sobrante, esta funcion es equivalente a la del acido urico
o de la urea en los animales.

* Debido a que en su mayoria, los alcaloides son asociados con
acidos organicos que le facilita el transporte en la planta, pueden
servir como productos de almacenamiento del nitrdgeno no
metabolizado o para transporte del mismo; en el caso de las
Solanaceas midriaticas, los ésteres del tropano se forman en las
raices y son transportados a las partes aéreas donde pueden ser
hidrolizados.

» La microquimica ha permitido mostrar en forma general, que los
alcaloides son localizados en los tejidos periféricos de los diferentes
organos de la planta, es decir en el recubrimiento de las semillas,
corteza del tallo, raiz o fruto y en la epidermis de la hoja; esto nos
permite pensar que los alcaloides cumplen una importante funcion
como es la de proteger a la planta, por su sabor amargo de estos,
del ataque de insectos.

* Los alcaloides pueden servir de reguladores del crecimiento, se ha
demostrado que los alcaloides derivados de la putrescina se
incrementan notablemente durante la germinacion de algunas
plantas como la cebada, cuando se encuentran en suelos
deficientes de potasio.

* Mediante técnicas biotecnoldgicas, las plantas que normalmente
acumulan alcaloides en las partes aéreas, como es el caso de la
Nicotiana y Daturas, se han producido sin alcaloides, la pérdida de
alcaloides en el vastago, no impide el desarrollo de la planta, lo cual
sugiere que los alcaloides no son esenciales para los vegetales Si
bien, la presencia de alcaloides no es vital para la planta, estos
deben de participar en secuencias metabdlicas y no son solamente
productos de desecho del metabolismo.

Vincristina.

La vincristina destruye las células cancerosas interfiriendo en la
funcion de los genes y deteniendo la reproduccién celular. Se utiliza
para tratar el cancer de mama en estadio avanzado.

Vinblastina.



Antineoplasico activo sobre microtabulos, del grupo de los
alcaloides y derivados de la Vinca. Actuan selectivamente durante
la fase M (mitosis) del ciclo celular, inhibiendo la sintesis de
microtubulos celulares, que participan en la formacion del huso
mitotico.

Tratamiento paliativo de:.

|.-Neoplasias que responden frecuentemente:

- [ENFERMEDAD DE HODGKIN] generalizada (fases 11l y 1V,
modificacion de Ann Arbor del sistema de clasificacion de Rye).

- [LINFOMA] linfocitico: nodular y difuso, poco y bien diferenciado.
- Linfoma histiocitico.

- [MICOSIS FUNGOIDE]: fases avanzadas.

- [CANCER DE TESTICULQO] avanzado.

- [SARCOMA DE KAPOSI].

- [HISTIOCITOSIS X] (histiocitosis X).

Il.-Neoplasias que responden con menos frecuencia:

- [CORIOCARCINOMA] resistente a otros quimioterapicos.

- [CANCER DE MAMA]: que no responde a cirugia endocrina y al
tratamiento hormonal adecuado.

Aungue el farmaco es eficaz como agente Unico en las indicaciones
mencionadas, es habitualmente administrado en combinacion con
otros antineoplasicos. La vinblastina como agente Unico ha
demostrado ser uno de los farmacos mas eficaces en la
enfermedad de Hodgkin, no obstante, esta enfermedad ha sido
tratada con éxito con varios regimenes de politerapia que incluyen a
la vinblastina. Los canceres testiculares avanzados de ceélulas
germinales son sensibles a vinblastina por si sola, pero se obtienen
mejores resultados cuando se administra en poliquimioterapia.

Taninos.

En las plantas cumplen funciones de defensa ante el herbiolismo.
Los taninos en general son toxinas que reducen significativamente
el crecimiento y la supervivencia de muchos herbivoros cuando se
adicionan a su dieta. Ademas, tienen potencial de producir rechazo



al alimento ("antifedants” o "feeding repellents”) en una gran
diversidad de animales. Los mamiferos como la vaca, el ciervo y el
simio caracteristicamente evitan a las plantas o partes de las
plantas con alto contenido de taninos. Las frutas no maduras, por
ejemplo, con frecuencia tienen altos contenidos de taninos, que
pueden estar concentrados en las capas celulares mas externas de
la fruta.

Es interesante el dato de que los humanos usualmente prefieren un
cierto nivel de astringencia en las comidas que contienen taninos,
como las manzanas, las zarzamoras, y el vino tinto. Recientemente,
son los taninos del vino tinto los que mostraron poseer propiedades
de bloquear la formaciéon de endotelina-1, una molécula sefal
("signaling molecule") que produce la constriccion de los vasos
sanguineos, lo cual disminuiria el riesgo de enfermedades
cardiacas a aquellos que consuman vino tinto en forma moderada.

Si bien hay taninos especificos que pueden ser saludables para el
hombre, en general son toxicos, debido a las mismas propiedades
gue los hace buenos para la curtiembre: su capacidad de unir entre
si proteinas de forma no especifica. Durante mucho tiempo se
penso que los taninos formaban complejos con las proteinas del
intestino de los herbivoros formando puentes de hidrégeno entre
sus grupos hidroxilo y los sitios electronegativos de la proteina, pero
evidencia mas reciente también avala una union covalente entre los
taninos (y otros compuestos fenadlicos provenientes de las plantas) y
las proteinas de los herbivoros que los consumen. El follaje de
muchas plantas contiene enzimas que oxidan los fenoles a sus
formas quinona en los intestinos de los herbivoros.3 Las quinonas
son altamente reactivas, electrofilicas, y reaccionan con los grupos
de proteinas nucleofilicos -NH2 y -SH. Cualquiera sea el
mecanismo por el que ocurra la union proteina-tanino, este proceso
tiene un impacto negativo en la nutricibn de los herbivoros. Los
taninos pueden inactivar las enzimas digestivas de los herbivoros y
crear complejos agregados de taninos y proteinas de plantas que
son dificiles de digerir.

Los herbivoros que habitualmente se alimentan de material rico en
taninos parecen poseer algunas interesantes adaptaciones para
eliminar los taninos de sus sistemas digestivos. Por ejemplo,
algunos mamiferos como los ratones y los conejos, producen



proteinas en la saliva que tienen un alto contenido de prolina (25—
45%), que tiene una gran afinidad por los taninos. La secrecion de
estas proteinas es inducida por la ingestién de comida con un alto
contenido de taninos, y su efecto es la disminucién en una medida
importante de los efectos adversos de la ingestion de taninos (Butler
19894). La alta cantidad de residuos de prolina le otorga a estas
proteinas una conformaciéon muy flexible y abierta, y un alto grado
de hidrofobia que facilita su union con los taninos.

Los taninos de las plantas también funcionan como defensas contra
los microorganismos. Por ejemplo, el corazén de madera muerta de
muchos arboles contiene altas concentraciones de taninos que
ayudan a prevenir el desmoronamiento por ataques de hongos y
bacterias patdégenos.

Quinonas.

Las quinonas son muy abundantes en la naturaleza, en el Reino
Vegetal se encuentran tanto en vegetales superiores como en
hongos y bacterias. Dependiendo del grado de complejidad de su
estructura quimica pueden clasificarse en benzoquinonas,
naftoquinonas o0 antraquinonas si son estructuras monociclicas,
biciclicas o triciclicas.

El grupo de las benzoquinonas tiene escaso interés desde el punto
de vista de la fitoterapia aunque si es necesario conocer su
importante poder alergizante. Muchas benzoquinonas y algunas
naftoquinonas se comportan como haptenos que al combinarse con
los grupos amino o tiol de las macromoléculas pueden inducir
dermatitis por sensibilizacion.

Las naftoquinonas, localizadas preferentemente en vegetales
superiores, se encuentran en las plantas frescas en forma
heterosidica, liberandose la genina durante el proceso de
desecacion. Pueden presentar actividades farmacologicas de
aplicacion a la terapéutica como es el caso de la plumbagina de la
drosera que parece ser eficaz en el tratamiento de la tos, o la
juglona (5-hidroxi-1,4-naftoquinona) de las hojas y fruto del nogal
(Juglans regia L., Juglandaceae) que presenta actividad
antibacteriana y fungicida. También algunas naftoquinonas pueden
ser empleadas en cosmética como colorantes naturales, como
ocurre con la lawsona (2-hidroxi-1,4-naftoquinona) también con
actividad fungicida, presente en las hojas de alhefia o henna



(Lawsonia inermis L. Lythraceae) que ademas de ser un importante
fungicida, se fija a los grupos tidlicos de la queratina capilar
proporcionandoles un color rojo-anaranjado.

Las antraquinonas son pues quinonas triciclicas derivadas del
antraceno y constituyen el grupo mas interesante de quinonas.
Pueden llevar funciones hidroxilicas en su estructura en diversas
posiciones: si poseen dos grupos OH en las posiciones 1y 2, tienen
propiedades colorantes; si éstos se encuentran en las posiciones 1
y 8, el efecto es laxante. Las antraquinonas con propiedades
laxantes estimulantes deben llevar en su estructura ademas de los
dos OH, un radical en el carbono de posicion 3 y pueden tener o no,
sobre el carbono de posicion 6, un radical OH u OCHS.
Generalmente en los vegetales se encuentran en forma
heterosidica, es decir unidas a azUcares mayoritariamente a la
glucosa, en ocasiones ramnosa y solo ocasionalmente algun azucar
diferente, en unidon O-heterosidica (por los OH de las posiciones 1 u
8, a veces 6). Aparecen también C-heterdsidos, es decir uniones
directas carbono-carbono (C-10), o mas de un azucar sobre la
misma molécula en diversas posiciones (a la vez O- y C-
heterosido). Pueden encontrarse los derivados antraquindnicos en
forma oxidada (antraquinona) o en forma reducida (generalmente se
habla de antronas), y ser mondmeros o dimeros (diantronas).

Las plantas que contienen estos compuestos son especies
vegetales que pueden comportarse como laxantes o como
purgantes segun las dosis administradas. Las antraquinonas libres
en forma reducida son muy irritantes y ademas, las geninas se
eliminan al alcanzar el intestino delgado por lo que se prefiere
administrar formas antraquinénicas heterosidicas (O-heterésidos de
antraquinonas, C-heterésidos de antronas) o formas dimeras (O-
heterosidos de diantronas), que carezcan del carbono metilénico.
Posteriormente estas formas se hidrolizan en el intestino grueso y
las formas oxidadas se reducen in situ, debiéndose la accion por
tanto a las formas libres y reducidas. La accion tiene lugar en el
colon, aumentando la motilidad intestinal por accion directa sobre
las terminaciones nerviosas Yy actuando también sobre el
movimiento de agua y electrolitos. Diversos ensayos experimentales
han permitido dilucidar el mecanismo de accion de estos
compuestos. Laxantes estimulantes son aquellos que estimulan el
peristaltismo via irritacion de la mucosa o actividad intraneural sobre



el plexo nervioso y como resultado incrementan la motilidad. Pero
es sumamente importante igualmente su acciéon sobre las células de
la mucosa del colon: incremento de la estimulacién de la secrecién
de CI- disminuyendo la absorcion de liquido y electrolitos. Se origina
por consiguiente un incremento de agua y electrolitos en el lumen
colonico lo que da lugar a un aumento de la presion en el intestino y
por ello a una accion laxante.

Los derivados hidroxiantracénicos inhiben la actividad Na+/K+-
ATPésica y provocan una disminucion de la reabsorcién de agua,
sodio y cloro, asi como un aumento de la secrecién de potasio a
nivel de la mucosa intestinal. También pueden estar implicados
otros mecanismos como son la estimulacion de la sintesis de PGEZ2,
un mecanismo Ca2+-dependiente o estimulacion de histamina y 5-
hidroxitriptamina.

Los compuestos antraguinénicos se utilizan en casos de
estreflimiento y cuando es necesaria una evacuacion intestinal con
heces blandas, debiendo limitarse su uso a periodos cortos de
tiempo. Tardan cierto tiempo en actuar, entre 6 y 8-12 horas
después de su administracion, por lo que se recomienda ésta por la
noche para que el efecto tenga lugar a la mafiana siguiente.

En general los laxantes antraquinénicos no deben emplearse mas
gue ocasionalmente, nunca en periodos prolongados ya que
pueden causar dependencia, atonia intestinal o por el contrario la
llamada “enfermedad de los laxantes” con diarreas, dolores
abdominales, nauseas, etc. También el uso de estos laxantes
puede originar desequilibrios electroliticos, riesgo de hipokalemia
(disminucion de la concentracién de potasio plasmatica). Pueden
producirse interacciones con ciertos medicamentos como con los
antiarritmicos tipo quinidina o con los digitalicos. No se deben
emplear durante el embarazo o la lactancia, ni tampoco en caso de
ileos. No administrar a menores de 12 afios, sin control meédico.

Flavonoides.

Los flavonoides consumidos por el hombre le protegen del dafio de
los oxidantes, como los rayos UV (cuya cantidad aumenta en
verano); la polucion ambiental (minerales toxicos como el plomo y el
mercurio); algunas sustancias quimicas presentes en los alimentos
(colorantes, conservantes, etc.). Como el organismo humano no



tiene la capacidad de sintetizar estas sustancias quimicas, las
obtiene enteramente de los alimentos que ingiere.

No son considerados vitaminas.

Al limitar la accion de los radicales libres (que son oxidantes), los
flavonoides reducen el riesgo de cancer, mejoran los sintomas
alérgicos y de artritis, aumentan la actividad de la vitamina C, ,
bloquean la progresion de las cataratas y la degeneracion macular,
evitan las tufaradas de calor en la menopausia (bochornos) y
combaten otros sintomas.

En general el sabor es amargo, llegando incluso a provocar
sensaciones de astringencia si la concentracion de taninos
condensados es muy alta. El sabor puede variar dependiendo de
las sustituciones presentadas en el esqueleto llegando incluso a
usarse como edulcorantes cientos de veces mas dulces que la
glucosa.

Sus efectos en los humanos pueden clasificarse en:

Propiedades anticancerosas: muchos han demostrado ser
tremendamente eficaces en el tratamiento del cancer. Se sabe que
muchos inhiben el crecimiento de las células cancerosas. Se ha
probado contra el cancer de higado20

Propiedades cardiotonicas: tienen un efecto tonico sobre el
corazon, potenciando el muasculo cardiaco y mejorando la
circulacion. Atribuidas fundamentalmente al flavonoide quercetina
aunque aparece en menor intensidad en otros como la genisteina y
la luteolina. Los flavonoides disminuyen el riesgo de enfermedades
cardiacas.

Fragilidad capilar: mejoran la resistencia de los capilares y
favorecen el que éstos no se rompan, por lo que resultan
adecuados para prevenir el sangrado. Los flavonoides con mejores
resultados en este campo son la hesperidina, la rutina y la
guercetina.

Propiedades antitromboéticas: la capacidad de estos componentes
para impedir la formacion de trombos en los vasos sanguineos



posibilita una mejor circulacibn y una prevencion de muchas
enfermedades cardiovasculares.

Disminucion del colesterol: poseen la capacidad de disminuir la
concentracion de colesterol y de triglicéridos.

Proteccion del higado: algunos flavonoides han demostrado
disminuir la probabilidad de enfermedades en el higado. Fue
probado en laboratorio que la silimarina protege y regenera el
higado durante la hepatitis. Junto con la apigenina y la quercetina,
son muy Utiles para eliminar ciertas dolencias digestivas
relacionadas con el higado, como la sensacion de plenitud o los
vomitos.

Proteccion del estbmago: ciertos flavonoides, como la quercetina,
la rutina y el kaempferol, tienen propiedades antiulcéricas al
proteger la mucosa gastrica.

Antiinflamatorios y analgésicos: la hesperidina por sus
propiedades antiinflamatorias y analgésicas, se ha utilizado para el
tratamiento de ciertas enfermedades como la artritis. Los taninos
tienen propiedades astringentes, vasoconstrictoras y
antiinflamatorias, pudiéndose utilizar en el tratamiento de las
hemorroides.

Antimicrobianos: isoflavonoides, furanocumarinas y estilbenos han
demostrado tener propiedades antibacterianas, antivirales y
antifangicas.

Propiedades antioxidantes: En las plantas los flavonoides actuan
como antioxidantes, especialmente las catequinas del té verde.
Siendo responsables del efecto preventivo que tiene el consumo
sobre las enfermedades cardiovasculares, cancer y otras
enfermedades degenerativas.

Terpenos.

Actian como antioxidantes protegiendo los lipidos, la sangre, y
demas fluidos corporales del ataque de radicales libres de especies
del oxigeno.

Un ejemplo de terpeno es la vitamina A la cual es necesaria para el
crecimiento y desarrollo de los huesos, es esencial para el



crecimiento, mantenimiento y reparacién de las células de las
mucosas, epitelios, piel, vision, ufias, cabello y esmalte de dientes.

Los terpenos mas pequefios con solo una unidad de isopreno,
poseen 5 carbonos, el hemiterpeno mas conocido es el isopreno
mismo, un producto volatii que se desprende de los tejidos
fotosintéticamente activos.

El sesquiterpeno actia como compuesto antibiético en respuesta a
la aparicion de microbios y como inhibidores de la alimentacion de
herbivoros oportunistas.

Esteroides.

En los mamiferos, como el ser humano, cumplen importantes
funciones:

e Reguladora: Algunos regulan los niveles de sal y la
secrecion de bilis.

e Estructural: El colesterol es un esteroide que forma
parte de la estructura de las membranas de las células
junto con los fosfolipidos. Ademas, a partir del colesterol
se sintetizan los demas esteroides.

e Hormonal: Las hormonas esteroides son:

o Corticoides: glucocorticoides y mineral o corticoides. Existen
multiples farmacos con actividad corticoide, como la
prednisona.

o Hormonas sexuales masculinas: son los andrégenos, como la
testosterona y sus derivados, los anabolizantes androgénicos
esteroides (AE); estos dudltimos llamados simplemente
esteroides.

o Hormonas sexuales femeninas.

o Vitamina D y sus derivados.

Todos ellos son derivados de los esteroides, por ende es de suma
importancia en el ser humano.

Funcion hepética.

Los esteroides anabdlicos (EA) pueden provocar efectos adversos
profundos sobre el higado y otros oOrganos principales. Esto es



particularmente cierto para los EA administrados por via oral. Los
EA administrados por via parenteral parecen tener efectos menos
serios sobre el higado.

El cipionato de testosterona, el enantato de testosterona y otros
anabdlicos esteroides inyectables parecen tener pocos efectos
adversos sobre el higado. Sin embargo, se han reportado lesiones
hepaticas luego de la administracidon de nortestosterona por via
parenteral, y también ocasionalmente luego de la inyeccion de
ésteres de testosterona.

La influencia de los AE sobre la funcién hepatica ha sido estudiada
ampliamente. La mayoria de los estudios involucran a pacientes
hospitalizados quienes son tratados durante periodos prolongados
por varias enfermedades, tales como anemia, insuficiencia renal,
impotencia, y disfuncion de la glandula pituitaria.

En pruebas clinicas, el tratamiento con anabdlicos esteroides
resultd en una reduccion de la funcién secretora hepatica. Ademas,
se observaron colestasis hepéticas, reflejadas por picazon e
ictericia, y peliosis hepatica.

Anexo 6. Determinacion de las pruebas fisicoquimicas.
Determinacion de la concentraciéon del ion hidrogeno (pH).
PROCEDIMIENTO.

1. La determinacién debe realizarse por duplicado sobre la misma
muestra preparada.

2. Homogeneizarla convenientemente mediante agitacion.

3. Comprobar el funcionamiento correcto del potenciometro
utilizando la solucion reguladora de pH conocido.

4. Colocar en el vaso de precipitacion aproximadamente 10 g o 10
ml de la muestra.

5. Determinar el pH introduciendo el electrodo del potenciémetro en
el vaso de precipitacion con la muestra, cuidando de este no toque
las paredes del recipiente.



Método picnométrico para determinar densidad relativa a
25°c/25°c.

PROCEDIMIENTO.

1. Lavar el picnémetro y llenarlo completamente con agua destilada
recién hervida y enfriada hasta 20°C, y taparlo cuidadosamente
evitando la inclusion de burbujas de aire. A continuacion sumergirlo
en el bafio de agua a 25°C £ 0,2°C y mantenerlo alli durante 30 min.

2. Remover cuidadosamente cualquier porcion de agua que haya
exudado el capilar; sacar el picnometro del bafio y secarlo con
papel absorbente. Enfriarlo a temperatura ambiente durante 30 min
y pesarlo con aproximacion a 0,1 mg; registrar el resultado como
m1l.

3. Vaciar el picnometro y enjuagarlo varias veces con alcohol etilico
y luego con éter etilico; dejarlo secar completamente y, junto con
todas sus partes, pesarlo con aproximaciéon a 0,1 mg, registrar el
resultado como m.

4.- llenar el picnbmetro completamente con el extracto acuoso de
Momordica charantia, taparlo cuidadosamente evitando la inclusion
de burbujas de aire. A continuacion sumergirlo en el bafio de agua a
25°C = 0,2°C y mantenerlo alli durante 30 min. ; Sacar el picnOmetro
del bafo y secarlo con papel absorbente. Enfriarlo a temperatura
ambiente durante 30 min y pesarlo con aproximacion a 0,1 mg;
registrar el resultado como m2.

CALCULO

d25 =m2-m/mil-m

Dénde:

d25 = densidad relativa a 25°C/25°C

m = masa del picnbmetro vacio en g

m1 = masa del picndmetro con agua destilada en g

m2 = masa del picnOmetro con muestra en g



Uso de termobalanza para determinar la humedad y sustancia
seca.

PROCEDIMIENTO.

1. Soltar el sujetador del plato para muestra, revisandolo para
asegurarse de que el plato corre libremente sobre su soporte
finamente punteado, y que esté limpio y seco.

2. Ajustar al 0 y 100 %.

3. Determinar 5 g de la muestra pesada en la misma balanza y
distribuirla cuidadosamente y uniformemente en el platillo.

4. Con la fuente de potencia debidamente ajustada, bajar la tapa de
la balanza. La muestra comenzara a perder humedad y la manecilla
se movera hacia arriba.

Después de pasado un tiempo de 10 a 20 minutos, debera tomarse
la lectura, y si ésta permanece estable durante 2 minutos se
registrard como porcentaje total de humedad.

Anexo 7. Método de extraccion por Soxhlet.

Preparacion de la muestra.

La operacién comienza por la preparacion de la muestra. Cada
sistema de trabajo tiene su manera de preparar la muestra. Con
frecuencia debe ser dividida en fragmentos de mayor o menor
tamano.

Cartuchos.

El cartucho consiste en un recipiente cilindrico con base
semiesférica para que apoye perfectamente en la base del equipo
extractor y sea ademas mas resistente. Los materiales mas
utilizados son el algodon prensado y la porcelana porosa. Los
cartuchos se llenan hasta la mitad o un poco mas y en lo posible no
es conveniente comprimir demasiado la muestra para que no se vea
impedida la difusion. La cantidad de muestras lo condiciona el
tamafo del cartucho y este el del extractor. Es por eso que existen



varios tamafos de soxhlet, y es conveniente antes de comenzar a
trabajar definir cual es la medida que se requiere.

Colocacion del solvente.

La cantidad de solvente debe ser la necesaria para que al ascender
al cartucho y antes de que se haga la sifonada, no quede seco el
balén inferior porque de esa manera, 0 se seca la muestra y se
qgquema, o cuando caiga el liquido de la sifonada sobre el vidrio
recalentado se puede producir una explosion de los vapores con el
consiguiente riesgo de accidente. Si la cantidad a agregar no esta
estipulada en la norma, se carga el solvente desde arriba,
lentamente, para que vaya cubriendo el cartucho y luego produzca
el rechupe. Esta es la cantidad minima. Pero como durante la
operaciéon hay pérdida del solvente por evaporacion, y ademas debe
guedar una cantidad minima en el balén para que no se concentre
el extracto demasiado, hay que agregar por lo menos una cantidad
semejante en exceso.

Calentamiento.

Es corriente utilizar calentadores eléctricos de esos llamados
multiples, que ademas poseen redstatos para variar el tiempo en el
gue las resistencias estan encendidas. Habitualmente tienen varios
puntos. En el primero las resistencias estan casi todo el tiempo
apagadas y en el dltimo no cortan nunca.

Refrigeracion.

La conexidn en serie es mas practica, usa menos manguera y
requiere de una sola canilla y un solo desagtie. Su Unica limitacion
es el aumento de la temperatura del agua de refrigeracion a medida
gue el mismo liquido pasa de un refrigerante al otro, y un defecto es
gue el sistema queda como un todo y si se saca un equipo hay que
acomodar las mangueras de nuevo. En el sistema en paralelo o
individual cada equipo tiene su entrada y salida de agua
independiente, por lo que se requeriran mas canillas y mas
desagies, aunque se puede instalar un sistema de canilla con
varias salidas y un colector de efluentes. El flujo de agua debe
regularse para utilizar solamente lo necesario, dado que el consumo
es muy alto, particularmente en el caso de que se use agua potable
de la canilla.

Operacion de extraccion.



Una vez que el equipo estd armado, abierta el agua el refrigerante,
cargado el cartucho con muestra e introducido el solvente, se
enciende el calentador y comienza la operacion. Llegada la
temperatura a la de ebullicion del solvente éste comienza a
evaporarse Yy, luego de que calienten las paredes del equipo,
comienza a condensar en el refrigerante y a caer en forma de gotas
sobre el cartucho. A medida que el condensado va cayendo sobre
el cartucho este comienza a escurrir por la parte inferior del mismo
llenando el recipiente de extraccion hasta que llega al nivel de la
bajada del sifon y re chupa, con todo el material disuelto, hacia el
balén inferior. El tope del sifon est4 por encima del cartucho para
asegurar que todas las veces el material a extraer quede embebido
en el solvente. Una vez que el sistema esta en régimen las
sifonadas se producen a intervalos regulares. Los tiempos comunes
del sifonado estan entre 5 y 20 minutos, segun la potencia del
calentador, el solvente, la temperatura externa, etc.

La cantidad de sifonadas estan estipuladas en la norma que se use,
pero hay oportunidades en las que se trabaja en sistemas sobre los
gue no se posee informacion. Para eso es interesante saber con
alguna aproximacion el comportamiento general de la extraccion.
Con ese fin se puede utilizar un equipo de extraccion que tiene
adosado un robinete en la parte inferior con el que se pueden
extraer muestras sin tener que desarmar el equipo.



Anexo 8. Peso de cada individuo.

GRUPO INICIAL 5DIAS 10DIAS 15DIAS 20DIAS 25DIAS 30DIAS 35 DIAS 40 DIAS

n 175gr 198gr 210gr 208gr 207 gr 216 gr 200 gr 194 gr 216gr
i 166gr 181gr 199gr 241gr 260gr 284 gr 297 gr 313 gr 333¢gr
L 170gr 202gr 213gr 225gr 245gr 256 gr 265 gr 275gr 290 gr
0] 167gr 180gr 198gr 239gr 269gr 288 gr 296 gr 319gr 333 gr
F 155gr 165gr 183gr 238gr 247 gr 262 gr 278 gr 297gr 312gr
C 156 gr 164gr 178gr 216gr 223 gr 233 gr 245gr  259gr 273 gr
e 160gr 140gr +

n 159gr 163 gr +

m 145gr 163 gr 183gr 214gr 227 gr 214 gr 230 gr 240gr 252 gr
k 132gr 159gr 192gr 239gr 262gr 283 gr 288 gr 292 gr 308 gr
h 144 gr 168gr 200gr 265gr 270 gr 292gr 312gr 323gr 334gr
i 135gr 146gr 188gr 228gr 234gr 260 gr 272gr 290gr 301gr
A 142 gr 164gr 182gr 198 gr 176 gr 180 gr 190 gr 211gr 235gr
B 143gr 167gr 179gr 208gr 232gr 247 gr 255 gr 269gr 275gr
G 127¢gr 150gr 170gr 222gr 230gr 254 gr 261 gr 271gr 284gr
D 154gr 175gr 185gr 239gr 254 gr 254 gr 263 gr 277 gr  281gr

Tabla 3. Peso de los cuatro grupos de ratas por individuo cada 5
dias durante 30 dias. Grupo Alox + Ext (f,j,L,0); grupo Alox + SSI
(F,C,e,n); grupo Extracto (m,k,h,i); grupo SSI (A,B,G,D).



Anexo 9. Glucosa de cada individuo.
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