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I N T R O D U C C I O N 

La Diabetes Mellitus ( D.M. ) es la enfermedad metabólica más 

común en la actualidad, se presenta en aproximadamente el 3% de la 

población ( 1 ), aunque reportes recientes de la Secretaría de Salud y· 

Bienestar Social afirman que su incidencia en la población es mucho -

mas ·alta de lo que se tiene registrada ya que muchas defunciones se ~ 

atribuyen a las complicaciones y no se mencionan como tales ( 1 ). 

Por otra parte, los tratamientos actuales con los que se 

cuenta en la practica m~dica muestran.ciertas limitaciones que impi

den el buen control del paciente diabético. Dentro de los hipogluce

miantes orales, algunos producen complicaciones secundarias importan

tes como la Acidosis Láctica ( 2), otros· después de utilizarlos por 

algún Úempo con buenos resultados disminuyen su eficacia incluso 

hasta mostrar resistencia, quedando como último recurso la insulina 

( 3 ) • 

La O.M.S. lanzó un abento llamado a las diferentes Unidades -· 

de Investigación para crear consciencia de la problemática e iniciar

la búsqueda de nuevos producto·s;J 

Consideramos que la herbolaria mexicana puede ser fuente 

importante ya que en la medic{na popular varias plantas son utiliza-

das en esta enfermeqad al parecér con.éxito, 

1.-. 



El Nopal ( Opuntia s,p, ) parece ser una de las prometedoras, 

ya que algunos grupos han reportado que la administración de esta -

cactacea tiene efectos hipoglucémicos ( 4.) ( 5), se sugiere que el -

efecto podría deberse al alto contenido en fibra { ·6), sin embargo -

también es posible que su efecto se deba a compuestos independientes -

de ta fibra { 7 ) ( 8 ) • 

Por lo que, este estudio pretende evaluar si el efecto hipo-

glucémico del Nopal se sigue manifestando en ausencia de fibra, 

• 

2.-
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LA DIABETES MELLITUS COMO PROBLEMA SOCIAL 

La Diabetes Mellitus se considera uno de l"os principales pr2_ 

blemas de salud debido a su elevada incidencia. 

En los últimos 5 años se ha colocado entre las 10 principales 

·causas de ·muerte. Las complicaciones que se derivan de la Diabetes 

son las que por lo general conducen" a la muerte ( 1), siendo la 

Nefropatia Diabética y las Alteraciones de las Arterias Coronarias 

las más importantes ( 9 ) • ( 10). 

En el año 1989, el Centro de Estudios Epidemol6gicos del 

!.M.S.S. de Occ1dente, informó que 757 casos murie~on por este pade

cimiento ubicándolo como la primer causa de muerte en· Jaliscof así:mi!. 

mo 5,857 casos de morbilidad fueron registrados (11). 

Casos total 

~857 

MORBILIDAD DE LA DIABETES MELLITUS 

EDAD ( ~OS ) 

-1 1-4 

2 

Ignorada 

67 

5-14 

24 

15-24 25-44 

147 1275 

45-64 65 y más 

2921 1420 
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Algunos estudios en los que utilizan Drogas Diabetogenicas como 

la Estreptozotocina se ha demostrado que los machos presentan una sucep

tibilidad de un 100% a esta droga, en cambio en las hembras esto disminu 

ye en un 15%. 

La suceptibilidad del macho puede ser suprimida por la adminis-

tradón de Estrogenos y la normal resistencia de la hembra puede ser -

altamente suceptible como el macho por la administraciéin de Andr6"genos 

(12). 

Datos epidemológicos sugieren que la inc id encía de la Diabetes -

tipo I es mas alto en varones que en ~embras (13). Por lo tanto se 

concluye que la predisposición a la Diabetes tipo 1 en humanos y en 

·animales experimentales tienen una base etiológica que esta bajo control 

de hormonas sexuales (12), 



CONCEPTO DE DIABETES MELLITUS 

La uiabetes Mellitus ( D.M. ) es un transtorno metabólico -

que cruza con Hiperglucemia, la que a su vez es consecuencia de una 

deficiencia absoluta o relativa de insulina (14). 

5.-
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CLASIFICACION DE LA DIABETES 

MELLITUS 

La clasificación actual se fundamenta m~s en criterios Epid~ 

mologicos y Fisiopatológicos, ya que en la mayoría de loa casos la

causa es desconocida)· ·es posible qu~ surjan modificaciones a

medida que se conozca mejor la Etiopatogenia .(14), 

Por ahora se conocen 4 clases: 

1.- Diabetes Mellitus Tipo I 
( Dependiente de Insulina ) ( IDDM ) 

2,- Diabetes Mellitus Tipo II 
( No Dependiente de Insulina { NIDDM ) 
Asociada o no con la obesidad. 

3.- Diabetes Gestacional' 

4.-· Diabetes Mellitus Secundaria 
( Intolerancia a la Glucosa ) a: 

* Enfermedad Pancreática 

* Disendocrina 
( Cushing, Tirotoxicosis, Etc. ) 

* Anormalidad de Receptores de Insulina 
( Acantosis ) 

* Transtornos Genéticos. 



CARACTERISTICAS GENERALES DE DIABETES TIPO I Y II 

Consideramos importante enfocarnos específicamente en éstos 2 -

Tipos de Diabetes dada su elevada prevalencia,). 

TIPO I 

Locus Gen~tico Cromosoma 6 

Inicio de la enfermedad <: 40 

Prevalencia 0.5% 

Peso Normal o menor 

Insulina Plasmática Baja o Ausente 

Genética Asociado al sistema 
liLA. Indice de con
cordancia en geme-
los 40-50%. 

Anticuerpos circulan 50-85% 
tes vs Células Insu~ 
lares. 

Complicaciones Cetoácidosis 

TIPO II 

Cromo~?oma II 

> 40 

2-4% 

Obesos 80% 

N.:>rmal o Alta 

No asociado a HLA. 
Concordancia en 
gemelos 9 5-100% 

10% 

Coma Hiperosmolar 

7.-. 

El término Insulina Dependiente no es equivalente a la Terapia -

con Insulina, significa que los pacientes tienen un factor de riesgo a -

Cetoácidosis en ausencia de Insulina, Pacientes clasificados c9mo No 

Insulinas Dependientes bajos ciertas condiciones requieren el uso de esta,· 

pero no llegan a ser Cetoacidoticos si la Insulina es retirada.(l5). 



MORFOLOGIA Y FUNCION DEL PANCREAS (16) 

1 

\ 
El Pancreas es una glándula que esta relacionada dírectaménte 

con la enfermedad, presenta un color ro:fo grisaceo. de forma alargada, 

de origen endodérmico situado detrás del Peritoneo a la altura de la 

2 y 3 V~rtebra Lumbar. 

Posee una doble función secretora, una exocrina compuesta por 

Células Cónicas que forman los Aci.nos, cuya secreción es Jugo Pancre!_ 

tico el cual es recogido por el conducto principal o de Wit:sung y el 

Conducto de Santorini que desembocan independientemente en el duodeno. 

La porción Endocrina conformada por acumulos de células po-

liédricas esparcidos por el Parenquima que constituyen los Islotes de 

Lagherhans ( I.L. ), estas células son ricas en vasos sanguíneos que 

drenan a la vene porta. En los I.L. se han identificado 4 tipos de -

-cHulas: 

Células Alfa 

Células Beta 

Células Delta 

Células F 

SECRECCION 

Glucagon 

Insulina 

Somatostatína 

Polípeptido 
Pancreático 

FUNCION 

Antagoniza la acción de 
la Insulina y eleva los 
nivele.s de glucosa· en -
sangre. 

Controla el transporte -
de la glucosa desde el -
torrente sanguíneo hasta 
las células donde es 
oxidada. 

Se propone que module la 
absorción de nutrientes. 

Se propone que regule la 
liberación de enzimas -
digestivas. 

11.-
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FACTORES QUE MODULAN LA SECRECCION DE INSULINA ( 17) 

FACTORES LIBERADORES DE INSULINA 

- Aminoácidos ( Leucina y Arginina ) 
- Glucosa y otras Hexosas 
- Glucagón 
.t. Peptido inhibidor gástrico 

. .t. Secretina 
A Gastrina 
A Colecistocinina 
- Neuropeptidos V.I.P. 
- Encefalinas 

- Estimul.ación vagal 
• Hormona del crecimiento 
- Lactato Placentaria 
- Corticotrofina ( ACTH ) 
- Adrenalina actuando en 

receptores beta. 
- Sillfonilureas 

I N H I B I D O R E S 

- Serotonina 
- Somntostatina 
- Adrenalina y Noradrenalina 

sobre receptores alfa. 
- Insulina 

- Diazoxido, Fenitoina 
- Vinblastina, Colchicina 

FARMACOS 

.t. .Amplificadores de la libe
ración de insulina induci
da. por la glucosa. 

• Estimula la síntesis de -
insulina. 

Es importante mencionar que la ingestión de glucosa por v.ía oral 

origina una respuesta insulínica mayor y mas prolongada que la glucosa -

inyectada intravenosamente. A pesar de que el aumento de la glucosa sea 

menor por vía oral, la explicación depend~ de que hormonas gastrointesti 

nales se liberan hacía la sangre y potencializnn la liberación de insu

lina. 



Por otra parte, los I.L. están inervados por fibras coliné!

gicas y noradrenérgicas, la estimulaciéin vagal provoca la liberación 

de insulina, este efecto es bloqueado por la atropina. 

En algunos experimentos 11 in vitro 11 utilizando páncreas des 

nervado la glucosa induce la liberación de insulina, sin embargo el 

aumento de la concentración de glucosa para desencadenar un estímulo 

eficaz es mayor de lo normal. Posiblemente intervenga un reflejo -

nervioso estimulando glucorreceptores para el control fino de tal-

liberación ( 17 )7 

lO.~ 
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ETIOLOGIA DE LA DI~ETES TIPO I ( fDDM ) 

No se ha identificado· un solo factor como la causa fundamental 

de este tipo de Diabetes. Las principales evidencias-son: Infecciones 

Virales, Autoinmunidad y llercncÜI. 

Lo que si es totalmente claro es que el aspecto histol5gico de 

los Islotes de IDDM que fallecen se ca-racterizan por infiltraci6n-linf~ 

cítica y perdida especifica de células beta; esta respuesta inflamato-

ria llamada insulitis es compatible cori un fen6meno viral autoinmune o 

mixto (18). 

I.- FACTORES AMBIENTALES ( VIRUS ) 

a) La aparici6n de la enfermedad se relaciona con antece 

dentes· patol6gicos como Parotidit_is, Rubeola Congénita, 

Hepatitis e Infecciones por el Virus Coxsackíe (19), · 

b) El virus Caxsackie B4 t CB4 ) aislado de un páncreas -

humano produjo Hiperglicemia, Inflamaci6n y Necrosis

de los Islotes de Langherhans, así como Antígenos Vira 

les en las células murinas. 

Sin embargo, existe controversia en por qué la Diabe-

tes tipo I aparece en menos delO,S% de·la población,

mientras que casi la mitad de ésta tiene indicios de -

este Viru~ ( CB4 ). 

Algunos estudios experimentales tratan de explicar 

esta situación. 



e) El virus murino de la Encefalomiocarditis ( EMC ) 

inoculado en ratas produce Insulitis e Hiperglic~ 

mía siempre y cuando el roedor tenga suceptibili

dad genética para uno o mas genes recesivos (20). 

Tal como lo indican estudios en gemelos humanos -

los factores hereditarios y la capacidad viral·

pueden determinar sí ocurre 'destrucción de celu-

las beta (15). 

d) Finalmente la variación estacional • La inciden

cía rnaxíma tiene lugar a fines de verano o ínvíer 

no y disminuye el nGmero de casos en primavera o 

principios de verano. (19) 

II.- FACTORES AUTOINMUNOLOGICOS 

·a) Se vinculan con antÍgenos de Histocompatibilidad

( HLA ) clase II relacionados con una respuesta -

inmune anormal. El 90% de los pacientes tienen -

antígenos D3, DR3 o D4, DR4 positivos y entre el 

50 y 60% tienen ambos antígénos. 

b) Se asocia con otras enfermedades autoinmunes como: 

Insuficiencia Renal; Anemia Perniciosa," Tiroídi-

tis de Hashimoto, Vitiligo y otras llamadas enfer 

medades de tejido conectivo. (21) 

. 12.-



e) Se han encontrado anticuerpos en contra de la super

ficie celular y el citoplasma de los Islotes Pancreá 

ticos en un 85% de los pacientes .diabéticos durante 

las p·rimcras scm¡¡nas de aparic.ión de la enfermedad 

(21). Y recientemente anticuerpos en contra de una 

proteína específica de las célubs B. Es poco lo 

que se sabe de esta proteína, parece que pesa 64 

Kilodaltos, pero lo mas importante es que se ha-

comprobado por pruebas indirectas que los pacientes 

diabéticos o prediabéticos únicamente reaccionan -

contra ésta proteína (zz). 

d) Finalmente, se sabe que en el cromosoma 6 en sus 

brazos cortos se encuentran los genes del complejo -

de histocompatibilidad clase II; en ésta región se -

localizan tres Locí: D0, DP y DR, cada una codifica 

para una proteína formada por dos cadenas A y B; se 

dice que cuando en la cadena B de D0 en el aminoáci

do 57 se encuentra " Acido Aspartíco ", el gen es -

protector, cuando se encuentra otro aminoácido en -

est·a posición ( Serina o Valina ) , el gen presenta -

alta suceptibilidad de presentar la Diabetes. (23) 

¡·¡,-



CONCLUSION: 

Suceptibilidad gen~tica 

( Relacionada con el -

sistema HLA ) 

Lesión 

Factores ambientales 

infecc." viral ? 

Merte Celular 

i :¡. ,., 
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ETIOLOGIA DE LA DIABETES TIPO II ( NIDDM ) 

En estos pacientes no hay anticuerpos detectables contra las cel~ 

las de los Islotes Pancre&ticos ni pruebns de vinculaci5n con el sistema

HLA, Sin embargo, la obesidad puede agravar la tendencia a la diabetes,

entre el 60 y el 90% de estos pacientes son obesos (24). Se ha propuesto 

que personas que mantienen concentraciones cronicamente elevados de insu- · 

·lina dada la ingesta tan frecuente y por tiempos prolongados como es el 

caso de la obesidad, llegará el momento·en que ~us tejidos periféricos 

muestren resistencia a esta hormona, lo cual ha sido comprobado. (24) 

Existen evidencias en que esta resistencia podría obedecer a. la 

disminuci5n de receptores a la insulina, Sin embargo, esto se ha compro

bado en solo el 50% de diabéticos tipo II (25), indicando que hay hetero

genicidad de dicha resistencia en este padecimiento. 

Otra posibilidad sería alteraciones a nivel ·de acoplamiento insu

lina - receptor o daños· en la señal intracelular. Aunque las evidencias

al respecto son muy pocas d~do que el mecanismo de acci5n y procesos 

moleculares de la insulina aún no se conocen totaimente. (26) 

En algunos pacientes también se han detectado problemas en la 

secreccion de insulina ( en alguna de sus fases ya que es bifásica:) U5) 

Finalmente, se postula la síntesis de insulina anormal o con 

actividad biologica disminuída. Aunque en realidad son pocas las· mutaci~ 

nes que se han identificado en el cromosoma 11.( gen de la insulina.)~7) 



METABOLISMO DE CARBOHIDRATOS (28) 

Es muy extenso hablar sobre metabolismo, sin embargo me enfocaré 

específicamente a nivel hepático ya que es el sitio principal ~e distri

bución de la glucosa y acción de la insulina. 

El hígado envía diariamente a la circulación 225 gr. de gluc~sa; 

en condiciones basales ( ayuno nocturno ), la homeostasis de la glucemia 

se mantiene por medio de 2 vías: 

La glucogenÓlisis ( 75% 

La gluconeogénesis 25%·) 

El músculo. y células sanguíneas proporcionan precursore8 glucone~ 

genicos como son intermediarios glucolíticos ( lactato, piruvato y 

aminoácidos como la Alanina. 

El adiposito coadyuva con pequeñas cantidades de glicerol. 

El cerebro es el sitio principal de utilización del glucido ya -

que consume de 100-150 g/día. Los elementos formes de la sangre y el -

músculo en reposo captan cantidades menores de carbohidratos. 

El suministro de acidos grasos al hígado produce cuerpos cetóni-

cos, su concentración se conserva en menos de~5 m~. 

En estado basal la señal hormonal que permite iniciar la glucoge

nolisis, gluconeogenesis y cetogenesis es el descenso de la insulina pla~ 

matica, de concentr~ciones prandiales ( 3Q-100 ~ U/ m 1 ) a valores 

( lQ-20 ~U/ m 1 ), 

ir.,- , 



La. secrección basal de insulina0.25 a 1.5 u / h aseguran que el 

ritmo de producción de glucosa.y cetona no supere la velocidad con que-· 

se utiliza evitando así que aparezca hiperglucemia e hipercetonemia. 

En sujetos normales, minutos después de ingerir alimento, el -· 

organismo detecta hipergluce~ia y envía varias señales, 'la principal ·es 

que cesa la producción hepática de glucosa por la sccrección de insulina. 

En los diabéticos tipo I, en muchos de los casos no encontramos insulina 

circulante, por lo tanto la producción hepática no se frena posterior a 

la ingesta y aparece la hiperglucemia. Además esta hiperglucemia se 

acentúa debido a que existen células que son dependientes de la insulina 

para transportar glucosa, 

En los diabéticos tipo II encontramos resistencia periférica a -

la glucosa, llega el momento en que el g'lucogeno hepático se empieza a -

agota~ y se activan vías alternas ( aumenta .la gluconeogénesis para 

satisface·r los requerimientos energéticos de los tejidos. 

Dados estos desajustes metabólicos por la deficiencia de insuli

na aparecen los síntomas clásicos de la diabetes .: 

Pérdida de peso (por el catabolismo acelerado de. 
lípidos y proteínas). 

Polifagia ( exceso de hambre 

Poliuria exceso de orina 

Polidipsia ( sed intensa ) 

11. 
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Producci6ri de Glucosa Utilizaci6n de la Glucosa 

Fig O 

• 
~ <i>• Globulos rojos 

Globulos blancos 

Recambio de la glucosa, en estado de reposo basal 

(ayuno nocturno) en 'personas normales. 
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TRANSMISION DE.LA DIABETES MELLITUS: 

La herencia para un individuo de fenotipo obeso o de alto 

riesgo de I!LA sin previa historia diabética, no incrementa grandemen

te el riesgo de desarrollar diabetes. En cambio, compartir haplotipos 

en familias en los cuales el primer grado relativo tiene diabetes 

incrementa significativamente el riesgo. (J.}) 

La idea comunmente aceptada fue la herencia recesiva de tipo 

mendeliano simple. 

· Sin embargo, cuando se examina la prevalencia de diabe.tes 

entre la descendencia de un padre y madre diabético, se encuentra 

afectado unicamente 30 y 50% y no el 100% como se esperaría. (15) 

Se consideran dos factores que dificultan la definición del -

tipo de transmisión: 

A) Se carece de un indicador que identifique el 

genotipo diabético. en el individuo que no -

muestra penetrancia. 

B) No se conoce la heterogenicidad genética de 

todos y cada uno de los diversos tipos cl!ni 

.cos de la enfermedad. 

19.-



Expertmentalmente se ha comprobado una multiplicidad de genes 

dominantes y recesivos por lo menos en 4 cromosomas de ratón, cada 

uno capaz de producir ·obesidad y resistencia a la insulina, pero para 

producir un fenotipo diabético se requieren interaciones poligénicas .• 

Esto nos indica una base similar heterogenea de predisposición genéti. 

ca en NIDDM. (29) 

20.-



DIAGNOSTICO DE LA DIABETES: 

El diagnóstico de la diabetes sintomática no es difícil cuando -

un paciente prese~ta signos y síntomas atribuidos a una diúresis osmóti

ca y se encuentra hiperglicemia, los especialistas están de acuerdo que 

se trata de diabetes. As!mismo, existen desacuerdos cuando el paciente

es ~sintomático, con persistentes elevaciones de glucosa en ayuno, a 

tales pacientes se les hace una curva de tolerancia a la glucosa y si -

los valores son anormales se considera como " Diabetes Química " 

Muchas evidencias sugieren que el stress produce respuestas 

anormales en curvas de tolerancia a la glucosa, se piens& que el mecani~ 

mo operativo es la descarga de epinefrina ( ésta bloquea la secreceión -

de insulina y estimula la liberación de glucagon ). La venipuntura pue

de generar suficiente epinefrina. 

Otros factores que pueden contribuir a la incidencia de exámenes 

falsos-positivos son la dieta inadecuada y la carencia de ejercicio. 

Algunos estudios sugieren que pacientes con alteración en la -

tolerancia a la glucosa ( apróx. 75% ) nunca desarrollan diabetes, pero 

si tienen el riesgo de presentar hiperglicemias rápidas. 

Por lo tanto, se cree que ésta prueba sirve en la clínica practi

ca para confirmar un diagnóstico. (JO) 

La frecuencia de glucosuria, hiperglicemia y disminución de la 

tol. a la glucosa aumenta con la edad y pueden aparecer signos diabéticos 

en personas de edad. avanzada sin. significación diagnóstica. La tol. a la 

glucosa también disminuye después de un ayuno prolongado o después de una 

dieta pobre en carbohidratos. (17) 
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COMPLICACIONES DE LA DIABETES 

En casi todos los diabéticos surgen cambios patoHir;icos e inte!:. 

valos. variables en el transcurso de su enfermedad llamadas complicacio

nes tardías. Dichos cambios afectan en su mayoría al aparato vascular, 

pero también se observan en nervios, piel y cristalino, así como anorm~ 

lidades en el metabolismo de las lipoproteínas. (JO) 

La insuficiencia renal ( Nefropatía Microvascular ) se conside

ra la causa fundamental de muerte en diabéticos Tipo I. 

Experimentalmente con el uso de estreptozotocina ( stz ) es -

posible investigar la funcion renal y anormalidades en la Diabetes 

Mellitus. Algunos estudios señalan que el coeficiente de filtración -

glomerular, el peso y talla del riñen están incrementados en ratas con 

diabetes inducida por stz, tratadas con· insulina con un pobre contro1-

metabólico, pero sin cetonuria. (J¡) Estos resultados están de acue~ 

do con las observaciones hechas en diabéticos insulino dependientes.(32) 

Las complicaciones de arterias coronarias en diabéticos Tipo II 

se considera la causa principal de muerte. 

Se están realizando estudios para evaluar hasta que grado ' el -

control de la glucemia alivia o interrumpe los cambios que se producen

en los vasos sanguíneos. A este respecto, investigaciones a corto 

plazo ( 1 año ) con pacientes IDDM con retinopatia no proliferat~va, 

sometidos a un riguroso control de glucemia, se concluyo que el progre

so de la retinopatia no se retrasa ·inclusive parecía acelerarla •. U6) 
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Otro grupo con nefropatia diabética bajo las mismas condiciones 

reportaron, que al normalizarse la glucemia la microalbuminuria se redu

jo considerablemente, encontrándose mejoría funcional mas.no. est~uctu-

ral. 

Estudios en prospecto han sugerido que el exceso de mortandad -

no esta asociado unicamente con el control de la glucemia sino con 

otros factores de riesgo importantes como el cigarrillo y la hiperten-

ción. Ü6) 
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TRATAMIENTO DE LA DIABETES 

La terapia farmacológica para la "diabetes intenta tratar de -

normalizar los transtornos metabólicos producidos por ésta enfermedad, 

así. como retrasar o prevenir la evolución de la enfermedad microvasc~ 

lar. 

La dieta equilibrada y adecuada sigue siendo el elemento funda 

mental en la terapeutica de la diabetes. 

Existen hipoglucemiantes orale.s .como las sUlfonilureas y las -

biguanidas·como mecanismos de acción diferentes. Las primeras intensi 

fican la liberación de insulina por las células beta y aumentan la 

unión de la hormona a sus receptores. Indicaciones diabéticos tipo II. 

t33l (34) 

Las biguanidas no estimulan tal liberación para disminuír la -

hiperglicemia, se piensa que retarda la absorción intestinal de nutrie~ 

tes y facilita la unión de la insulina con sus receptores. 

Sin embargo, el fenformin ( la biguanida mas utilizada ) se -

descontinuó del mercado porque produce acidosis láctica, observaadose

un 25% de mortalidad. (35) Los mecanismos exactos por los que se pro

duce tal anormalidad no se conocen. 

Algunos estudios sugieren que los niveles de láctico en sangre 

están significativamente relacionados con la concentración plasmática-

de la droga , . · pero ésta no depende de la dósis diaria.(35). Esto-

podría explicarse por sus propiedades farmacocinéticas, el fe"nformin -

es metaboliza?o en forma variable entre un sujeto y otro ya que el 

metabolismo hepático de hidroxilación es regulado geneticamente. 06) 
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Por otra parte, de 330 casos de pacientes tratados con fenfo!. 

min y que desarrollaron acidosis lactica severa, un 50.3% murieron, la -

mayoría eran pacientes de edad avan~ada ( ! 64 años ) y sufrieron · mas 

frecuentemente choque cardiovascular y el grado de insuficiencia ·renal -

era avanzado. ( 2 ) 

El fenformin se excreta inalterada en la orina y es metabolizado 

en el hígado, en caso de insuficiencia hepática o renal el riesgo aumen

ta notablem·ente. ( 2 ) 

Esta complicación también p~dría obedecer a su efecto estimula-

dor de la glucolisis anarebia ( aumentando la producción.de lactato), -

así como la inhibición de gluconeogenesis. (15) 

El tratamiento con bi¡¡uanidas debe ser reservado a pacientes 

s~lectos. 

La terapia con insulina esta indicada en diabéticos Tipo 1 y en 

aquellos pacientes Tipo 11 cuya hiperglicemia no mejora con hipoglucemi

antes orales combinados con la dieta. Frecuentemente resulta muy difí

cil ajustar la dosís de insulina para equilibrar el metabolismo tisular

en todos los estados de alarma que acompañan a la vida diaria. (37) 

Por otra parte, existe una categoría de pacientes diabéticos 

Tipo II que después de utilizar las sulfonilureas aproximadamente duran

te 10 años con buenos resultados disminuyen su eficácia incluso hasta 

mostrar resistencia. ( 3 ) 

cuadamente a éstos farmacos. 

Sólo el 20% de los pacientes responden ade-
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Investigaciones recientes demuestran que el uso de sulfonil~ 

reas aceleran el riesgo a desarrollar arterioesclerosis por una 

tardía disminución de lipoproteínas de alta densidad ( HLAz ), así-· 

como hiperglicemias m~s severas en diabéticos tratados con sulfonilu 

reas +dieta, que los tratados únicamente con dieta.(Ja) 

En base a las limitaciones y complicaciones que. observamo·s -· 

con la medicina actual, es muy necesario buscar alternativas para el 

control de ésta enfermedad metabólica que ocupa el .tercer, lugar de -

muerte a nivel mundial, siendo ese el objetivo fundamental de este -

ttabajo do invoatiga•i'•:-¡i 
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INVESTIGACIONES REALIZADAS CON NOPAL 

El genero Opuntia s.p. ha sido utilizado para numerosos prop~ 

sitos desde épocas muy antiguas ( Alimentarios, industriales, forraj·~ 

ros y medicinales ) • Nosotros nos enfocaremos específicamente en sus 

propiedades medicas, que según la variada información popular, el 

paciente diabético ve mejorada su sintornatología ingiriendo nopal 

( Vía oral ) preparado de diversas maneras: Crudo o asado de una a -

tres veces al día, en ayuno o antes de cada alimento, dependiendo de 

la gravedad del paciente. ( 4 ) 

Dna fuente natural de fibra que se encuentra en abundancia en 

México es el nopal, con proporciones distintas de pectina y celulosa, 

que varían desde 3.1 hasta 12.7% de su peso. (3g) 

Cada 100 gr. de hojas de nopal proporcionan 19.93 Kcal. 

Las fibras de la dieta son substancias vegetales que no digi~ 

ren las enzimas gastrointestinales, no se absorven y por lo tanto, no 

proporcionan .energía. (39) Su acción varía según el estado físico

y sú preparación.· (40) La deficiencia de fibra en la dieta se rel~ 

ciona con padecimientos como: La obesidad, la diabetes y la ca·rdiopa

tía isquérnica que tiene una frecuencia mayor en sociedades urbaniza-

das. 



Edad del 
cl.adodio 
(meses) 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

COMPOSICION QUIMICA DEL NOPAL 

En los siguientes cuadros se presentan los resultados del -

análisis brornatolÓgico en cladodios ( pencas ) de dos especies de -

nopal: Opuntia st reptacantha ( especie silvestre ) y Opuntia ficua 

~ especie cultivada ) • ~ 41 ) 
1 

Materia 
seca. 

8.69 

6.38 

6.76 

6.40 

7.46 

7.31 

Análisis bromatologico de cladodios de nopal tunera 

Opuntia f icus-indica ). de diferentes edades 

Proteína 
cruda 

6.15 

6.33 

5.97 

5.28 

4.36 

4.29 

( Florea y Bauer 1977; Nobel 1983 ) 

Porcentajes 

Grasa 
cruda Fibra ELN Calcio Fósforo 

1.41 9.60 68.74 

1.33 9.14 67.91 

1.52 10:74 63.48 

1.48 10.42 63.75 9.5 0.21 

1.56 9.92 66.46 

1.31 10.93 66.71 

Potasio 

1.0 
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Sodio 

0.05 



Resultados del análisis bromatologico decladodios expresados 

en materia seca, colectada en los Estados de Zacatecas 

y San Luis Potosí ( Lopez et al. 1977 ) 

Edad del 
cladodio 

años 
Descripción Proteína 

cruda 

e o m p o n e n t e s 

Grasa 
cruda 

Cenizas Fibra 
; 

ELN 

0.5 

1 

2 

3 

4 

Renuevos o 
nopalitos 9.4 l. O n.o 8.0 60.6 

Penca 5.4 1.29 18.2 12.0 63.1 

Penca 4.2 1.40 13.2 14.5 66.7 

Penca 3.7 1.33 14.2 17.0 63.7 

Tallos 
suberificados 2.5 1.67 14.4 17.5 63.9 

El cladodio se caracteriza por tener un contenido de agua que 

oscila entre el 88 y 91%, siendo el mayor porcentaje en cladodios jovenes

que en adultos. El contenido de materia seca fluctúa entre el 9 y 12%. En 

cladodios jovenes se encuentran porcentajes más bajos.de materia seca pero 

superiores en proteína. 

En relación a la composición mineral es notable la acumulación de 

calcio, llegando a registrarse porcentajes que van de 5 a 9.5%. (4.1) El -

calcio es tres veces más alto en cladodios de un año que en cladodios de -

7 meses. 



A continuación presentaré algunos experimentos que configuran .el 

proyecto de estudios del nopal: 

Frati-Munari-Yever ( 1987 ), investigaron la influencia de tallos 

de nopal ( especie no clasificada ) crudos, licuados en humanos sanos 

sobre los niveles de glucosa e .insulina, deduciendo que dichos niveles ~ 

no se modificaron con la ingestión de nopal solo ni con la prueba de 

solución glucosada intravenosa. Pero en la prueba de tolerancia a la· -

glucosa vía oral, la glucemia fue significativamente menor en las prue-

bas de nopal que el grupo testigo. Esto sugiere que el nopal utilizado

disminuye la absorción intestinal de.glucosa en forma similar a lo obse! 

vado con las fibras dietéticas. (6 ) 

Estos resultados difieren de los estudios realizados anteriorme~ 

te en humanos, en los que la glucemia en ayuno disminuyó por la ingesti

Ón de· n~pal asado (·no clasificado ) lo que ha.cía sospechar la presencia 

de una substancia con propiedades hipoglucemiantes. (7) Los ¡;esult~ 

dos también son distintos de los obtenidos con animales con Opuntia 

streptacantha L, en los que el efecto hipoglucémico se.demostró en prue

bas de tolerancia a la glucosa parenteral. ( 4 ) 

En 1988 se realizó un estudio e investigaron si la administra--

ción de dÓsis mayores de nopal asado ( Opuntia streptacantha L ) produce 

un efecto más importante en la prueba de tolerancia a la glucosa vía 

oral ) , reportaron que los niveles de glucosa no se diferenciaron entre 

ambas dósís. En cambio, los niveles de insulina fueron significativame~ 

te menores a mayor dós.is de nopal. (42) 

Aunque .ia interpretación de éstos resultados debe ser cautelosa, 

·se podría sospechar que además de las fibras dietarías el nopal contiene 

alguna substan~ia capaz de mejorar. la u~ilización celular de la glucosa, 

haciendo mas efectiva la acción de la insulina. (42) 
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En vista de lo anterior, el presente estudio esta encaminado en 

definir la relación que existe del efecto hipoglucémico y la ausencia -

de fibra de un extracto de nopal, es. este caso(Opuntia ficus indica ·-

( L ) Miller ) Var. Puebla/Milpa Alta. 

Es importante mencionar que la mayoría de reportes hásta ·ahora 

mencionados se han limitado a modelos de·animales y humanos sanos, y -

· conocidos los mecanismos reguladores endocrinos de los niveles de gluc~ 

sa en sangré, consideramos indispensable que la evaluación se realice -

en modelos de diabetes experimental, "por lo que utilizamos el modelo de 

diabetes mellitus inducida por estreptozotocina ( DMIXSTZ ) en ratas -

wistar. 

Por otra parte, el nopal utilizado en los estudios mencionados, 

en ocasiones no clasifican la especie ( s.p. ) con la .que trabajan. 

¿Probablemente no todas las S:P• y variedades de nopal· son útiles para 

la Diabetes Mellitus ? 

Finalmente, la variación con la que preparan los extractos difi 

culta evaluar la utilidad real de ciertas s.p., ya que a veces lo uti

lizan asado o crudo y las propiedades varian •. (40) 
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MODELOS EXPERIMENTALES CON ESTREPTOZOTOCINA ( STZ ) 

La estreptozotocina ( stz ) es un antibiotico de amplio espectro 

y un agente antitumoral. Es producido por el Estreptomices Achromogenes 

variedad 128. 

Investigaciones han demostrado que la stz es un agente toxico -

que afecta con relativa selectividad a las células & del páncreas~ pre-

senta gran valor para el estudio de diabetes dependiente de insulina. (4~). 

Desde entonces, ha sido utilizado con esa finalidad a diferentes 

especies de animales: Epimys Norveglcus ( rata blanca), Canis Domesti

cus (perro), Oryctolagus Sylvilagus (conejo doméstico), Cricetns Cr_i 

ce tus ( hamster ) , etc. La dosis requerida para inducir hiperglicemia

permanente y las vías de administración también varían. ( 44) 

Por lo tarto, es importante considerar lo siguiente para utilizar 

un modelo viable con -estreptozotocina: 

. Definir la· severidad de la lesión utilizando la d6sis adecuada. -

A d6sis de stz 120 mg./kg. en ratas Sprague Dawley ( 100-300 gr. ), ning~ 

no sobrevivió por mas de tres días; con 60 mg./kg. de stz la mitad sobre

vivió lfespues de 10 días; con ambas d6sis se presento cetonuiía en todos 

los animales. Con 45 mg./kg. ( stz ) ninguna rata murió y sobrevivieron

por más de tres meses, sólo el 20% desarrollo cetonuria; la glucemia 

mayor registrada fue 600 mg./100 ml. ( 41)) Se calcu¡a una reducción del -

60% en la insulina plasmática. 



En todos los animales entre 24-48 hrs. después de la aplicación 

de stz, presentaron poliuria, glucosuria e hiperglicemia. 

Algunos autores consideran como animales hiperglucémicos cuando 

la glucemia es mayor a 140 mg./100 ml. (45). 

Es considerable tomar en cuenta también la edad de los animales: 

Cuando una dosis de stz 60 mg./kg., en ratas jovenes Lab, 

Charles R. Masach ). Se desarrolla hiperglicemia gradual (rango 20Q-

300 mg./dl ) después de un período latente de una semana, esa misma -

dosis en ratas adultas produce hiperglucemia transitoria 10-12 semanas

.después de la aplicación de stz y posteriormente se recupéraron expo~t! 

neamente,· normoglucemia. (46) 

La suceptibilidad es muy importante ya que varía de acuerdo a -

la edad y la especie de la rata. 

Se propone que antes de iniciar cualquier estudio al respecto -

conviene evaluar la stz y considerar al factor tiempo para los fines -

que se convengan. 

En ratas Sprague Dawley probamos varias dosis de stz 30, 35,-

40 y 45 mg./kg ) seleccionando la que permitiera la vida· del animal por 

más de 6 semanas, con un rango glucémico ( 250-400 mg./100 ml ). Obser 

vamos que a dosis de 40 y 45 mg./kg de stz, lO dÍas después de la aplic! 

cien se presento una elevada mortandad, quedando como Óptima 35 mg./kg -

( stz ). 
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Existen antecedentes de que la dosis Óptima de stz en ratas -

Wistar es 45 mg./kg (45), reproduciendo parámetros similares al estudio 

anterior. 

En cuanto a la vía de administración, la aplicación intramuscu 

·.lar o venosa de stz es igualmente efectiva. (45) 
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MECANISMO DE ACCION DE LA ESTREPTOZOTOCINA ( STZ ) 

Químicamente, la stz es una metilnitrosurea derivada 'de la -

2-desoxiglucosa. 

Para estudiar la distribución, met~bolismo y mecanismo de 

acción de la stz, se trazó y reporto la síntesis de stz específicamente 

y se marco independientemente con 14 e en 3 posiciQnes de la mdlecula. 

HO 

.J(1-14 c) STZ 

x(2J
4c> STZ 

@(3METIL
14

C) STZ 

ES TREPTOZOTOC1NA 

OH 

H 



Jh.-

Siguiendo la administración de una de las 3 formas ·de s~z 

marcadas, se encontró que solo ( 3 metil 14 e ) stz lleva. una acum~ 

lación pancreática significativa en comparación con la encontrada en -

sangre, mientras que la ( 1-14 e ) stz y ia ( 2-14 e ) stz se encontró 

en niveles mucho más bajos en pancreas. (47) 

Algunos estudios indican que la stz ejerce su inicial efecto 

bioqUÍmico por la alta generación de iones metilo ( C H J ). Estos 

iones son formados durante la descomposición de metil nittosurea. 

Estos iones son capaces de alquilación de ADN en varias posiciones de 

sus bases. Como parte del proceso para reparar esas lesiones de la -

poli ADP ribosa sintetaza nuclear es activada para formar poli ADP ri

bosa utilizando NAD como sustrato. Esta· reacción lleva a un agotamie~ 

to crítico· del .NAD, trayendo como Última consecuencia muerte celu

lar. (48), \49), (so). 

Al parecer, la estructura molecular de la stz facilita ~ue -

ocupe receptores para glucosa presentes en la célula B y poder ejercer 

su efecto tóxico. \51 ) 

La nicotinamida, un precursor del NAD y los radicales libres -

mostraron una redución de toxicidad directa a nivel de las células beta 

inducida por una sola dósis de stz. Sin embargo, estos agentes rio pr~· 

vienen la diabetes, sugiriendo que la toxicidad directa de la stz en 

las células B, no es el único mecanismo que produce hiperglicemia, (52) 

proponiendo la hipótesis autoinmune como parte de este proceso. En -

la última década se ha obtenido información al respecto. 



Anticuerpos superficiales de las células de los islotes eran -

detectados después de MSZ (múltiples dósis infradiabeticas de stz ).

( 5.3) El suero de linfocitos antiratón previno parcialmente o compl~ 

tamente el surgimiento de diabetes MSZ. ( 54) 

Muchos reportes indican que los ratones atimicos son resisten

tes a la diabetes, ( 5'5) así como los ratones hechos inmunodeficien

tes por irradiación. ( 5·6 ) · Se consideró importante encontrar algún -

medio que hiciera este fenómeno reversible, es decir, que se hicieran

suceptibles a la diabetes y se logr~ en ambos casos mediante la rein-

corporación de linfocitos T. Las preparaciones enriquecidas con 

linfocitos B no lograron este efectc;>. ( 5·7 ) Por lo tanto, la sucept,! 

bilidad parace estar ligado con los genes del sistema principal . de 

histocompatibilidad ( H~A) ( H-2 en ratones ), el cual desempeña una 

función importante en la respuesta inmunitaria. ( 58 ) 

Por otra parte, se buscó la utilización de algunos compuestos

o alguna forma de producir efectos mitogenos .que activaran a los 

linfocitos. La concavalina A tiene esas características y se logró 

una transfución exitosa en ratones, al igual que la transferencia de 

diabetes por medio de linfocitos activados en las ratas 

BB/W. ( 5 9 ) 

receptoras -

La utilización de compuestos con efectos contrarios a los 

estudios anteriores fue el uso de compuestos inhibidores de la mitosis 

en las etapas tempranas de diferenciación de células T. 

Se utilizó la ciclosporina que previno la diabetes espontanea 

en ratones BB/. ( 6:0 ) , 

'J1.-



'IR.-

En resumen, estos datos proveen un apoyo adicional para la· 

hipótesis que i~ hiperglicemia en ratones después de MSZ, resulta en ·

parte de la activación de una respuesta autoinmune. ( 61 ) 



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

Dada la elevada frecuencia de población con que s_e presenta 

la Diabetes Mellitus, apróximadamente en un 3% en nuestro país. ( l) 

y al considerarse que los tratamientos actuales muestran ciertas 

limitaciones por presentar algunos de ellos complicaciones secunda

rias importantes como acidosis lactica (2 ), .Otros, después de --

'utilizarlos por mas de 10 años COmO las sulfonilureas bajan BU efi

cacia incluso hasta mostrar resistencia (3 ), siendo así indispens~ 

ble buscar alternativas _para el control de dicha enfermedad, enfoc!: 

da en este caso en la herbolaria tradicional mexicana. 
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H I P O T E S I S 

El extracto de nopal carente de fibra conserva sus efecto 

hipoglucémico· en ratas Wistar con Diabetes Mellitus inducida por -

estreptozotocina. 
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O B J E T 1 V O S 

1.- Evaluar el efecto crónico del extracto de nopal en 

ratas Wistar con D.M.I. X STZ, bajo los siguientes 

parámetros: 

- Peso corporal 

- Glucosa plasmática 

- Curva de tolerancia a la glucosa 

- Examen general de orfna 

Acido Láctico 

- Peso de riñones· 

- Dosis, respuesta variando la concentración 
del extracto de nopal. 

- Sobrevida. 

2.- Evaluar el efecto agudo del extracto de nopal en 

ratas Wistar sanas sobre los niveles de glucosa -

plasmática. 

J.l.-



METODOLOGIA 

Para la evaluación del efecto crónico se realizaron dos 

fases. La Diabetes Mellitus ( D.M. ) se indujo en ratas Wistar 

machos de 14 semanas de edad, con un peso aproximado de 310-360 gr., 

mediante la aplicación de estreptozotocina ( stz ) a dosis única -

45 mg./kg I.V. en la ler. fase y 40 mg./kg I.M. en la 2da. fase. La 

stz se diluyó er .. amortiguador de citratos O.OIM, P.H 4.5 

ler. Fase: 

Se formaron 5 grupos, con 7 animales por grupo ( N~7 

Grupo 1.- Ratas con DMI'x.STZ sin tratamiento 

( DIAB AG ) 

Grupo 2.- Ratas con DMI x STAZ tratadas con -

el extracto diluído al 50% en agua

( DIAB OD ) 

Grupo 3.-- Ratas con DMI x STZ tratadas con el 

extracto sin diluír ( DIAB OP ) 

Grupo 4.-· Ratas sanas sin tratamiento 

( S~A AG ) 

Grupo 5.- Ratas sanas tratadas con extracto -

sin diluír ( SANA OP ) 

4 días después de la aplicación de stz se corroboro la 

inducción de la D M por medio de la cuantificación de los niveles -

de glucosa plasmática y se inició el·tratamiento; los grupos trata

dos recibieron el extracto carente de fibra vía oral diariamente y 

a libre demanda en vez de el agua común que se ofrece en los bebed~ 

ros; los grupos no tratados recibieron únicamente agua. 
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Se realizaron evaluaciones periódicas semanales durante 6 -

semanas del peso corporal y de los niveles de glucosa plasmática en. -

no ayuno. 

2da. Fase: 
Se formaron 3 grupos con 7 animales por grupo 

Grupo 1.- Ratas con DMI x STZ sin tratamiento 

( DIAB AG ) 

Grupo 2.- Ratas con DMI x STZ tratadas con el 

extracto de nopal ( DlAB OP ) 

Grupo 3.- Ratas sanas sin tratamiento 

( SANA AG ) 

El mismo día de la inducción de stz, se inició la administr~ 

ción del extracto vía oral y a libre demanda en ei grupo tratado y -

únicamente agua al grupo no ·tratado; esto fue durante las· 6 semanas

que duró el experimento. 

PARAMETROS EVALUADOS 

A) Semanalmente se cuantificó el peso corporal. 

B) Al 7° día de tratamiento se realizó una curva de tolerancia 

a la glucosa con el siguiente procedimiento: 

Las ratas se mantuvieron en ayuno por un -

lapso de 12 hrs., posteriormente se tomó -

una muestra basal sanguínea (tiempo O'), a 

continuación se le administró por sonda 

intragastrica ( I.G. ) solución glucosada -

( 3 grs./kg ) y se procedió a tomar muestras 

sanguíneas a diferentes intervalos de tiempo 

( 30' 60' 120. 180' ) . 



~) Semanalmente se continuo determinando glucosa plasmática -

variando los tiempos de ayuno ( 12 y 24 hrs. ) 

D) Se cuantifico Acido Láctico en condiciones de ayuno y no 

ayuno. 

E) Para el examen general de orina se colocaron .las ratas en 

cajas metabólicas durante toda la noche. Al día siguiente 

en la orina recolectada se analizo por medio de ·cintas 

destrostix. 

F) Al final del experimento se evaluó sobrevida. 

G) CÓn la finalidad de detectar hipertrofía a nivel renal aso 

ciada con un incremento en la filtración glomerular repor

tada a corto plazo en ratas con DMI x STZ 01). Se evaluó 

peso de riñones; se practico una disección y con la ayuda

de una balanza y un micrómetro se evaluó lo establecido. 



MODELO EXPERIMENTAL PARA LA EVALUACION DEL 

EFECTO AGUDO. 
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Se formaron 2 grupos experimentales con sus respectivos 

controles con 9 animales por grupo N=9, se. utilizaron ratas wistar

machos de 17 semanas de edad con un peso aproximado de (.42D-470 gr.); 

todos los grupos fueron ratas sanas. 

P R O C E D I M I E N T O 

A) Las ratas se mantuvieron bajo condiciones de ayuno 

( 12 hrs. ) 

B) . Se tomó una muestra basal sanguínea ( tiempo O' ) 

C) Se administro por sonda intragástrica·2o ml./kg de 

extracto·de nopal carente d~ fibra y a los 30' por 

la misma. vía soluc;on glucosada, esto es para los 

grupos experimentales. A los controles se les 

administro únicamente la solución glucosada: 

Grupo l.- ( 3 gr. /kg de sol ' glucosada ) 

Grupo 2.- ( 10 gr./kg de sol ' glucosada ) 

D) Se procedió a tomar muestras de sangre variando -

los tiempos: 

Grupo 1.- tiempos O' 60' 120' 180' 

Grupo 2.- ( tiempos O' 60' 120' 180' 

E) Análisis estadístico: Se llevo a cabo con la pru~ 

ba T de Student. 



TOMAS DE MUESTRA SANGUINEA 

Se introduce el animal en la bolsa de plástico, después se 

sujetan ambos extremos con pim;m; p<Jr,1 inmovili;wrlo dcj•mdo un orifi 

cio.en la parte superior permitiendo su respiraeión. En seguida se

pasa la cola de la rata por agua tibia con ln finalidad de provocar -

una vasodilatación y facilitar el flujo sanguíneo; se seca y se 

desinfecta la parte inferior de la cola con benzal, se secciona con -

unas tijeras la mínima cantidad y por medio de masajes se hace fluír 

la sangre, se recolecta en tubos capilares heparinizados y se sellan

por uno de sus extremos, identificando cada uno de ellos con el grupo 

de la rata. 

Posteriormente se manda al laboratorio para la cuantificación 

de glucosa por el Método de Orto-Toluidina. 

La determinación del ácido láctico fue por el Método de 

Gutmann y Wahleserd 1974. 

METODO DE ORTD-TOLUIDINA ( DUBOWSKI 1962 ) 

4(}.-

Fundamento: La reacción de la Orto-Toluidina esta basada en -

la capacidad de condensación de muchas aminas aromáticas en solución -

ácida con el grupo aldeheido de la glucosa para formar la glucosamina. 

Es probable que el producto inicial de la reaccion sea un N- glucosido 

inestable que se encuentra en equilibrio con la base Shiff estable. 

Se lee la absorvancia a 630 nm 

Tipo de muestra; suero y orina 

Ensayo ( suero sin desproteinizar ) 



1 

' 1 

Suero 

Patrón 

Blanco 

0.02 ml + 2 ml de 0-toluidina 

0.02 ml + 2 ml de 0-toluidina 

0.02 ml -de agua + 2 ml de o-toluidina 

47.-

Mezclar y llevar a baño maría durante 10 minutos. Enfriar y -

leer a 630 nm. 

CALCULOS 

Conc. Muestrea Densidad óptica muestra x conc. del patrón• mg/d1 

Densidad óptica 

Valores normales ( en ayuno ) 

Sangre venosa: Plasma o suero 55-90 mg./100 ml 

Sangre capilar:· 6Q-100 mg./100 ml. 

METODO DEL ACIDO LACTICO ( GUTMANN Y WAHLEFELD 1974 ) 

Fundamento: El contenido del láctico de la sangre completa se -

estabiliza por precipitación inmediata de las proteínas con ácido percl~ 

rico. El lactato del sobrenedante· sin proteínas se transforma en piruv~ 

to por adicción de una suspensión deshidrogenasa láctica ( LDH ); esta

transformación se mide a través de la cantidad de dinucleotido de nicoti 

namida adenina reducido ( NADH ) que se produce empleando la absorvancia 

especifica del mismo a 340 nm y comparando este valor con el NADH produ

cido durante la transformación de cantidades conocidas de lactato, se 

logra que la reacción sea completa combinando el piruvato formado con -

hidracina. 
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Lactato+ NAD -44------.,---- Piruvato + NADH + H + · 

Material de prueba: Sangre ( Huero dt•Hprott•inüado 

REACTIVOS 

Acido perclórico, 5 ml. HCLo
4 

a1 70%, aforar a 100 ml. 

Mezcla Reacción ( Rxñ ): 

Buffer- de glicina 

Agua destilada 

NAD 

LDH 

1.- Preparación de la prueba; 

Tomar la muestra de sangre 

4 ml 6 ml 

8 ml 12 m1 

20 mg 30 mg 

200 ~ 300 tt 

12 ml 18 ml 

Efectúar la desproteinización inmediatamente a la extracción 

Pipetear en un tubo 

Acido Perclórico ( enfriado en hielo ) 0.5 ml 

Sangre 0.25 ml 

Mezclar bien y ~entrifugar 10 min. a 3,000 rpm. 

Decantar el sobrenadante en un tubo de ensayo. 



2.- Pipetear en los tubos de ensayo: 

Sobrenadante 

Acido Perclorico 

Mezcla Rx'n 

BCO 

0.1 ml 

1.0 ml 

Mezclar, dejar en baño maría a 37"C durante 301 

y medir la extensión de la prueba frente al -

blanc.o a 340 nm. 

PRUEBA 

0.1 ml. 

1.0 ml. 

3.- CALCULO: La concentración ( e ) de L-lactato en la prueba se 

calcula: 

Longitud de onda 

e ( mg/100 ml ) 
e ( mmol/L ) 

AE= Extensión de la prueba 

340 nm 

49.3 X AE 

5.47 X AE 

Valores normales: Sangre venosa ( ayuno ) 

9-16 mg/100 ml o resp 1, Q-1, 78 mmol/L. 

49.-
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EXTRACTO DE NOPAL 

La obtención del extracto se llevo a cabo por el siguiente

procedimiento con el cual se aislo la fibra cruda, esto se acompaña 

·de su respectivo análisis bromatologico. 



OBTENCION DE EXTRACTO DE NOPAL 

PROCESO 1 (CON MOLIENDA) 

Filtración I: Con malla de plástico 
( sencilla ) 

Filtración U: ·con manta de cielo 
( doble ) 



0 Bx 

pH 

ANALISIS BROMATOLOGICO EN EL EXTRACTO 

DE NOPAL 

Azúcares Reductores Directos ( g/~00 g ) 

Azúcares Reductores Totales ( g/100 g ) 

% de Cenizas 

% de Humedad 

% de Proteína 

Acidez ( g/1 ) como Acido Cítrico 

% de Fibra Cruda ( B. S. ) 

0 Bx.- Los análisis co~erciales consideran el 
grado Bix como el % de materia sólida
o como el total de sólidos disueltos -· 
en un líquido. 

2.5 

4.5 

0.40 

0.67 

0.69 

97.40 

1.60 

0.28 

o 

.'ll.-



Las pencas de nopal fueron cultivadas y recolectadas ·en el -

Estado de Mexico, Delegación Milpa Alta. 

t 
PROMAN: ( Promotora de Maguey y Nopal, SARH procesó la -

obtención del extracto y proporcionó el nopal durante todo el est~ 

dio. 

Su clasificación taxonómica fue la siguiente: 

FAMILIA: ______ _._ CACTACEAS 

GENERO: OPUNTIA 

ESPECIE: FICUS INDICA 

EDAD APORX. 1 At:IO 

TAMANO PROMEDIO DE 
LA PENCA: _______ 38 x 9.8 cm. 

CONDICIONES DE ALIMENTACION 

Los animales se mantuvieron en condiciones óptimas de biote

rio, ciclos luz, obscuridad 12/12. Se alimentaron con dieta come~ 

cial nutricubos-purina. 

53.-



M A T E R I A L 

* Balanza 

* Pinzas fuertes 

* Bolsas de plástico 

* Lampara de alcohol 

* Tijeras 

* Algodón 

* Sonda intragastrica 

* Jeringas de insulina y de 20 ml. 

* Capilares de vidrio heparinizados de 250 u L 
(American Scientific Products ). 

* Cintas destrostix.Bili-Labstix. Lab Miles 

* Benzal 

* Solución glucosada destroxa al 50% 

* Solución amortiguadora de citratos PH 4.5 .OIM 

* Streptozotocina Hixed Anomers, Sigma Chemical, Company. 

54.-
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R E S U L T A D O S 

( Primer fase de tratamiento crónico con Opuntia ficus indica 

Efecto de la es~reptozotocina sobre los niveles 
de glucosa plasmática en ratas wistar: · 

Los valores de glucosa en sangre, obtenidos 4 días después de 

la inducción e.xperimcntal de la diabetes ·con estreptozotocina a dosis

única de 45 mg/kg, vía intravenosa, presentaron valores promedio de -

390 mg/100 ml., mientras que los grupos sanos, es decir los que no -~ 

recibieron estreptozotocina, se encontraron dentro de los limites nor-

males ( 7Q-80 mg/100 ml. ) · ( Fig.' 2 ) ~' (Tabla 1A) 

Efecto del extracto de nopal· por 6 semanas 
sobre la glucosa serica y el peso corporal de 

ratas sanas: 

Durante todo el experimento el grupo sano que recibió el extra~ 

to de nopal y el que recibió únicamente agua, presentaron valores muy ~ 

semejantes de glucosa plasmatic ( 6Q-90 mg/dl ) y un aumento gradual -

del peso corporal de un 4.5% de su valor inicial. ( Fig. 1 y 2 ) 6 
(Tabla 1A, 1 B) 

Efecto del extracto de Opuntia ficus indica en ratas diabéticas, sobre 
la glucosa sérica prandial evaluada semanalmente hasta 

concluír el estudio: 

Durante las 3 primeras semanas no ~e encontraron variaciones 

significativas de glucosa serica en los grupos diabéticos experimentales 

a los que se les administró el extracto de nopal respecto a los valores

del grupo tes~igo.( Fig. 2) o· (·Tabl~ 1-A) 

55•-



En virtud de que los animales diabéticos durante la 4a. y 5a. 

semana de tratamiento presentaron polidipsia severa como consecuencia de 

la poliuria característica de la diabetes mellitus, se observó hemocon-

cen~ración. Esto dificultaba la obtención de las muestras sanguíneas-

56.-

para cuantificar la glucemia, por lo que se decidip administrar sus tr! 

tamientos correspondientes ( agua o extracto ) y 2 horas después se pr~ 

cedió a la toma de muestra. Bajo esta condición los grupos-diabéticos

que recibieron previamente el extracto presentaron un'incremento consid~ 

rable de la glucemia, apreciamos marcada hiperglucemia en el grupo que -

recibió el 'extracto de nopal no diluido ( 572 ± 88 mg/dl ) ( P~0.02 ),

efecto contrario a lo esperado en ei grupo testigo ( 421 ! 48.1 mg/dl ), 

estos resultados corresponden a la 4a. semana. Durante la 5a. semana se 

manifiesta de nuevo este incremento_ significativo de la glucemia en el

mismo grupo experimental ( P <O. 02 ) ( Fig. 2 ) Ó ( Tabla l-A ) 

En base a lo anterior, se decidió conocer el.comportam~ento de

la glucemia posterior a la ingesta de nopal 6 o más horas, lo cual se -

realizó en las siguientes fases del estudio. 

Comportamiento del p_eso corporal de ratas diabéticas 
tratadas con extracto de Opuntia ficus indica por un periodo 

de 6 semanas: 

El peso corporal después de la 3er. semana de tratamiento, apreci~ 

moa estabilización en los grupos diabéticos tratados ( con extracto no -

diluido) ( 244.2 ~ 12.8 gr. ),(con extracto diluido) ( 227 ± 20.3 gr. ), 

y una perdida mucho mas notable en el grupo testigo ( 205 ± 19.6 gr. ) 

( Fig. 1 )Ó( Tabla 1 B) 

La significancia estadística entre el grupo experimental que reci 

bió extracto no diluido y el grupo testigo se presentó desde'la primer

semana de tratamiento ( P~0.001 ) hasta concluir el estudio ( Fig. 1 ) o· 
( Tabla 1 B ) 
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El grupo tratado con extracto diluido mostró una pérdida del 30% 

de su peso iniCial hasta finalizar el experimento, mientras que el grupo 

testigo disminuyó en un 40%. ( Fig. ¡ ) o'( Tabla Í-B ) 

Comparación de dos concentraciones de nopal 
administradas por 6 semanas a ratas diabéticas: 

Finalmente se decidió investigar sí el extracto de nopal produce 

efectos dósis/respuesta, dependiendo de su concentración, por lo que se 

administr-ó a un grupo diabético ( extracto diluido al 50% en agua ) , y a 

otro grupo extracto no diluido); se evaluó peso corporal y glucosa 

plasmática. Concluimos que a mayor concentración del extracto, menor 

pérdida de peso; se calcula una diferencia de apróximadamente 15 gr. 

entre ambos grupos de sus valores promedio obtenidos semanalmente, 

aunque las diferencias registradas nunca fueron estadísticamente signif.!_ 

cativas. ( Fíg. 1 ) o· ( Tabla 1-B ) 

La glucosa seríca no presentó un comportamiento 

( Fíg. 2 ) o· ( Tabla 1-A ) 

uniforme. -



A CONTINUACION PRESENTO LA REPRESENTACION ESQUEMA TICA (EN TABLAS Y 

GRAACAS) DE LOS RESULTADOS PREVIAMENTE DESCRITOS. 

NOTA: 

LA TABLA.lA Y LA AGURA 2 PRESENTAN LOS MISMOS RESUL TADOS,UNJCAMENTE 

ESQUEMATIZADOS EN fORMA DISTINTA. • 

LA TABLA lB Y LA AGURA 1 TAMBIEN SON EQUIVALENTES. 



1 A) 

TABLA I.-

EFECTO DEL TRATAMIENTO CRONICO DE Opuntia ficus indica 

SOBRE LA GLUCOSA PLASMA-riCA EN NO AYUNO (A) Y EL PESO 

CORPORAL (B) DE RATAS WISTAR CON D.I X STZ. 

·. 

TIEMPO EN DIAS GRUPOS X S p 

I. DIAB.OP 388.28 28.96 
II.DIAB.OD 387. 7I 50.29 

A4 IIIDIAB. AG 389.33 17.25 . 
IV.SJ\NA.OP 60.0 9.25 
V .SANA.AG 66.0 7.39 

-- ·----------
I. DIAB.OP 252.28 28.96 
II.DIAB.OD 290.0 70.09 

11 
IIIDIJ\B.AG 256.0 13.0 
IV.SANA.OP 69.4 4.1 
V. SANA.AG 71.2 3.08 

I. DIAB.OP 302.5 160.2 
II.DIAB.OD 35.7.28 140.2 

18 IIIDIAB.AG 385.0 36.4 
IV.SANA.OP 70.8 7.1 
V.· SANA,AG 70.5 8.8 

I. DIAB.OP 416.0 78.5 
II.DIAB.OD 466.8 122,2 

25 IIIDIAB .AG 373.1 31.5 
IV SANA.OP 66.0 5.4 
V. SANA.AG 68.3 5.0 

I. DIAB.OP 572.0 '88.4 I-III<0.025 
II.DIAB.OD 545.4 166.2 

32 IIIDIAB.AG 421.7 48.1 
IV.SANA.OP 72.7 2.2 
V. SANA.OD 73.0 3.2 

I. DIAB.OP 480.8 97.6 I•III <0.025 
II.DIAB.OD 397.6 84.8 

39 IIIDIAB.AG 345.6 37.8 
IV.SANA.OP 88.5 3.4 
V. SANA.AG 81.0 8.3 

.. 

GLUCOSA (mg/lOOml) A INICIO TRATAMIENTO 
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1 B) TIEMPO EN DIAS GRUPOS 

I. DIAB.OP 
II. DIAB.OD 

o V III.DIAB.AG 
IV. SANA.OP 
V. SANA:AG 

I • DIAB.OP 
II. DIAB.OD 

4 A III.DIAB.AG 
IV. SANA.OP 
V. SANA.AG 

I. DIAB.OP 
II. DIAB.OD 

11 III .DIAILAG 
IV. SANA.OP 
V. SANA.AG 

I. DIAB.OP 
II. DIAB.OD 

18 III.DIAB.AG. 
IV. 51\NA.OP 
V. SANA.AG 

I. DIAB.OP 
II. DIAB.OD 

25 III .DIAB.AG 
IV. SANA.OP 

·V. SANA.AG 

·I. DIAB".OP 
II. DIAB.OD 

32 III.DIAB .AG 
IV. SANA.OP 
V. SANA.AG 

I. DIAB.OP 
II. DIAB.OD 

39 III .DIAB .AG 
IV. SANA.OP 
V. SANA.AG 

I. DIAB.OP 
II. DIAB.OD 

45 III.DIAB.AG 
IV. SANA.OP 
V. SANA.AG 

PESO CORPORAL (gr) 

¡¡ •1 -., 

X S p 

309.57 28.3 
304.7 29.1 
311.2 6.1 
314.8 19.4 
310.0 10.4 

284.5 ., 18.1 
278.7 26.6 
280.1 . 8. 3 
316.9 20.0 
315.2 18.4 

247.7 16.5 I-III<0.001 
233.2 21.6 
212.4 6.4 
310 . .7 14.4 
322.0 13.1 

241.1 11.3 I-III <o. 001 
227.0 20.3 
214.7 4.8 

.308.2 18.4 
316.4 . 20.9 

244.2 12.8 I-III <o:oo1 
233:0 20.3 
205.9 19.6 
308.2 10.3 
324.9 12.6 

248.6 15.7 I-III <0.001 
221.7 23.3 
213.2 6.5 
311. g 8.9 
326.1 15.0 

242.8 13.4 I-III <o. 001 
225.0 20.1 n.-ni <o. oso 
206.7 6.3 
318.4 18.9 
312.2 17.1 

222.8 14.6 I.:III <o.oos 
213.0 17.7 n-III <o.oos 
191.8 7.2 
322.6 17.6 
334.0 11.6 

V INDUCCION STZ 

A INICIO ~RATAMIENTO. 



LISTA DE ABREVIATURAS NECESARIAS PARA INTERPRETAR TITULOS Y PIES 
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R.W 
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PESO C 

E.O.F.I. 

C. T.G. 

T.G 

DIAB.OP · 

DIAB.OD 

DIAB.AG 

SANA.OP 

SANA.AG 

TRATAMIENTO CRONíCO 

FICU~ INDICA 

RATAS WISTAR 

DIABETES INDUCIDA POR ESTREPTOZOTOCINA 

PESO CORPORAL 

EXTRACTO DE OPUNTIA FICUS INbiCA 

CURVA·DE TOLERANCIA A LA GLUCOSA 

TOLERANCIA A LA GLUCOSA 

RATAS DIABETICAS TRATADAS CON EXTRACTO DE NOPAL SIN DILUIR 

RATAS DIABETICAS TRATADAS CON EXTRACTO DE NOPAL DIL~IDO .AL 

50% CON AGUA 

RATAS DIABETICAS NO TRATADAS (ADMON AGUA) 

RATAS SANAS TRATAbAS CON EXTRACTO DE NOPAL 

· RATAS SANAS NO TRATADAS (ADMON AGUA) 
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R E S U L T A D O S 

_§EGUNDA FASE DE TRATAMIENTO'CRONICO CON'Opuntia 
_ij.SE_.lLi_nd ica_ 

En esta fase se administró eztreptozotocina'a dósis única 

40 mg/kg ví:a intramuscular. 

COMPORTAMIENTO DEL PESO CORPORAL EN RATAS DIABETICAS TRATADAS POR 6 
SEMANAS: 

63-

Los resultados obtenidos son muy semejantes a la fase anterior. -

El grupo que recibió el extracto mantuvo.el peso en mejores condiciones,

ya que finalmente alcanzó valores más cercanos a los valores iniciales a 

diferencia del grupo que recibió únicamente agua, la pérdida de peso fue 

progresiva. Se calcula que al final del experimento la perdida fue de un 

3.2% y 18% respectivamente. ( Fig. 3 ) 

RESPUESTA DE LA CURVA DE TOLERANCIA A LA GLUCOSA DESPUES DE 7 DIAS DE T~ 
TAMIENTO CON EXTRACTO DE NOPAL EN RATAS DIABETICAS: 

Este estudio se realiz& en condiciones de ayuno de 12 hrs. y el -

nopal se retiró 6 hrs. antes de realizarse la prueba para no obtener un -

efecto inmediato dada la hiperglucemia observada en la primer fase del 

estudia. Los resultados mostraron que el grupo experimental, es decir, -

el que recibió el extracto de Opuntia ficus indica, presentó una mejor t~ 

lerancia a la glucosa administrada ( 3 gr/kg ). Los valores estadística

mente significativos fueron al minuto 30 ( 192 ±. 4~.8 mg/dl ) (P<(,O.OOS) 

y al minuto 180 ( 180 ± 29.4 mg/dl ) ( P4.001 ) ; respecto a los valores 

del grupo testigo, al minuto 30 ( 365 ± 66 mg/dl ), al minuto 180 

( 291 :': 37 mg/dl ) • ( Fig. 4 ) 
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EFECTO DEL EXTRACTO DE NOPAL SOBRE LOS NIVELES DE GLUCOSA PLASMATICA EN 
RATAS DIABETICAS: 

La glucosa serica cuantificada en diferentes .condiciones (ayuno 

y no ayuno) a diferentes intervalos de tiempo durante las 6 semanas que 

duró el estudio, mostraron en todos las casos, eYgrupo diabético que

estuvo bajo tratamiento con extracto presentó valores de la glucemia -

significativamente menores que el grupo que recibió Gnicamente agua. -

( Tabla II y III ) 

Las condiciones especificas de cada evaluación fueron las 

siguientes: 

Después de la lera. y 5a. semana de tratamiento se cuantifici5 -

la glucemia en condición de ayuno 12 hrs. ) , el nopal se re-tiró 6 y -

12 hrs, respectivamente antes de la toma de muestra, los valores fueron 

los siguientes: 

Grupo Experimental ( 75 ~ 4 mg/dl ) ( f~.001 ) 

( 83.3 ~ 16.4 mg/dl ) ( P .L.o.oo1 ) 

Grupo Testigo + . + 
( 113.4- 7.4 mg/dl ) ( 252- 49.5 mg/dl) 

( Tabla II ) 

A la cuarta semana la glucemia se cuantificó en condición de -

ayuno ( 24 hrs. ), el nopal se retiró con el mismo lapso de tiempo, los 

valores fueron: 

Grupo Experimental ( 57.3 ± 3.1 mg/dl ) 

Grupo Testigo ( 86 ~ 22.3 mg/dl ) 

( Tabla II ) 

( P_<.o.001 ) 



A la sexta semana, la glucemia se evaluó en condición prandial, 

el nopal se retiró 8 hrs. antes de la tóma de muestra, los valores fue 

ron los siguientes: 

Grupo Experimental ( 152 ~ 26.3 mg/dl) ( P~O.OOl) 

Grupo Testigo ( 370 ~ 48.7 mg/dl ) 

( Tabla III ) 

EFECTO DEL Opuntia ficue indica SOBRE EL ACIDO LACTICO EN SANGRE DE RATAS 
DIABETICAS: 

En virtud de que algunos hipoglucemiantes orales del tipo de -

las biguaniodas producen acidosis lactica, ( 2 ) se decidió conocer si -

la administración crónica del extracto de nopal por 6 semanas produce -

esta alteración metabólica. 

Los resultados mostraron que el extracto no favorece esta ácid~ 

sis, incluso se observó una~isminución del lactato en comparación con-· 

el Grupo Testigo. 

A la cuarta semana, la cuantificación se realizó en condición de 

ayuno ( 24 hrs. ), el nopal se retiró con el mismo lapso de tiempo, los 

valores fueron: 

Grupo Experimental + ( 22.9 - 6.8 mg/dl ) ( p.¿_ 0.01") 

Grupo Tet?tigo 39.9 + 10.2 mg/dl ) 

( Tabla IV ) 



Las ratas sanas presentaron cifras m~y semejantes al de las diab! 
+ ~icas tratadas con extracto de nopal ( 27- 1.5 mg/dl) (Tabla IV). 

Los valores a la sexta semana fueron de nu¡va cuenta estadística

mente significativo's entre ambos grupos diabéticos ( pL_ 0.05 ) • 

( Tabla IV ) 

Es importante mencionar que no se encontraron evidenci~s clínicas 

de acidosis láctica como son: Una respiración profunda y laboriosa, así

como transtornos de conciencia que van de letargo a coma. 

EXAMEN DE ORINA: 

Otro de los paramétros evaluados fué el examen general 'de orina 

foil.-

con cintas destrostix,sin embargo estos resultados no son reportados debido 

a que en varias ocasiones encontramos excremento en la orina. Esto dificul 

taba la interpretación de nuestros resultados. 

PESO RENAL DE RATAS DIABETICAS TRATADAS CON EXTRACTO DE NOPAL POR 6 SEMANAS: 

Es conocido que los pacientes diabéticos Tipo I después de las pri

meras semanas de diagnostico presentan un aumento importante en el peso y -
talla de riñones ( hipertrofia ), después de iniciada la insulinoterapia, -

estos paramétros se normalizan. Esta alteración ha sido reproducida en 

ratas con diabetes inducida por estreptozotocina, por lo que consideramos -

importante evaluar el peso de riñones de.ratas diabéticas tratadas y no tra 

tadas al finalizar el estudio. 



Concluímos que esta hipertrofia no se presentó en ninguno de·los 

dos grupos diabéticos, ya que los valores se mantuvieron por debajo del 
+ Tratado peso renal de ratas sanas ( 1.58- 0.05 g ), Grupo 

+ ( 1.41- 0.15 g ). Grupo no Tratado 
. + 

( 1.29 - 0.14, g ) . La diferencia-

entre estos dos grupos diabéticos es estadísticamente significativos 

( P~0.02 ), sin embargo creemos que no tiene valor en la clínica. 

( Tabla VI 

EFECTO DEL Opuntia ficus indica EN LA SOBREVIDA DE RATAS DIABETICAS: 

Dada la elevada mortandad de la diabetes mellitus registrada en 

los Últimos 5 años colocándose dentro de· las 10 principales causas de -

muerte a nivel m'lndial ( 1 ) , decidimos e'(aluar la sobrevida de ratas 

diabéticas tratadas y no tratadas. Los resultados mostraron que a 6 -

semanas de inducida la diabetes experimental, la sobrevida del grupo tr~ 

tado fue de un lOO%, mientras que en grupo no tratado fue del 71.4%, 

( Tabla V ) 

(,-,,-



A CONTINUACION PRESENTO LA REPRESENTACION ESQIJEMATICA (EN TABLAS~ 

~RAACAS) DE LOS RESULTADOS PREVIAMENTE DESCRITOS. 
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T A B L A 1 1 .-

EVALUACION DE LOS NIVELES SERICOS DE GLUCOSA EN AYUNO 
DURANTE EL TRATAMIENTO CRONICO DE Opuntia ficus indica 

EN RATAS WISTAR CON D.I X STZ. 

SEMANAS DE TRATAMIENTO AYUNO GRUPOS X S 

lera. 12 HORAS DIAB.OP 75.07 4.06 
DIAB.AG 113AI 7t.4l 
SANA.AG 64.7 6.27 

4-ta. 24 HORAS DIAB.OP 57.35 3.14 
DIAB.AG 86.0 22.34 . 
SANA.AG 6!.2 3.04 

Sta 12 HORAS DIAB.OP 83.5 16.43 
DIAB.AG 232.4 49.57 . SANA.AG . 56.9 4.05 

GLUCOSA (mg/IOOml) 

70.-

p 

< 0.001 

<0.-001 

<0.001 



TABLA III.-

EVALUACION DE LOS NIVELES SERICOS DE GLUCOSA EN.NO AYUNO 

DURANTE. EL TRATAMIENTO CRONICO DE Opuntia ficus--indica 

EN RATAS WISTAR CON D.I X STZ. 

SEMANAS DE TRATAMIENTO CONDICION GRUPOS X S p 

NO AYUNO" DIAB.OP 152.7 26.2 < 0.001 

6ta DIAB.AG 370.6 48.7 

SANA.AG 66.4 9.5 

GLUCOSA (mg/IOOml) 

7'1.-



T A B L A l V.-

DETERMINACION DE LACTATO EN RATAS W1STAR CON D.I X STZ 

TRATADAS CON Opuntia ficus-indica 

AYUNO * GRUPOS 

24 HORAS DIAB.OP DIAB.AG SANAS.AG 

X 22.97 39.96 27.7 

S 6.86 !0.27 2.0 

SEM 2.59 4.20 i. 15 

p < 0.01 

NO. AYUNO 

** D1AB.OP DIAB.AG SANAS.AG . 
X 13.64 24.3 30.6 

S 5.72 12.53 18.0 

SEM 2.34 5.61 8. 1 

p <0.05 

*SE RETIRO NOPAL Y ALIME-NTO 24 HORAS 
**SE RETIRO NOPAL 2 HORAS ANTES 

LACTATO (mg/100ml) 
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T A B L A V.-

EFECTO DEL TRATAMIENTO CRONICO"DE Opuntia ficus indica 

EN LA SOBREVIDA DE RATAS WISTAR CON D.I X STZ. 

G R U P O S 

DIAB.OP 

DIAB.AG 

SANAS.AG 

SOBREVIDA A 6 SEMANAS (%) 

100.0 

71.0 

100.0 
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T A B L A V 1 

PESO RENAL EN RATAS W1STAR CON 0.1 X STZ 

TRATADAS CON Opuntia ficus-indica 

GRUPOS 

D1AB.OP 

D1AB.AG 

SANAS.AG 

X 

1.419 

1. 285 

l. 581 

PESO RENAL (gr) 

S 

0.15 

O. 14 

O. 17 

sx 

0.04 

0.04 

0.05 

p 

< 0.02 
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R E S U L T A D O S 

DEL EFECTO AGUDO DE Opuntia ficus indica ) 

Con el fin de corroborar el efecto hiperglucemiante del extracto 

de nopal observado en la primer fase del estudio, se decidió administrar 

una cantidad aguda de Opuntia Ficus Indica solíre la curva de tolerancia:.. 

a la glucosa. Est(•. estudio se realizó eri ratas sanas. 

Los resultados fueron los siguientes: No encontramos cambios -

significativos en los niveles de glucosa serica, cuando la cantidad de -

' dextrosa utilizada fue de 3 gr/kg, entre la prueba con nopal y el 

testigo. ( Fig. 5 ) 

S.in embargo, a dosis de lO gr /kg cie solución glucosada aprecia-

mos nuevamente camhios paradojicos de hiperglucemia en el grupo que re:c.f. 

bio el extracto de nopal respecto al grupo testigo que se le admibistró

la solución glucosada y agua. Los valores estadísticamente significati-

vos fueron los siguientes: Fig. 6 ) 

G=po Expe<imen<al,f:::::: 
~nuto 

60 ( 152 ± 32 mg/dl ) ( P~.05 ) 

120 ( 196 ± 69 mg/dl ) ( p~~05 ) 

150 ( 185 ± 75 mg/dl ) ( P~01 ) 

Grupo Testigo: 
{

Mi t 60 ( 113 ± 42 ~g/dl ) 

Mi:~t: 120 ( 112 ± 36 mg/dl ) 

Minuto 150 ( 96 ± 26 mg/dl ) 

/!; .-



A CONTINUACION PRESENTO LA REPRESENTACION ESOUEMATICA (EM 

GRAFICAS) DE LOS RESULTADOS PREVIAMENTE DESCRITOS. 
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DISCUSION Y CONCLUSIONES: 

Los resultados obtenidos ~ermitieron concluír que el extracto 

de Opuntia ficus indica ( L. Miller ) carente de fibra, presenta dos 

efectos muy evidentes y claros sobre el metabolismo de carbohidratos, 

en especial de la glucosa plasmática que fue la cuantificada. Si 

administrarnos una cantidad adecuada que hasta ahora no está cornplet~ 

mente definida ya que faltaría profundizar-un poco más en biofarrnac~ 

logia y seleccionar las dósis optirnas; sin embargo, podernos afirmar -

que tanto en ratas sanas como diabéticas después de las primeras 

_horas de ingesta del extracto de nopal apreciamos un incremento· en

los niveles sericos de glucosa, es decir, un efecto hiperglucemiante

inicial. 

Es conocido que existen fármacos hipoglucemiantes con este -

tipo de respuestas, se les conoce como efectos bifásicos y en esta -

primer fase desencadenan hiperglucemias •. ( 62) La farmacología en 

general maneja medicamentos con este tipo_ de cinética bifásica. (63) 

Por otra parte, el equipo de Fernánde; Harp y Col 1984, reali 

zaron un estu~io con el fin de conocer el mecanismo hipoglucérnico del 

nopal. Se cuantificaron hormonas capaces de elevar la glucemia , 

( Glucagon, Cortisol y H de Crecimiento). Los resultados iadicaron

que el grupo experimental, es decir, los sujetos sanos que recibieron 

nopal y sol glucosada presentaron una tendencia a incrementar los 

niveles sericos de estas hormonas, respecto al grupo testigo. En 

especial el glucagon mostró valores significativos al minuto 180. 

( P~0.025 ) (64), posiblemente un sinergismo de estas hormonas 

podría explicar el efecto inicial del nopal. 

11.-



7H.-

También es muy claro el efect.o hipoglucemiante del nopal cuando 

se retira 6 o mas horas a las cuantificaciones de glucosa. Podemos -
1 

observar que en todas .las condiciones bajo este parámetro los valores -

de g icosa son significativamente menores en las ratas que estuvieron -

baj tratamiento crónico con Opuntia ficus inrlicn_. que las ·que recibie 

ro Solo agua. 

Corroborando su efecto hipoglucémico relatado por otros autores 

que se han dedicado a evaluar sus propiedades en esta área de la Diab~ 

- tes Experimental. (7 ) 

Dentro de los signos clásicos del enfermo diabético encontramos 

pérdida progresiva del peso corporal que en ocasiones es hasta de 

7 Kg. en 2 semanas. (22) El hecho de que en nuestro estudio los gru

pos diabéticos que recibieron tratamiento con extracto de nopal pudi~ 

ran evitar en menor grado la pérdida de p~so bien .conocido con este 

modelo de estreptozotocina corrobora "sus efectos benéficos", asi como 

los demás parámetros evaluados: Curvas de tolerancia, ácido láctico, -

sobrevida, etc., reiteran la utilidad de esta cactacea. 

Desafortunadamente no fue posible contar con los resultados del 

examen general de orina por las razones ya mencionadas, sin embargo, -

sabemos de la importancia.de esta prueba en la clínica práctica, ya que 

las concentraciones elevadas de cuerpos cetónicos en la orina ( cetonu

ria ), la glucosuria, que en sujetos sanos no se presenta a menos que 

sobrepase el umbral renal 150 mg/100 ml indicando ya una patología y la 

presencia de nitrogeno urinario demuestran un pobre control metabólico 

de la glucosa. (15) 



Por otra parte, creemos que los valores obtenidos en cuanto al 

peso renal y que fueron estadísticamente significativos, no tienen 

valor clínico, ya que la diferencia de peso corporal obtenido al final 

del experimento entre el grupo diabético tratado y no tratado'tiene 

relación directa eon el peso general de vísceras; es decir, el grupo -

testigo perdió mas .peso corporal y como consecuencia el peso renal fue 

menor. 

En los animales sanos a los que no se les aplicó estreptozoto

cina y que recibieron administración crónica de Opuntia ficus indica -

por 6 semanas, no encontramos ningún efecto importante en los niveles

de glucosa serica y peso corporal respecto al grupo que recibió solo -

agua. Lazarow y Palay ( 1946 ) reportaron que las ratas diabéticas 

beben aproximadamente 8 veces mas agua que las normales, esto reintera 

lo anteriormente señalado. La cantidad de extracto ingerido no modifi

có la glucosa plasmática ni el peso corporal en animales sanos. 

Algunos reportes señalan que el uso del nopal es de algún 

valor solo en casos ligeros de diabetes; (4,l) con nuestra experiencia 

observamos que cuando ia diabetes indu·cida experimentalmente es menos

severa, es decir a dósis de 40 mg/kg de estreptozotocina en vez de 

45 mg/kg, el extracto funciona mejor ya que el peso corporal se manti~ 

ne más cercano a los límites de los valores iniciales. 

Dosis stz 

45 mg/kg 

40 mg/kg 

Pérdida de peso e.stimada en % a 6 semanas de 

inducida la diabetes experimental 

Ratas diabéticas tratadas Ratas diabéticas 
tratadas 

27.9 40.0 

3.2 18.0 

no 

79.-



Desconocemos cuales son los mecanismos de acción de esta 

especie de nopal, pero será motivo de futuras investigaciones. Sin 

embargo, reiteramos que los efectos observados durante todo el 

estudio no se deben al contenido en fibril del nopal, ya que además 

de corroborar su ausencia con el análisis bromatologico,en las 

curvas de tolerancia a la glucosa realizadas con la administración

conjunta del extracto, los niveles sericos de glucosa eri los grupos 

experimentales fueron iguales o superiores a los testigo, es -

decir, a los que se les administró la solución glucosada y agua. 

1111.· 

De lo contrario, la presencia de fibras del nopal bloquearía 

a nivel intestinal la absorción de la glucosa y la glucemia cuantifi. 

cada sería menor en la prueba con nop~l, lo cual ha sido demostrado

por otros autores ·que trabajan con extractos íntegros. (6 ) 

Es conveniente hacer notar que clínicamente no' observamos 

efectos tóxicos evidentes bajo el tratamiento crónico con Opuntia 

ficus indica, como son: Alteraciones en el comportamiento, cambios

en el pelo de la rata; adquisición de otras enfermedades como:Crisis 

convulsivas, perdida de conciencia, etc. 

Me da gusto haber trabajado en este estudio preliminar sobre 

la búsqueda de alternativas para el control de la Diabetes, ya que -

desde el descubrimiento de la insulina en 1921, seguido por drogas -

hipoglucémicas 1955 y biguanidas parcos años después, es poco el 

avance terapéutico que se ha obtenido y existen dudas de su efica-

cia y seguridad. 



RESUMEN 

La Herbolaria mexicana,fuente importante de recursos naturales a consti
tuido por siempre la alternativa por ele~ción,guia de la ciencia médica a la 
busqueda_ de nuevos productos con el fin de resolver el problema salud.El nopal 
(Opuntia s.p.)es una de las plantas más prometedoras,utiÚzada como agente an,!,! 
diabético desde tiempos muy antiguos.Investigaciónes recientes han demostrado 
que la administración de esta cáctacea tiene efectos hipoglucémicos,tanto es ~ 
luntario~ sanos como,en algunos modelos experimentales.Se suguiere que el éfec~ 
to puede deberse al contenido en ffbra,la cual captada la glucosa en tubo di -
gestivo y limitarla su absorción.Sin embargo tambienes posible que el éfecto 
se deba a algun otro compuesto independiente de la fibra ·.Cabe señalar que el 
nopal a sido utilizado únicamente en forma fntegra,esto ha dificultado identi!J 
car el responsable primario del éfecto ~ipoglucemiante,o podrfan estar involu-

. erados varios compuestos. 
En el presente estudio se evaluó un extracto de nopal (Opuntia ficus indi · 

ca (L) Miller) carente de fibra,en ratas wistar sanas y con diabétes inducida 
por estreptozotocina (DIXSTZ).El estudio comprendio dos tfpos de tratamiento a-

. gudo y crónico, se utilizaron los s,iguientes parámetros;peso coprporal,glucosa 
plasmá~ica y ácido láctico en ayuno y no ayuno,curvas de tolerancia a la gluc~ 
sa,examen generar de orina,sobrevida,peso y talla de riñones.Por otra parte se 
decidió conocer si el extracto de nopal produce éfectos dosis respuesta de a
cuerdo a su concentración,por lo que se administró diluido al 50% en agua y no 
diluido. 

Los resultados mostraron que el extracto conserva el éfecto hipoglucemi~~ 
te,cuando se administra en forma crónica y se retira 4 6 más horas antes de las 
evaluaciónes de glucemia. (P<0.001 durante las 6 semanas de tratamiento).Sin 
embargo cuando el extracto se administra en forma águda o previo a la curva de 
tolerancia a la glucosa,apreciamos cambios paradogicos de hiperglucemia ( P<0.01) 
al m in 180( 185:t75mg/dl) vs (96!26mg/dl). Concluimos que Opuntia ficus indica 
produce una respuesta bifasica sobre los niveles de glucosa plasmatica. El peso 
corporal se conserva en valores más cercanos a los iniciales en los grupos tra
tados con nopal (pérdida del 3.2%) que en aquellos que no recibieron tratamieQ_ 
to,los cuales mostraron una perdida progresiva bien conocida con este modelo de . 
DIXSTZ (18%). 



Las determinaciónes de ácido láctico mostraron que el extracto no 
favorece la ácidQsis láctica,riesgo comun cuando se utilizan hipoglucemi~ 
tes convencionales del tipo de las biguanidas. El resto de los parámetros 
evaluados corrobora los éfectos béneficós de esta .especie de nopal. 

·Este trabajo fue parcialmente patrocinado por Promotora del Maguey 
y del Nopal. SARH. 
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