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I. INTRODUCCION

La Diabetes mellitus (DM, principal motivo de consulta
en endocrinologia, es una alteracién metabdlica caracterizada
por la elevacién crdnica de la glucemia Chiperglucemia) como
resultado de la deficiencia absoluta o relativa de la hormona
insulina o por la actividad ineficaz de la misma (Zarate y
Espinoza, 1984; VWyngarden y Smith, 1988). A pesar de las
limitaciones que se tienen para realizar el registro de las
defunciones debidas a la diabetes, se puede afirmar que esta
enfermedad es una causa importante de muerte en América, y
que hay un aumento progresivo en todos los paises. Para 1982
se seffala en México una tasa de mortalidad de 23 por cada
100,000 habitantes a causa de la citada enfermedad C(OPS,
1988). ’

Dentro de 1la Diabetologia moderna, el tratamiento a
seguir para la DM se basa ens dieta, ejercicio,
administracién de insulina y-/o hipoglucemiantes orales y 1la
educacidén del paciente (Zirate y Espinoza, 1984; OPS, 1988).
En adicién a los tratamientos recomendados por la medicina
alopatica, la poblacién mexicana empiea los cladodios jovenes
C("“nopalitos"”) del nopal para el control de la DM (Ibaffez y
Romin 1979; Frati et al. 1983; Meckes e Ibafiez, 1983;
Hegwood, 1990). Investigaciones realizadas por el Instituto
Mexicano del Seguro Social bhan venido a reforzar este
conocimiento tradicional, ya que a través de pruebas clinicas
han demostrado que la administracién de cladodios jévenes de
nopal C(Opuntia ficus—indica y 0. streptacanthad disminuye los
niveles de glucosa sérica en personas sanas, en pacientes con
DM tipo 1I, asi como en modelos experimentales
(Ibaflez-Camacho y Romin-Ramos, 1979; Fernandez-Harp et al.
1984; Frati-Munari et al. 1983, 1987, 1988a, 1988b, 19839a,
1988b, 1989c, 1989d). Sin embargo, el conocimiento
tradicional menciona que otras cacticeas nativas de las zonas
semisridas también presentan efectos hipoglucemiantes; dentro
de éstas destaca la planta del xoconostle (Opuntia joconostle

Web.) la cual es ampliamente utilizada por los habitantes de



las regiones semiiridas de la zona centro de México. En base
a informacién obtenida directamnte de personas afectadas con
diabetes, se ha encontrado que el fruto de esta planta
produce un control satisfactorio de la enfermedad, es decir,
un control adecuado de la hiperglucemia. Sin embargo, este
conocimiento empirico tradicional no ha sido valorado
clinicamente, por lo que, a través de este trabajo, se
pretende evaluar el efecto “hipoglucémico” del fruto de

Opuntia joconostle Web. en personas “sanas".

W



II. HIPOTESIS

La ingestién de 1la cascara del fruto de OQOpuntic
Joconostle Web. produce una disminucién del nivel sérico de

la glucemia en personas “sanas".

III. OBJETIVOS

1. Evaluar el efecto de la ingestién de la cascara del
frute de Opuntia joconostle Web. sobre el nivel de la glucosa

e insulina sérica en personas “sanas”.

2. Relacionar los cambios en la condicidén fisiolégica y
quimica de frutos cosechados de xoconostle en el intervalo de
tiempo en que fueron empleados para evaluar su efecto
hipoglucemiante,

3. Relacionar el efecto hipoglucemiante del xoconostle
Y la condicién fisiolégica de los frutos al momento de su
ingestién.



IV. REVISION DE LITERATURA

IV.1. Metabolismo de la Insulina en Humanos.

El paAncreas es una glandula mixta de secrecidén interna
y externa. Por 1la funcién externa, origina el jugo
pancrestico que es vertido en la segunda porcién del duodeno.
El pancreas se halla situado por delante de los vasos
abdominales y corresponde a la primera y segunda vértebras
lumbares; estid colocado transversalmente entre la segunda
porcién del duodeno y el bazo y se fija sdlidamente al
duodenc por medio de tractos conjuntivos. Es alargado
transversalmente, aplanado de adelante hacia atras y més
voluminoso en su extremidad derecha: gque en la izquierda.
Posee una coloracién blanco rosada, con un peso de 67 a 70 g;
su longitud es de 15 cm, su altura es de 7 cm y el espesor de
dos a tres cm (Quiroz, 1981).

El pancreas es el érganoc en el cual ocurre la sintesis
Yy secrecién de insulina y esta formado por dos tipos
principales de tejidos: a) los acini, gque secretan Jjugos
digestivos, y bd Los islotes de langerhans, que secretan
insulina y glucagon directamente hacia la sangre. Los islotes
tienen tres tipos principales de células: alfa, beta y delta.
Las células beta constituyen cerca del 60 X del total y
secretan insulina; las alfa, alrededor del 25 %, secretan
glucagon; las delta, cerca del 10 X del total y secretan
‘somatostatina. La insulina es una pequefa proteina compuesta
por dos cadenas de aminocicidos, conectadas entre s{ por
enlaces disulfdricos. Para iniciar los efectos sobre las-
células blanco, la insulina se fija primero en la proteina
receptora de la membrana; ésto activa el receptor que inicia
los efeci;os de la insulina, pero aln son vagos los mecanismos
moleculares celulares que entran en accién a partir de este
momento CGuyton, 1989). '

La glucosa penetra en las células beta por transporte
facilitado, posteriormente el azdicar es fosforilado por 1la
glucoquinasa. La capacidad de los azucares de sufrir el

proceso de fosforilacién y posterior glucdlisis esta:



estrechamente relacionado con su capacidad para estimular la
liberacién de insulina. Esto ha llevado a la hipdtesis de que
uno o mas de los intermediarios glucoliticos o cofactores
enzimiticos es el estimulador real de la secrecién de
insulina, 1lo cual finalmente depende de 1la concentracién
intracelular de Ca’" y la glucosa y sus metabolitos estimulan
el influjo de este catién. La mayoria de los nutrimentos y
hormonas que estimilan la secrecién de insulina también
incrementan su biosintesis. Por otro lado la disminucién de
las concentraciones extracelulares de Ca"™ inhiben 1la
secrecién de insulina sin afectar su biosintesis (Goodman et
al, 1991).

Cuando es estimulada por la glucosa, la secrecidén de la
insulina es bifasica: la primera fase alcanza un miximo luego
de 1 a 2 minutos y es de corta duracién, mientras que la
segunda tiene wuna aparicién mis tardia pero es mis
prolongada. El mecanismo por el cual la glucosa y otros
secretagogos estimulan la liberacién de insulina no es bien
conocido; aunque algunos investigadores han postulado 1la
existencia de un "“glucorreceptor” en la superficie de las
células beta (Meglasson y Matschinsky, 1986, citados por
Goodman, 1991). 4

La insulina es sintetizada como. precursor -
monocatenario, proinsulina, en el cual las cadenas (A y B)
estan conectadas por Péptido C. La conversién de proinsulina
en insulina se inicia en el complejo de Golgi, prosigue
dentro de los granulos secretorios y esta practicamente
completa en el momento de la secrecién. Asi se liberan a la. .
circulacién cantidades equimoleculares del péptido C y de

‘insulina. El primero no posee ninguna funcidén biolégica

_identificada hasta el momento, pero pude ser como un indice

en la secrecién de insulina (Goodman, 1991). El péptido C es
secretado en cantidades equimolares con la insulina; sin
embargo su concentracién molar en el plasma es mayor por su
vida media mucho mis prolongada (Robins y col. 1884; citado
por Goodman, 1901).



La secrecitn de insulina es un proceso estrechamente
regul ado, que proporciona concentraciones estables de
glucemia durante el ayuno y la alimentacidn. Esta regulacidén
se logra mediante 1a interaccidn coordinada de diversos
nutrimentos, hormonas gastrointestinales, hormonas
pancreaticas y neurotransmisores autondmicos. La glucosa, los
aminocadcidos, los 4&cidos grasos Yy los cuerpos cetdnicos
estimulan la secrecidn de insulina (Goodman, 1991).

La glucosa es el estimulo principal de la secrecidn de
insulina y constituye un factor permisivo esencial para las
accliones de  muchos otros secretagogos (Meglasson y
Matschinsky, 1986; citados por Goodman, 1991). Los azucares
son mis efectivos para provocar la secrecidén de insulina
cuando se administra por via oral que por intravenosa. Un
efecto similar se tiene con *éT.’\i;B‘nsmw de alimentos, ya que
ambos inducen la liberacién de hormonas gastrointestinales y
estimula la actividad vagal (Malaisse, 1986; Sorenson, 1988;
citados por Goodman, 1991).

La glucosa sanguinea en ayunas Se encuenira dentro de
los limites normales entre 60 y 100 mg/100 ml (promedio B8O
mgs/100 ml, 90 por 100 de los resultados normales estin entre
70 y 90 mg por 100 ml). A partir del nivel normal de ayuno la
cifra de glucosa sube hasta un maximo que no pasa de 15S
mg-/100 ml Chabitualmente de 120 a 150 mgr/100 ml) de 45 a 60
minutos después de tomar la dosis de prueba. La glucosa
sangui m@a debe ser ncermal otra vez al cabo de una hora y
media © dos horas y media de iniciada 1la prueba.
Habitualmente el minimo alcanzade (entre una hora y media y
dos horas y media) es un poco inferior a la cifra en el ayuno
Caumento de la wutilizacidn); pero dicho nivel se recupera
antes de los 30 minutos C(Lynch, 1972).

Uno de los efectos mis importantes de la insulina es
que la glucosa absorbida despud¢s de una comida se almacena
casi de inmediato en el higado en forma de glucégeno,
Posteriormente, cuando no se dispone de insulina y la
concentracién de 1la glucemia comienza a disminuir, el
glucégene hepitico es dividido de nuevo en glucosa que se

libera otra vez hacia la sangre para evitar que la glucemia
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disminuya mucho. El mecanismo por el cual la insulina causa
la captacidén y depdsito de glucosa en el higado incluye
varias etapas casl simultaneas:

1. La insulina inhibe la fosforilasa, enzima que causa
el desdoblamiehto hepatico del glucégeno en glucosa. Este
hecho impide la destruccidn del glucégeno ya que se encuentra
en las células hepaticas.

2. La insulina aumenta la captacién de glucosa de la
sangre por las células hepaticas al incrementar la actividad
de la enzima glucosinasa que causa la fosforilacidén inicial
de la glucosa después que difunde al interior de las células
hepiticas. Una vez fosforilada, la glucosa es atrapada dentro
de las células hepiticas porque la glucosa fosforilada no
puede difundir nuevamente a través de la membrana celular.

3. La insulina aumenta asimismo la actividad de las
enzimas que promueven la sintesis de glucédgeno, como 1la
fosfofructocinasa que causa la segunda etapa de la
fosforilacién de la molécula de glucosa y la
glucdgenos/sintetasa que se encarga de la polimerizacién de
las unidades de monosacairidos para formar moléculas de
glucdgeno.

La glucemia decreciente hace que el pancreas disminuya
su secrecidén de insulina. Una vez que la glucemia comienza a
disminuir hasta un valor bajo ocurren varios fendémenos que
hacen que el higado vuelva a liberar glucosa a la sangre:
circulante (Guyton, 1989). "

Entre los aminoAcidos que estimulan la sintesis de
insulina se encuentran la L-lisina, L-ornitina,
L-homoarginina y otros aminoicidos catiénicos. Estos
aminoiscidos actuan de manera similar a la L-arginina, que es
considerado como un potente agente insulinotrépico. La accidén
insulinotrépica es dependiente de la acumulacién de
aminoicidaos, pero no requiere de su metabolismo (Vincent,
1992).

Por otro lado, la insulina tiene varios efectos que
conducen al depdsito de grasas en el tejido adiposo. Uno es
- el aumento de la utilizacién de la glucosa por muchos tejidos

del organismo. Sin embargo la insulina promueve asimismo la



sintesis de 4cidos grasos principalmente en células
hepaticas, donde son transportadas a las adiposas para
almacenarse. Una pequefia parte de la sintesis ocurre en las

células de grasa en si (Guyton, 1989).



IV.2.~ Origen y Distribucién de las Cactaceas.

Las cacticeas son autéctonas del continente Americano
en donde se encuentran distribuldas especialmente en las
regiones 4aridas y semiiridas. México, por sus peculiares
condiciones de latitud, topograf{a y las condiciones
climiticas que prevalecen hacen que nuestro pais albergue la
mayor cantidad de especles; las cuales se encuentran
distribuidas en las planicies de las zonas 4&ridas vy
‘semlaridas del centro y norte del pais, y que se sitGan en
los estados de Coahuila, Nuevo Leén, Zacatecas, San Luis
Potosi, Guana juato, Hidalgo, Chihuahua, Dur ango y
Aguascalientes (Bravo, 1978a).

IV.3. Aspectos histdéricos

Las cactaiceas, por su aspecto peculiar, han sido motivo
de atencidén en nuestro pai‘s desde tiempos remotos. La
historia y el folklore registran Jla importancia que
adquirieron entre las tribus prehispanicas segin se deduce de
sus tradiciones, teogonias, cédices, monumentos descritos
antes de su destrucci¢n y de las numerosas voces con que les
designaron y que adin persisten en nuestro pais.

Por lo que se refiere a los nahoas, los historiadores
desde la 4poca de la conquista se han ocupado en considerar
el aspecto social de las tribus civilizadas del Anabuac, y
han bhecho notar el gran adelanto alcanzado por ellos en las
ciencias naturales, muy especialmente en la botanica;,; ya que
eran cuidadosos e inteligentes observadores de los caracteres
de las plantas, as{ como de sus haibitos, desarrollo y
propiedades Gtiles (Bravo, 1978a).

El interés de los nahoas por las plantas no era
privativo de los humildes o de los curanderos, qulenes con
sagacidad y acierto pudieron llegar a conocer con precisién
las plantas uGtiles, sino que se extendia a los grandes
sefiores. Los nativos 1llegaron a conocer gran cantidad de
vegetales que describieron por medio de simbolos, dibujos y
representaciones mixtas, pues la iconografia fue su principal

recurso; ademids, debidc a su fina observacién pudieron



ordenar sus conocimientos sobre plantas, por medioc de un
sistema de clasificacidn artificial, fundado en caracteres de
afinidad, color, propiedades medicinales, etcétera.

En la vida econémica, social y religiosa de los nahoas,
las cacticeas desempefiaron un papel importante, a tal grado
que el jeroglifico de la Gran Tenochtitlan, ostentaba
airosamente un nopal, simbolo que conserva el escudo de
nuestro México actual; intervinieron en sus practicas
religiosas, y algunos fueron elevados a categoria de dioses;
se usaron con frecuencia en la magia, pues varias de ellas
eran consideradas como talismanes capaces de alejar los
espiritus del mal; influyeron determinando la fundacidén de
los poblados en regiones catiferas, y se les tuvo una gran

estima como plantas de ornato (Bravo, 1878a).

IV.4. Clasificacién .

Probablemente la primera clasificacidén de especies de
cacticeas fue realizado por los nahoas, que utilizaron una
clasificacién practica. De esta manera, denominaban nochtli o
nopalli a los nopales; affadiendo uno o varios términos al de
nochtli, ayudaban a precisar su clase o tipo. Por ejemplo:
iztlanochtli se utilizaba para designar los nopales de frutos
blancos y coznochtli para los frutos amarillos; xoconochtli
se refiere al nopal de frutos acidos y zapenochtli al de tuna
mansa (Pimienta, 1990).

Los xoconostles pertenecen a la familia Cactaceae,
Subfamilia Opuntiocideae, tribu Opuntieae, género Opuntia y
subgénero Opuntia. El subgénero Opuntiac incluye numerosas
especies con hibitos de crecimiento arborescente, arbustivo y
rastrero; con o sin tronco bien definido. Los cladodios
(pencas), o tallos, son aplanados y pueden ser de forma
lanceolada, eliptica abovada y hasta suborviculares. Incluye
numerosas especies de frutos comestibles (tunas). Los frutos
son globosos, ovoides y turbinados y llevan en el apice la
concavidad receptacular, u ombligo, mis o menos profunda,
desnuda después de la caida de los segmentos del perianto
(Bravo, 1978ad.
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A pesar de que se han realizado estudios de taxonomia
en el subgénero Opuntia, ésta es adn confusa porque la
mayoria de las descripciones se realizaron con base a un solo
ejemplar sin considerar la variabilidad existente en su
habitat original. Esto ha ocasionado diferenciacién de
especies que, en realidad, no son mas que variedades, formas
geograficas, hibridos, etcétera (Bravo, 1878b).

IV.5. Morfologia y Anatomia

En las zonas aridas y semiaridas de México diferentes
factores limitan el crecimiento de las plantas. La evolucién
de los nopales tuneros en este tipo de ambientes ha conducido
a que las diferentes especies del subgénero Opuntia
desarrollen caracteristicas morfoldgicas, fisiolégicas y
bioquimicas que le permiten adaptarse a tales condiciones
adversas. En el nopal tunero una modificacién importante para
enfrentar estas condiciones es la reduccién en el tamafio de
la lamina foliar, y lo efimero de éstas; ésto contribuye a
reducir la pérdida de agua de las plantas por el proceso de
transpiracién foliar. En ausencia de hojas permanentes, el
proceso fotosintético se realiza en los tallos verdes
(Benscn, 1863),

Otras adaptaciones importantes en esta planta se
localizan en la epidermis de los cladodios, que se encuentra
revestida de una cuticula gruesa que la protege de 1la
evaporacién CConde, 1975), Otra modificacidén importante es la
que los estomas se encuentran hundidos en criptas estomaticas
y ademAs que la densidad de éstos es baja y varia de @ a 38
mmz, los que son relativamente bajos si los comparamos con
otras especies frutales perennes, cuyo numero oscila entre
300 a 800 estomas por mm®> (Pimienta et al. en prensa).
Destaca también la presencia de cristales de oxalato de
calcio Cdrusas) en la corteza, los cuales son abundantes en
las capas adyacentes a la epidermis. Se considera que 1la
presencia de drusas en la corteza es wuna caracteristica
anatémica relacionada con la adaptacién de esta especie a
las condiciones bidticas y abidéticas adversas que prevalecen

en ambientes Aridos. Se menciona que esta capa es refractiva
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Yy actta disminuyendo la absorc1'6n excesiva de energia
luminosa (Pimienta et al. en prensa; Jacobsen, 1960; Doaigey,
1991)., Debajo de la epidermis de los cladodios se distingue
una capa de células de color verde intenso que constituye el
tejido del clorénquima, y que debe su. color al abundante
contenido de cloroplastos en sus células. En este tejido es
donde se realiza la fotosintesis. En la porcién interna de
los cladodios se encuentra un cilindro de células blancas que
deben su color al reducido numero de cloroplastos y a la
presencia de vacuolas grandes, las cuales ocupan el 95 X del
volumen celular (Gibson y Nobel, 1986). Este tejido es el
parénquima medul ar, cuya principal funcidén es el
almacenamiento de agua e imparte el caracter de suculencia en
el nopal (Pimienta, 1990). En el clorénquima y parénquima
medular se diferencian células mucilaginosas que almacenan
mucilago; éstas se encuentran también en la céscara de los
frutos, ya que anatémicamente la cAscara se considera como un
tallo modificado (Pimienta y Engleman, 1985). Algunos
1n§estigadores mencionan que el mucilago es altazmente
higroscépico y que actda como elemento de absorcién de agua
CHaberlandt, 1965, citado por Pimienta, 1990); sin embargo
estudios recientes del metabolismo de carbohidratos en el
género Opuntia han revelado que el mucilago no funciona de
esta forma (Sutton et al. 1981). El mucilago presente en las
células de la corteza se ha descrito como un polisacarido
acidico (T y M, que posee una estructura altamente
ramificada (M y P). Recientemente se ha econtrado acumulacion
de mucilago en Opuntia en respuesta a las temperaturas bajas
CLoik~M. y Nobel, 1991). :

IV.6. Fisiologia .

Una de las adaptaciones fisiolégicas mas inmportantes
de los miembros del subgénero Opuntia, es el proceso
fotosintético denominado metabolismo Acido crasulaceo (MAC.
Este tipo de fotosintesis se distingue del de la mayoria de
las plantas en que los estomas se encuentran cerrados durante
el dia y abiertos en la noche, cuando la temperatura y el

déficit de presién de vapor son ordinariamente bajos. En la
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fotosintesis MAC, el COz del aire es fijado a acido milico
durante la noche; este Acido se almacena en las vacuolas de
la célula de la corteza. Durante el siguiente periodo de luz,
el Acido mAlico es liberado de la vacuocla y descarboxilado en
el citoplasma para liberar €Oz, el cual es finalmente
refijado y reducido en los cloroplastos por medio del ciclo
de Calvin. Una de las ventajas de esta ruta metabdélica es que
se abate la pérdida de agua por transpiracién, debido a que
los estomas estan abiertos en la noche y cerrados en el dia
(Kluge y Ting, 1878).

La acumulacién de acido malico durante el transcurso de
la noche ocasiona que los cladodios reduzcan su pH, es decir,
acidifican los tejidos. Esta acidificacién o acumdacidén de
4dcidos es mAs intensa en los cladodios jévenes que en adultos
(Pimienta, 1990).

IV.7. Composicidén Quimica del Cladodio

El cladodio se caracteriza por tener un contenido de
agua que oscila entre el 88 y 91 %, siendo el mayor
porcentaje en cladodios jévenes que en adultos. El contenido
de materia seca fluctta entre 9 y 12 %. Del total de materia
seca, cuatro por ciento es proteina, 1.8 X es grasa, 9.2 X%
fibra gruesa y 18 %X cenizas. En cladodios jévenes se
encuentran porcentajes mAs bajos de materia seca, pero
superiores en proteina. Respecto a la composicién mineral, es
notable la acumulacién de calcio, llegando a registrarse
porcentajes que van de cinco a 9.8 X (Nobel, 1983; Crosta y
Vecchio, 1979; citados por Pimienta, 1890).

Los cladodios Jévenés o nopalitos estan constituidos
principalmente por agua 92%, carbohidratos C4-6%),
proteinas (1-2X), minerales (1X) y cantidades moderadas de
vitaminas, principalmente A y C. Debido a que los nopalitos
presentan metabolismo MAC, se observa variacién en el
contenido de Acidos organicos durante el dia; el pH varia de
4.4 en la tarde a 5.2 en las primeras horas de la maffana y el
porcentaje de acido milico varia de 0.5% a 8:00 am a 0.1% a
las 4:00 pm (Cantwell, 1991: Neri, 1991).
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IV. 8. Composicién Quimica del Fruto

En el fruto de los nopales tuneros el componente gue se
encuentra en mayor proporcién es el agua (85-90 %. El resto
esta constituido por una gran diversidad de compuestos. El
porcentaje de sélidos solubles totales varia de 10 a 15 % el
de azicares reductores de 3.9 a 9.2. El pH oscila entre 6.4 y
7.1; El contenido de 4cido ascérbico puede llegar a alcanzar
valores de 41.0 mgs100 g de pulpa (Delgado 188%5).

IV.9. Usos Medicinales

El uso de los nopalitos como planta medicinal se
remonta a las culturas prehispinicas (Sanchez-Mejorada,
1982). Una practica comin que persiste hasta nuestros dias es
el uso de cladodios calentados para reducir el ardor de los
riffones y al orinar. Los jugos de los nopalitos se empleaban
también en caso de fiebres biliosas y malignas y como ayuda
para sanar Ulceras (Bravo, 1978a; Meyer and McLaughin, 1981>.

Estudios etnobotinicos en las poblaciones rurales de
México han revelado un uso extensivo del nopal como
tratamiento para el control de la diabetes mellitus (Morales,
1990). Reportes del uso del nopal para el tratamliento de
diabetes también se han reportado en Australia y Sudafrica
C(Meyer and McLaughin, 1981).

A pesar de la gran cantidad de evidencias de usos
medicinales del nopal, no fue hasta que se estableciéd el
Instituto Mexicano de Plantas Medicinales a principios de los
70°s, que se empezd a investigar el efecto hipoglucemiante
del nopal (Trejo-Gonzadlez et al. 1991). Investigaciones
recientes han demostrado las propiedades hipoglucemiantes de
los “nopalitos” (Frati-Munari et al. 1983; Ibafiez-Camacho y
Romin-Ramos, 1979; Fernandez~-Harp et al. 1984). El consumoc de
““nopalitos” también tiene efectos en el metabolismo de
lipidos. La ingestién de nopalitos cocinados a las brasas
antes de cada comida puede ser de gran utilidad en el
tratamiento de hiperlipidemia, diabetes mellitus y obesidad.
De los resultados obtenidos en algunos estudios se infiere

que el uso del nopal puede ayudar a la prevencién del céancer
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de colon y la diverticulitis atribuida a la proliferacién de
bacterias por la permanencia prolongada de heces en el
intestino grueso (Morales, 1990).

En Estados Unidos ha sido ignorado por largo tiempo el
potencial de las plantas medicinales, sin embargo
recientemente ha empezado & llamar la atencién las
propiedades medicinales del nopal, lo cual en parte es debido
a que se ha incrementado la popularidad de los “nopalitos" y
las tunas en los estados de la frontera sur de este pais, ya:
que existe una amplia poblacién de origen hispano que
acostumbra su consumo. La elaboracién de productos de nopal
para el tratamiento de las senfermedades anteriormente
citadas, puede incrementar el valor econdmico de los
nopalitos y su demanda en Estados Unidos (Hegwood, 1990).

También se menciona el uso medicinal de otras partes de
la planta como son los frutos y las raices. Paez (1978
citado por Figueroa (1984), menciona que las tunas machacadas
y reducidas a pulpa cruda o cocida eran utilizadas como
cataplasmas. Las raices de algunas especies de nopal se
emplean como remedio para la diabetes, hernias, erisipelas,
patologias hepaticas y ulceraciones. Los indios seris de
Sonora acostumbran el uso de la pulpa de las tunas para
tratar niffos con diarreas persistentes. En Hawai se emplea el
mucilago de la tuna como laxante (Meyer y McLaughin, 1981).

En la Isla de Sicilia, Italia donde existe umna amplia
tradicidén en el cultivo y aprovechamiento del nopal, es comin
que para el tratamiento de problemas renales se elabore un te
de flores de nopal. Una pasta de flores secas se aplica en la
piel para curar el sarampidn.

Gran parte de las propiedades medicinales de las partes
reproductivas y vegetativas del nopal, probablemente se deban
al mucilago, polisacirido que es abundante en las diferentes
partes de la planta del nopal. Recientemente en unoc de los
mas elegantes trabajos sobre las propledades medicinales del
nopal realizado en la Universidad de Arizona por Fernandez et
al. 1990, se encontrd que un pectinoide aislado del nopal
reduce los niveles de colesterol hepatico, debido al

incremento de los 4cidos biliares y la interrupcién de la
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ci_rculacién enterohepatica. Este mismo pectinocide se ha
demostrado que tiene efectos hipoglucemiantes (Trejo-Gonzilez
et al. 1991).

En Perd es comin el aprovechamientp del nopal como
planta medicinal. La fruta asada se emplea para curar la tos
Yy la caéscara se utiliza para curar enfermedades de los

riffones (Romero, 1986).

IV.10. Caracterizacién del Xoconostle (Opuntia joconostle
Weber).

Tanto a la planta como al fruto se le identifica con el
nombre de “xoconostle'". Se encuentra en condicidén silvestre
en las zonas semiaridas de los estados de Jalisco, Zacatecas,
San. Luis Potost, Guana juato y Querétaro CPimienta,
commicacién personal). En condicién cultivada se encuentra
en los estados de México, Jalisco, Querétaro y Michoacian del
Altiplano (Bravo, 1978a).

La planta es arborescente de dos a tres m de altura,
con tronco bien definido, como de 20 c¢cm dé diametro,
grisiceo; ramificacién abundante. Articulos pequefios, ovales,
con epidermis glabra, de color verde claro ligeramente
amarillento. Espinas blancas, de 1longitud desigual. Flor
amarilla. El fruto subgloboso, como de 2 a 6 cm de diametro,
de pulpa Acida rosada, ligeramente perfumada.

El fruto del xoconostle se conoce con diferentes
nombres vulgares: “tuna blanca", “tempranilla®, y
* joconoxtle”, "“xoconoxtle'. El nombre de esta especie alude
al sabor del fruto y proviene del Nihuatl xoconochtli que
significa tuna agria. (Bravo, 1978a).

El peso promedio del fruto varia de 20 a 44 g; de este
peso el mayor procentaje (70 % es ocupado por la cascara o
receptaculo, debido a que el léculo gque contiene la pulpa
ocupa un volumen pequefio.

Sanchez (1990) reporta que la variacién del contenido
de azGcares solubles en el pericarpio oscila entre 0.52 y
0.88 gr/100 g de peso fresco. Este mismo autor identificé por

lo menos 12 azucares distintos: Los mas comunes son:
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sacarosa, fru:;tuosa, maltosa, rafinosa, triosa Cno
identificada), trisacarido (no identificado) y un azdcar
desconocido; glucosa, arabinosa y galactosa.

Como verdura y .condimento se emplea como sustituto del
tomate de cascara, ya que el sabor que da el xoconostle a los
guisos es semejante al que da éste o también al del limén. EL
caldo, el mole y los tamales, son guisos donde es mas
frecuente su empleo. Los frutos, se preparan como dulces
cubiertos y también para condimentar algunos platillos
regionales.

Otro uso importante es como planta medicinal ya que los
campesinos utilizan el fruto, para el tratamiento de una gran
diversidad afecciones como son los casos de fiebre, gripa,
dolor o inflamacién de la garganta, de anginas o dolor de
espalda. Lo aplican solamente cuando el “joconostle" ha sido
debidamente "tatemado" o “soasado" (cocido} en las brasas,
tibio se abre en “flor" (cuatro partes sin separarse} y se
unta el "juguito” del centro, en la planta de los pies, en
articulaciones de brazos Yy piernas, espalda, pecho vy
garganta, después de hacerlo se abrigan para mantener
caliente la parte que fue frotada con el ‘'"xoconostle",
cuidando la persona de no exponerse a cambios bruscos de
temperatura para aliviar enfermedades respiratorias; también
se acostumbra ingerirlo en jarabes. Para 1la diabetes y
presién arterial se consume crudo, licuado y en ayuno
CHernandez, 1990; SAnchez, 1987).
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V. MATERIALES Y METODOS

El presente trabajo se llevé a cabo en el laboratorio
de anslisis clinicos del Hospital Regional no. 46 del
Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS), en la Unidad de
Medicina Nuclear del Centro Médico de Occidente del IMSS y en
el Laboratorio de Anatomia y Fisiologia Vegetal de 1la
Facultad de Ciencias Biolégicas de la Universidad de
Guadal ajara.

El procedimiento experimental que se empled para llevar

a cabo el estudio se describe a continuaciént

V.1. Seleccién de Voluntarios

El reclutamiento y seleccién de voluntarios se llevd a
cabo principalmente entre estudiantes de la Universidad de
Guadalajara, los cuales fueron entrevistados directamente y
sl éstos mostraban dispos.lc.lén de colaboracién, se elegian
siempre y cuando reunieran los criterios de inclusién que se
alistan a continuacién:

1. Personas 'sanas"”

2. Sexo masculino

3. Edad 18 a 30 afos

4. Peso normal (+/- 10 X del pesoc ideald

5. Sin antecedentes familiares de diabetes

6. Tabaquismo negativo

7. Sin toma habitual de medicamentos (como por ejemplos

dcido acetil-salicilico, dipironad
8. Aceptacidn voluntaria a participar

Con ésto se logrd seleccionar 8 personas (voluntarios).

V.2. Seleccién de Frutos

Los frutos de xoconostle que se utilizaron en este
trabajo se colectaron de una plantacién intensiva comercial
en el rancho "Los Alpes", propiedad del Ing. Rubén Gonzilez,
que se encuenira localizado en el mmicipio de Pinos,

Zacatecas.
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Se cosecharon frutos que se encontraban en la condicidén
de maduracién fisiolégica y que ademids se encontraban libres
de daffos causados por plagas, enfermedades y factores
climiticos adversos (granizo, heladas).

Una vez que se cosecharon los frutos fueron llevados al
Laboratorio de Anatomia y Fisiologia Vegetal de la Facultad
de Ciencias de la Universidad de Guadalajara. En este lugar
se prepararon los frutos para el estudio sobre los cambios
fisioldgicos del fruto después de la cosecha y las pruebas
del efecto del consumo de xoconostle sobre los niveles de la
glucemia e insulina. A continuacién se describen los
procedimientos empleados para llevar a cabo ambas

actividades:

V.3, Evaluacién de Cambios Fisioldgicos en Frutos de

Xoconostle Después de la Cosecha.

Para evaluar los camblos fisioldédgicos en los frutos a
diferentes intervalos de tiempo despu®s de la cosecha se
emplearon 160 frutos maduros de Opuntia joconostle Web. Con
‘el fin de llevar a cabo un muestreo aleatorio de frutos en
las diferentes fechas de evaluacién se le anoté un numero a
cada fruto, adheriendo a este un pedazo pequefio de cinta
adhesiva (Figura 1); posteriormente se registrd el peso y el
diiametro polar y ecuatorial.

Los frutos se sometieron a dos tratamientos: 1luz y
obscuridad. El1 tratamiento de luz consistié en colocar 80
frutos de xoconostle en la mesa del laboratorio (del nimero 1
al 80), previamente desinfectada con cloro (4 %0, a
temperatura ambiente. )

Para el tratamiento de obscuridad se colocaron B0
frutos (del 81 al 160 en bolsas de papel en una gaveta
previamente desinfectada con cloro (4 %, a temperatura
ambiente.

A partir del segundo dia después de la cosecha y
después cada 7 dias hasta los 49 dias, se tomaron 5 frutos al
azar de la condicidén de luz y obscuridad, usando una tabla de

nimeros aleatorios para seleccionar los frutos para cada una
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de las fechas en que se llevaron a cabo las determinaciones
fisioldgicas, que se describen a continuacidém:

1> Peso fresco.

2) Posteriormente los frutos se lavan con agua
destilada y se quita la cuticula del fruto, para separar el
l4éculo de la cascara (receptéculo) (Figuras 2, 3 y 4.

" El receptiaculo se corta en trozos pequeffos para
proceder a su homogenizacién. Las muestras homogeneizadas se
colocan en frascos de vidrio cubiertos con papel aluminio, se
almacenan en el refrigerador para posteriores determinaciones

quimicas, que a continuacién se describen:

pH
Se pesan 6 g de tejido homogenizado a los cuales se les
agregan 40 ml de agua bidestilada, se agita con una varilla
de vidrio y se filtra (coladera doméstica) a fin de obtener
una suspensién sin particulas grandes que puedan interferir
en la medicién. Para ello se utiliza un potenciémetro

Conductronic pH 20.

Acidez Titulable

Se determind en base al método de A.A. Kader
Ccomunicacié4n personal) de la Universidad de California,
Davis. .

Después de haber registrado el pH a la misma muestra se
le agrega hidréxiho de sodio 0.01 N hasta lograr un pH de 7.2
Clos datos de acidez se refieren a la cantidad de H+D,

Para estimar el porcentaje de Aclido milico se emplea la
siguiente férmula:

% de acido malico = [l utilizados de NaOH & N de NaOH * 6.7

6 g de tejido
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Extraccidén y Determinacién del Contenido de Proteina

Para la extraccidén de proteina se utilizé el método
descrito por Choe y Timann (1975) con algunas modificaciones.

Se pesan 2 g de tejido, el que se homogeniza con 8 ml
de acetona fria (80 %. El homogenizado se centrifuga a
10,000 rpm por 10 minutos, a temperatura baja (-4°C). Se
descarta el sobrenadante. Al precipitado se le adiciona la
misma cantidad de acetona (80 %, en seguida se lleva acabo
una segunda centrifugacién a la velocidad, tiempo y
temperatura previamente mencionados. Al precipitado final se
le agregan 8 ml de 4Acido tricloroacético (10 % frio y se
almacena a temperatura baja (~109C) en un refrigerador
doméstico por espacio de una hora. Posteriormente se agita en
un Vortex y se centrifuga a 10,000 rpm durante 20 minutos.
Después de esta centrifrugacién se elimina el sobrenadante y
al precipitado se le adicionan 3.2 ml de hidréxido de sodio
(1 N). Posteriormente se coloca la muestra en un bafio de
maria (800C), por un tiempo de 20 minutos. Después se mide el
volumen final.

Finalmente la prdteina insoluble en acetona (80 %X se
estima utilizando el m&todo de Lowry (1951). La curva de
calibracién se elabora con albimina de suero de bovino y la
cantidad de protefina en cada muestra se obtiene en base a

esta referencia de calibracidén.

Extraccién y Determinacién del Contenido de Azdcares Solubles

Se llevd a cabo de acuerdo al método descrito por
Carnal y Black (1989) con algunas modificaciones.

A un gramo de tejido homogenizado se le aRaden 5§ ml de
etanol (80 %), posteriormente se calienta a 750C por 5
minutos, se centrifuga a 10,000 rpm durante 5 minutos. El
sobrenadante se colecta en una probeta, se repiten los pasos
anteriores con el precipitado. Se combinan los sobrenadantes
y se centrifugan a 15,000 rpm (4°C) por 20 minutos. El
sobrenadante obtenido de esta tercera centrifugacién se
coloca en una probeta y se lleva a un volumen final, se toman
alicuotas para la determinacién de azicares totales vy

reductores.
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Contenido de aztcares totales

Se realizé por el Método colorimétrico de fenol
descrito por Dubois ¥y colaboradores (1956), siguiendo 1la
rutina de anilisis quimicos de frutos del Laboratorio de
Postcosecha del Departamento de Pomologia de la Universidad
de California, Davis, la cual se adecud a nuestro. material de
estudio.

Del sobrenadante se toma una ali{cuota de 0.1 ml y se
coloca en tubos de ensaye y a los que se agregan 2 ml de
antrona (disuelta en Acido sulfurico concentrado)d. Se agitan
en un Vortex, posteriormente se colocan en un bafo de Maria
{80°C) durante 10 minutos. Se dejan enfriar de uno a dos
minutos. Finalmente se registrari la absorbancia a 620 nm,
utilizando como blanco agua destilada.

La cantidad de azucares totales se determina en base a
una curva estiAndar empleando diferentes concentraciones de

glucosa.

Contenido de azdcares reductores

Se utilizé el método colorimétrico de Somogyi (1952)
con las modificaciones citadas previamente para el anilisis
de azdcares totales.

Agregar 0.1 ml de muestra a tubos de ensaye, a los que
se les adicionan 1 ml de reactivo de cobre, este reactivo
resulta de la combinacién de Cu I (tetrato de sodio ¥y
potasio, carbonato de sodio, bicarbonato de sodio y sulfato
de sodio) y Cu II (sulfato de cobre y sulfato de sodiod en
una relacién de 4:1 (cuatro partes de Cu I y una de Cu IDID.
Posteriormente se calienta en una bafioc de maria durante 10
minutos. Se dejan enfriar de uno a dos minutos. A cada tubo
se le agrega 1 ml de reactivo de Nelson (el cual contiene
molibdato de amonio disueito en agua destilada, 4acido
sulfdrico mezclado con arsenato de sodio). Esta muestra se
agita (Vortex). Se deja reposar 30 minutos en obscuridad.
Finalmente se mide absorbancia a 565 nm.

La concentracién de azudcares reductores se estima a

partir de una curva de calibracién elaborada con glucosa.
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V.4. Determinacion del Efecto de la Ingesta de la Ciscara del

Fruto de Xoconostle Sobre los Niveles Séricos de Glucosa

e Insulina.

Para llevar a cabo estas determinaciones se emplearon
dos tratamientos: en el primero a los voluntarios se les
practicé una curva de tolerancia oral a la glucosa; y en el
segurdo ademis de ésto se les administraron 200 g de 1la
cidscara del fruto del xoconostle. »

Como requisitos para iniciar los estudios control y
experimental, las personas participantes mantuvieron ayuno
previo de 12 horas (iniciando a las 20:00 horas del dia
anterior), sin haber ingerido alcohol ni medicamentos cuando
menos 32 horas anteriores al inicio de cada tratamiento.

En cada tratamiento se tomaron muestras sanguineas a
los tiempos: -20, 0, 20, 40, 60, 80, 100, 120, 140, 160, 180
-y 200 minutos. ) '

Para la toma de muestras sanguineas se canaliza al
paciente con un equipo de venoclisis (con solucidén salina
fisiolégica 0.9 %. En cada tiempo de toma de muestira se
retira del catéter la solucién salina fisiolégica y se
eliminan las primeras gotas de sangre, después se colectan 5
ml de sangre en un tubo de ensaye (dejando que la sangre
resbale por la pared del tubo para evitar la hemdlisis), y se
deja coagular. Posteriormente se separa el suero en una
centrifuga clinica a una velocidad de 4,500 rpm durante S
minutos. Inmediatamente después se determina 1la glucosa
sanguinea y el resto del suero se conserva a una temperatura

de -200C para la determinacién posterior de insulina.

Tratamiento Testigo CA)
El primer Tratamiento se efectud de 1la manera
siguientet a los voluntarios se les practicéd una curva de

tolerancia oral a la glucosa, la cual consistié ent
1. Administracién de 200 ml de agua entre el tiempo ~20

y O minutos, (primera y segunda muestra sangui nea,

respectivamente) en un lapso no mayor de 10 minutos.

23



2. Inmediatamente después de la segunda muestra
sanguinea (0 minutos) y en un lapso no mayor de cinco
minutos, se administra uma carga de solucién glucosada (75 g
de glucosa en 250 ml de agua .

El resto de las tomas de muestras se realizé en los

tiempos anteriormente mencionados.
Tratamiento Experimental C(B)

El segundo Tratamiento se realizé de la siguiente
format

1. Administracién de 200 g de cascara sin cuticula del
fruto del xoconostle entre el tiempo -20 y 0 minutos (primera
y segunda muestra, respectivamente) en un lapso no mayor de
10 minutos. ‘

2. Administracién oral de solucidén glucosada, empleando
las cantidades y tiempos de administracién mencionadas en el
Tratamiento A.

Los frutos de xoconostle empleados en el Tratamiento B
se almacenaron por un tiempo no mayor de 35 dias después de
la cosecha y se conservaron en condiciones de obscuridad a
temperatura ambiente c24°cH.

V.5 Determinaciones Quimicas y Bioquimicas

V.5.1. Determinacién de Glucosa

Para la determinacién de glucosa se utilizd el método
de glucbsa oxidasa descrito por Trinder (1969), con algunas
modificaciones, que se describe a continuacidén:

En tubos de ensaye adecuadamente marcados se colocan
2.0 ml del reactivo denominado Glucose Trinder (Gliford). A
intervalos regulares de tiempo se affaden 0.005 ml de agua
destilada, estandar (50, 100 y 300), control o muestra

"% Esta es la dosis recomendada por la Organizacién Mundial

de la Salud para este tipo de estudios COPS, 1988).
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desconocida a cada tubo de ensaye y se mezcla bien. Después
de 18 minutos de incubacién a temperatura ambiente (18-25°C),
se lee la absorbancia a 5058 nm de la solucién de cada tubo de
ensaye en los mismos intervalos de tiempo wutilizados
anteriormente.

Para determinar la concentracién de glucosa en la

muestra se emplea la siguiente férmulas

A desc - A bl
Conc. de glucosa = x conc. del std
A atd - A bl

A desc = Absorbancia del desconocido

A bl = Absorbancia del blanco

A std = Absorbancia del estandar

Conc. de glucosa = concentracién de glucosa

" Conc. del std = concentracién del estiandar

V.5.2. Determinacién de Insulina.

La insulina se determind por el método de
radioinmunocensayo (Marschner et al. 1974), que a continuacién
se describes

Se etiquetan 4 tubos (descubliertos) T de polipropileno
de 12 X 75 mm y NSB (unidén no especificad en duplicado.
Después se etiquetan 14 tubos cublertos con anticuerpos: A,
de maxima unién, y B hasta G en duplicado. Y finalmente se
etiquetan tubos con anticuerpos adicionales, también en

duplicado, para el control y muestras de pacientes.
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A continuacién se presente los valores de la curva de

calibracién empleada en esta determinacidn:

MIU/ml
Calibradores ier IRP (667304
A (MB 0
B S
C 15
D 50
E 100
F 200
G 400

Enseguida se pipetean 200 ul del calibrador A en el NSB
y tubos A, y 200 ul de cada calibrador restante, control y
muestras de pacientes en los tubos preparados (se pipetean
directamente en el fondo del tubo). Como paso inmediato se
adiciona 1.0 ml de ¢**’I) insulina a todos los tubos Yy se
agita en un Vortex. Posteriormente se incuban de 18 a 24
horas a temperatura ambiente, enseguida se remueve toda la
humedad posible. Usando una gradilla de espuma se decanta el
contenido de todos los tubos (excepto el tubo T) y se drena
por dos o tres minutos. Después se golpean los tubos
enérgicamente en papel absorbente para eliminar la humedad
residual. Finalmente se realiza el conteo por un minuto en un
contador gama.

Para calcular la concentracién de insulina, se emplea
una representacién logaritmica de la curva de calibracién,
para ésto primero se calcula para cada par de tubos el

porcentaje de NSB del conteo por minuto.

Total de cuentas = % de CPM -~ % de NSB CPM

CPM = Conteo por minuto
Entonces se determina la unién de cada par de tubos con

un porcentaje de maxima unién, con el conteo corregido de los
tubos A tomados como el 100 X%.
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¢ 8id

Cuentas totales

X de unidn = Cuentas de MB total x 100

MB = Unién Maxima

El calculo puede ser simplificado omitiendo 1la
correcclién de unién no especifica; las muestras dentro del
rango de calibradores producen virtualmente los mismos
resultados cuando el porcentaje de unién es calculado

directamente del porcentaje de cuentas por minuto,
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YI. RESULTADOS

La curva de tolerancia oral a la glucosa, que se obtuvo
después de la ingestién de la ciscara del fruto de xoconostle
revelé diferencias en los niveles de glucosa sérica entre el
tratamiento con xoconostle y el testigo despué¢s del minuto
40. Sin embargo, al comparar las medias de 1los dos
tratamientos, usandoe muestras apareadas C(intervalo de
confianza al 95 %), se encontrd gque Unicamente se presentan
diferencias estadisticas entre ambos tratamientos en los
tiempos de 120 y 140 minutos después de la ingesta de la
solucién glucosada (Figura S5). El andlisis de correlacidén y
regresién lineal de ambos tratamientos, a partir del tiempo
en que se alcanzé el nivel mids alto de glucosa (minuto 40) y
el tiempo en gque se inicia la estabilizacién de los niveles
de glucosa, que corresponde a los 140 minutos en el
tratamiento B y a los 160 en el testigo, reveld que en el
caso del tratamiento B se encontré una relacién negativa
C(tomada del valor maAximo de glucosa hasta el momento en que
se alcanzan valores que se consideran clinicamente como
normales), con una tasa de reduccién de 0.64 mg de glucosa
por minuto y una r = ~0.99 (P > 0.001) (Figura 6); similar
tipo de relacién se encontré en el testigo siendo el wvalor
miximo al minuto 40 y alcanzando un nivel normal de glucosa
en el minuto 160, aungque la tasa de disminucién fue menor
(0. 48 mg de glucosa por minuto), con un valor de r = ~0,.97 (P
> 0.001> C(Figura 7).

Por otro lado, la ingesta de la cAscara del fruto del
sxoconostle incrementd notiblemente los niveles de insulina
durante los primeros 100 minutos, después de administrada la
solucién glucosada. Este incremento fue mids notorio a los 40
minutos, ya que se registraron 99 uUI/ml en el tratamiento en
que se administré xoconostle, en contraste con el Testigo
dc;nde en ese mismo tiempo se registraron 51 JUI/ml. Al
comparar las medias de los dos tratamientos, usando muestras
apareadas Cintervalo de confianza al 95 %X, se encontré que
Gnicamente se prezenta diferencia estadistica entre ambos

tratamientos, en los tiempos 20, 40 y 60 después de la
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ingestisdn de la cascara del fruto de xoconostle (Figura 8).
Por otra parte, el anAlisis de correlacién y regresidn lineal
realizado entre el tiempo inicial Cm.lnuto‘ 0) y el valor
miximo de insulinemia en ambos tratamientos (que corresponde
al minuto 60 en el testigo y 40 en el tratamiento con
xoconostle) reveld una relacién positiva, con una tasa de'
incremento de 0.86 pUI/ml y una r = 0.88 (P > 0.01) para el
caso del testigo (Figura 9); y en el tratamiento B la tasa de -
incremento es de 2.33 x4 UI/ml con una r = 0.84 CP > 0.001)
(Figura 10). .

Con lo que respecta a los cambios fisiolégicos que
ocurrieron en los frutos; se encontrd estabilidad en los
valores de pH registrados durante el transcurso de las
observaciones, ya que éste osciléd entre 3.2 y 3.4 en
condiciones de luz y de 3.2 a 3.5 en obscuridad (Figura 11).
Tendencia similar se encontré en los porcentajes de acido
malico (Figura 12). En relacidén a los azdcares totales se
observd, que durante los primeros 5 dias se incrementa su
contenido, en condicién de luz y de obscuridad. Después de
este incremento se observa una reduccidén significativa, que
alcanza su valor minimo a los 21 dias. En este tiempo, la
reduccién llega a ser cercana al 90 X del valor maximo que se
registré a los 7 dias. Después del dfia 21 se incrementa el
contenido de azdcares, aunque Gnicamente es mis notable en la
condicién de luz que en la de obscuridad (Figura 13)., En el
caso de los azicares reductores se encontré un comportamiento
similar durante los primeros 28 dias, aungue en contraste con
los azgcares totales, los reductores presentaron un
incremento notable en su contenido entre los dfas 28 y 35,
aunque posteriormente se observa disminucién gradual, aungue
ésta fue de menor intensidad que la reduccidén que se registroé
durante los dias 7'y 28. Sin embargo, llama la atencién, que
al final del periodo de observacién la disminucién fue mayor
en la condicidén de 1luz que en la de obscuridad. En la
condicidén de obscuridad el contenido de azdcares reductores
fue ligeramente inferior al registrado #n la primer fecha de

evaluacién (Figura 14).
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El comportamiento del contenido de proteina revela una
_respuesta diferente a la observada para el resto de los
componentes quimicos evaluados, ya que con excepcién del
periodo de tiempo de los 7 a los 14 dfas en la condicién de
luz, en el resto de tiempos se observd un incremento en el
contenido de proteina, que alcanza los valores maximos para
ambas condiciones ambientales a los 21 dias y despugs se
estabilizan hasta el final de las observaciones (Figura 185).
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VII. DISCUSION

La prueba de tolerancia a la glucosa es una prueba
natural, que permite establecer la respuesta insulfinica
frente a un estimulo fisiolégico generado por glucosa. En
este tipo de curvas se observa que en un individuo normal el
nivel de glucosa después de la absorcién se incrementa hasta
180 mgs100 ml. Las cifras normales (80~90 mg-100 ml) se
recuperan generalmente antes de 120 minutos, y desde luego
antes de los 180 minutos contados a partir de la ingestidn de
glucosa C(Lynch, 1872).

Al comparar las curvas de tolerancia del testigo y el
tratamiento con xoconostle se encontré que en ambos casos la
cifra maxima de glucosa es cercana a los 145 mg-i100 ml, que
es considerada como una respuesta normal C(Lynch, 1972). Por
otro lado, este valor miximo ocurre a los 40 minutos que es
ligeramente inferior al rango reportado como normal (45-60
minutos). Los niveles normales se alcanzaron en el testigo a
los 160 minutos y con el tratamiento con xoconostle a los 120
minutos, por lo que se puede inferir que la ingesta de
xoconostle Unicamente present¢ diferencias con el testigo en
el tiempo en que se alcanzaron los valores normales de
glucosa después de la ingestién de este carbohidrato. Lo
anterior deja entrever que el xoconostle tiende a normalizar
curvas de tolerancia a la glucosa, lo cual se ha confirmado
recientemente en forma parcial con observaciones realizadas
en individuos sanos (Méndez, L. 1992, copmunicacién personal).

Uno de los aspectos miAs relevantes de este trabajo es
el incremento de la sintesis de insulina en respuesta a la
ingestién de la cascara del fruto del xoconostle. Esta
observacién contrasta con los resultados obtenidos en
trabajos realizados anteriormente en los que reportan que la
ingestion de cladodios jovenes de nopal por personas sanas,
obesas o con DM tipo II diminuye significativamente los
niveles de insulina, ademAs de disminuir los niveles de
glucosa sanguinea C(Frati et al. 1983; Fernindez-Harp et al.
1984; Frati et al. 1987; Frati et al. 1988a; Frati et al.
1989a) .

31



Lo que mis llama la atencién del estimulo en la
sintesis de insulina inducida por la ciscara del fruto de
xoconostle es el hecho de que normalmente la sintesis de esta
hormona es estimulada por diferentes tipos de secretagogos,
tales como: glucosa, aminocicidos catidnicos, aclidos grasos y
cuerpos cetédnicos (Guyton, 1989; Vincent, 1992). Sin embargo,
la evaluacién del contenido de azicares en la cascara del
fruto de xoconostle durante el desarrollo del experimento
reveld que el contenido de azdcares (totales y reductores) en
la cascara del fruto de xoconostle fueron relativamente
bajos, comparados con los niveles que se encuentran en otros
alimentos (10-20 %, que normalmente estimulan la sintesis de
insulina despué¢s de su ingestién (OPS, 1988). Recientemente
se ha corroborado que los aminoadcidos catidénicos son factores
importantes en la sintesis de insulina (Vincent, 1992). Sin
embargo, no se puede atribuir en general a los aminoicidos el
sef causa de este estimulo debido al hecho de que el
contenido de proteina en la ciscara de los frutos muestra
tendencia a incrementarse con el tiempo, por 1lo que el
metabolismo de proteinas muestra tendencia sintética o
anabslica, lo cual mantiene bajos los niveles de aminoicidos
libres en el tejido, por lo que la hidrélisis de proteina
aparentemente no fue significativa para liberar aminoicidos
que participen en la sintesis de insulina.

Generalmente un incremento en la sintesis de insulina,
se asocia con cambios en el metabolismo de carbohidratos y de
lipidos (Guyton, 1989). Sin embargo en este trabajo se
encontré que el incremento en la sintesis de insulina no se
acompafié de cambios notables en los niveles de glucosa
sanguinea despu¢s de la ingesta de xoconostle. Aunque llama
la atencién el hecho de que durante los primeros 100 minutos
despugés del valor maximo de glucosa fue mayor la tasa de
reduccién en el tratamiento con xoconostle que en el testigo,
es decir que los valores normales de glucosa se alcanzan en
un menor tiempo como respuesta a la ingesta del xoconostle.
Por otro lado, esta observacién nos sugiere la posibilidad de

que la ingestién de la cascara del fruto de xoconostle ests
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causando resistencia a la insulina, fendémeno que normalmente
ocurre en individuos obesos que presentan diabetes Tipo II
(Zirate y Espinosa, 1984).

Las investigaciones hasta ahora realizadas en las que
se encontré disminucién de la glucemia en respuesta a la
ingesta de nopal, adjudican este resultado a un efecto
mecinico, debido a la presencia de fibras. Sin embargo, esta
apreciacién del concepto de fibra es amplio, e incluye una
gran cantidad de compuestos quimicos que no se pueden
clasificar como fibras, ademis se ha confundido.el término
goma con mucilago, ya que el mucilago cuando se expone al
aire se transforma en una goma; Es probable que el efecto
hipoglucemiante reportado en estos trabajos se atribuya al
mucilago, ya que evidencias recientes han demostrado que este
polisacarido disminuye los niveles de lipoproteina (Fernindez
et al. 1980).

En este trabajo se encontré que el efecto del fruto en
estimular la sintesis de insulina es mayor conforme
transcurre mas tiempo después de que es cosechado. También se
observsé, que durante la extraccién de aztcares y proteina que
el contenido de mucilago es mayor en los frutos que tienen
mis tiempo después de la cosecha, por lo cual se sugiere que
probablemente este polisacarido de reserva, desempefie un
papel importante en los efectos observados en este trabajo.
Por otro lado, descartamos efectos de las fibras debido a que
la cascara es un tejido primario, en que la mayor parte del
tejido lo conforman células parenquimatosas.

En la literatura se menciona que intermediarios
glucoliticos estimulan la secrecién de insulina y que ésto
depende de la concentracién intracelular de ca’™. Por otro
lado la disminucién de las concentraciones extracelulares de
Ca
biosintesis (Goodman et al. 1991). Esta observacién es

** inhiben la secrecién de insulina sin afectar su

relevante debido 2 que en los tejidos de miembros del
subgénero Opuntia se ha registrado acumulacién relativamente
alta de calcio (5 a 9.5 % en comparacién con otras especies
vegetales (Nobel, 1983 )., Ademids en la cascara de los frutos

se registraron valores de pH que oscilaron de 3.2 a 3.5, lo
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cual se debe principalmente al hecho ‘de que esta planta
presenta metabolismo 4cido crasulaceo (Kluge y Ting, 1978).
Lo anterior nos conduce a sugerir que por las caracteristicas
de metabolismo y la tendencia a la acumulacién de ca’™ que
presenta este tipo de tejidos es probable que el incremento
en los niveles de insulina registrados en este trabajo se
atribuyan a una mayor disponibilidad de intermediarios de la
glucdlisis y de calcio intercelular.

Los resultados obtenidos en este trabajo han generado
otras inquietudes no contempladas en 1los objetivos e
hipdétesis iniciales de esta tesis. Los aspectos que mas
llamaron la atencién fueron el estimulo en la sintesis de
insulina, que es notable comparado con los valores obtenidos
con el testigo. Otro aspecto fue el hecho de que el efecto
hipoglucemiante del fruto de xoconostle fue mayor cuando los
frutos de xoconostle fueron administrados a los voluntarios
despusts de 15 dfas de que fueron casechados y mantenidos
almacenados en obscuridad (condicién que no se reflejé al
realizar las medias poblacionales), 1o cual sugiere 1la
posibilidad de que durante el almacenamiento del fruto se
generan substancias no ldentificadas que tienen efecto sobre
el metabolismo de glucosa e insulina. Esto nos permite
sugerir que en la siguiente etapa de este proyecto se evalue
el efecto de frutos almacenados en la oscuridad en diferentes
intervalos de tiempo, con el fin de verificar si existe
relacién positiva entre el tiempo de almacenamiento y el
efecto hipoglucemiante del fruto del xoconostle., Como se
menciona previamente es probable que el mucilago constituya
el principal agente causal ai cual se le puede adjudicar los
efectos hipoglucemiantes encontrados cuando se administraban
frutos despues de los 15 dias de almacenamiento.

Sin embargo, queda como cuestionamiento relevante el
hecho de gque el fruto no contiene las cantidades de
secretagogos (e.g azicares, aminoidcidos) a los cuales se les
pueda adjudicar los incrementos de insulina registrados en
este trabajo. Por lo que existe la posibilidad de que en la
céscara del xoconostle se encuentre otro tipo de secretagogo

no identificado que potencie la secrecién y biosintesis de
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insulina, a través de la activacion de los receptores que se
localizan en las células beta. Un candidato potencial es el
calcio, ya que es un mineral que se encuentra en niveles

altos en los tejidos de cactaceas.
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VIII. CONCLUSIONES

1. La ingestidn de 200 g de cascara del fruto de
xoconostle no disminuye en forma significativa los niveles de
glucemia (dnicamente en donde se presentd diferencia hubo un
decremento de 21.8 %, sin embargo, incrementa los niveles de
insulina (77.35 X para los tiempos en donde la diferencia fue
significativa), en comparacién con el testigo.

2. El incremento de la insulinemia (provocada por 1la
ingestién de la cAscara del fruto de xoconostle) no se puede
atribuir directamente a la cantidad de secretagogos comunes
capaces de promover la secrecidn de esta hormona, ya que la
concentracién de azGcares fue baja y el contenido de proteina
" se incrementé en las diferentes fechas en que se evalud la

composicidén quimica del xoconostle después de la cosecha.

36



Figura 1. Frutos seleccionados para el estudio  del efeclLo
“hipoglucemiante” y La eva l,uar_i:.;n de los cambios.
fisiologicos, En cada fruta <o anot > un x'u;mer:‘) para llevar a
cabo un muestreon aleatorio en las diferentes  fec h;)s en que

fucton tomadas para Los estudios regspect ivos,



gura 2. En los fruatos empl eados en el estudio
ipoglucemi ante®  se removic la epidermis antes de

ministrarlos a los voluntarios.



Figura 3. Corte longitudinal  medio de (mn fruto de
xoconostle, en el gque -se muestra la epidermls removida, el
receptaculo o la ciscara Ccolor clare? y el Ll>xulo (Ccolor
obscuro). El receptwulo det fruto es la parte que se empleo

en el estudio “"hipoglucemiante™,



Figura 4. Recepticulo, en el cual se ha removido el loculo
gque contiene las semillas y la pulpa. E} recepticulo fue

administrado en mitades, como se ilustra en la figura.
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Figura 5. Concentraci¢n serica media de glucosa en pruebas de
tolerancia oral a la glucosa después de la ingestién de 200 g

de cAscara del fruto de xoconostle (n=8).
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Figura 6. Andlisis de correlacidn y regresién lineal entre
concentraciocnes de glucosa y tiempo en respuesta a la

ingestidén de xoconostle en personas sanas.
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Figura 7. Analisis de correlacién y regresion lineal entre
concentraciones de glucosa y tiempo en el tratamiento Testigo

(sin la ingestidn de xoconostle) en personas sanas.
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INSULINA 4l / mi
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20 40 60 80 100 120 140 160 180 200
TIEMPO (min.)

Figura 8. Concentracién seérica media de insulina en pruebas
de tolerancia oral a la glucosa despu#¢s de la ingestién de

200 g de cascara del fruto de xoconostile.
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Figura 9. Andlisis de correlacidn y regresidén lineal entre

concentraciones de insulina y tiempo en el tratamiento

Testigo (=sin la ingestidén de xoconostle) en personas sanas.
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Figura 10. Analisis de correlacidn y regresién lineal entre
concentraciones de insulina y tiempo en respuesta a la

ingestidn de xoconostle en personas sanas.
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Figura 11. VYalores de unidades de pH en el receptaculo del
xoconostle bajo condiciones de luz Yy obscuridad a

diferentes intervalos de tiempo después de la cosecha.
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Figura 12. Contenido de acido malico en el receptaculo del
xoconostle bajo condiciones de luz y obscuridad a diferentes

intervalos de tiempo después de la cosecha.
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Figura 13. Contenido de azucares totales en el receptaculo
del xoconostle bajo condiciocnes de luz y obscuridad a

diferentes intervalos de tiempo despugs de la cosecha.
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Figura 14. Contenido de azucares reductores en el receptaculo
del xoconostle bajo condiciones de luz. y obscuridad a

diferentes intervalos de tiempo despu#¢s de la cosecha.
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Figura 15. Contenido de proteina en el recepticulo del
xoconostle bajo condiciones de luz y obscuridad a diferentes

intervalos de tiempo después de la cosecha.
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