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Resumen

En México, la diabetes mellitus tipo 2 se situé como la tercera
principal causa de muerte en 2020. Una estrategia para tratar la
diabetes consiste en impedir que los niveles de glucosa en sangre
aumenten en pacientes sin dietas saludables. Por ello, en el
presente trabajo se estudio la actividad inhibitoria de a-glucosidasa
de tres especies de plantas medicinales. Los extractos organicos
de Smilax sp. exhibieron concentraciones inhibitorias medias de a-
glucosidasa menores a 0.6 pyg/mL, mientras que el control positivo
quercetina resultd menos potente. Esta evidencia sugiere que el
uso medicinal de Smilax sp. se podria investigar mediante la
inhibicién de a-glucosidasa intestinal.

Abstract

Diabetes mellitus type 2 was the third leading cause of death at
Mexico in 2020. One strategy to treat diabetes is aimed at the
postpandrial control of blood sugar levels in those patients with
unhealthy diets. Therefore, the current work was aimed at the study
of three medicinal plant species. The organic extracts of Smilax sp.
showed a-glucosidase medium inhibitory concentration values
lower than 0.6 pg/mL, whereas the positive control quercetine
displayed a higher value. The results indicate that the medicinal

RCFB, 2022, 4(1):4-11


http://www.rcfb.uanl.mx

properties of Smilax sp. would be investigated through the inhibition
of the intestinal a-glucosidase.
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Objetivo

Determinar la actividad inhibitoria de a-glucosidasa in vitro de los
extractos organicos obtenidos a partir de tres especies de plantas
medicinales.

Métodos

El material vegetal de las tres especies de plantas se pulverizo y
se macero con diclorometano:metanol (1:1) y después con etanol
para obtener dos extractos organicos de cada planta. Los extractos
organicos secos se evaluaron en el ensayo de inhibicion de a-
glucosidasa in vitro mediante la técnica colorimétrica con p-
nitrofenil-a-D-glucopirandsido.

Resultados
Los dos extractos organicos de Smilax sp. (Ss y SSE) mostraron
concentraciones inhibitorias medias de a-glucosidasa menores a
0.6 pg/mL, resultando més potentes que los extractos organicos de
las otras dos especies de plantas y que el control positivo
quercetina.

Conclusiones

La potente actividad inhibitoria de a-glucosidasa in vitro de los
extractos de Smilax sp. sugiere que las propiedades antiabéticas
atribuidas a esta planta en la medicina tradicional se podrian
investigar mediante la inhibicibn de o-glucosidasa intestinal y
disminucién de hiperglucemia postprandial en modelos in vivo.

Introduccién

La prevalencia de la diabetes mellitus tipo 2 (DMT2) en México ha
aumentado en décadas recientes para situarse como la tercera
principal causa de muerte en 2020 [1]. Las tendencias actuales de
la enfermedad ayudan a entender las alarmantes proyecciones a
2040 e incitan a mejorar las medidas de prevencion, tratamiento y
cura [2-3]. La hiperglicemia postprandial se considera como el
primer desorden metabdlico observado en la DMT2 que contribuye
al desarrollo de complicaciones asociadas a enfermedades micro-
y macrovasculares. Una de las estrategias para tratar la
enfermedad consiste en impedir que los niveles de glucosa en
sangre aumenten en aquellas personas diabéticas que no
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mantienen una alimentacion adecuada, mediante el uso de
inhibidores de a-glucosidasa que disminuyan la captacion de
carbohidratos a través del intestino [4,5]. Los inhibidores de a-
glucosidasa son una clase de farmacos antidiabéticos no
sistémicos que inhiben, de manera competitiva y reversible, a las
a-glucosidasas que se encuentran en los bordes de las
microvellosidades de los enterocitos del intestino delgado [5] y que
catalizan el paso final en el proceso de digestién de carbohidratos
y absorcion desde el intestino hacia el torrente sanguineo [6].

Por milenios, las plantas se han utilizado para tratar diversas
enfermedades y desde el siglo XX, los productos naturales se han
destacado en las terapias modernas como los anticancerigenos
vincristina, vinblastina y podofilotoxina [7], los antimicrobianos
doripenem vy tigeciclina [8], los antidiabéticos exenatida y
metformina [9], etcétera. Asi, la haturaleza es una fuente inagotable
de productos naturales que podrian servir para el desarrollo de
nuevos agentes farmacologicos [8]. Por ello, en el presente estudio
se eligieron dos especies de plantas superiores (Ibervillea sonorae,
conocida como wereke y Smilax sp., llamada cocolmeca) que son
usadas en la medicina tradicional mexicana para tratar afecciones
relacionadas con la diabetes [10-13] y una planta (Senecio
angulifolius) que tiene aproximaciones quimiotaxonémicas con el
género Senecio por la presencia de alcaloides pirrolizidinicos [14],
compuestos estructuralmente parecidos a inhibidores de a-
glucosidasa prescritos hoy en dia [15].

Materiales y métodos

Obtencién del material vegetal

Las raices de las plantas cocolmeca (Smilax sp.) y wereke
(Ibervillea sonorae) fueron provistos por la Dra. Carmelita Garcia
Padrén, quien es propietaria de la microempresa Natura Select en
Morelia Michoacan (Domicilio: Carpinteros de Paracho 416-A,
Colonia Vasco de Quiroga. Morelia, Michoacan. C.P. 58230). Las
cabezuelas de la planta guardalobo (Senecio angulifolius) se
colectaron a un costado de la carretera panamericana numero 45,
en el tramo que va de la Ciudad de Durango a Parral. Las plantas
se encontraban a las faldas del Cerro de Mercado en un terreno
pedregoso y con bastante maleza (zacate).

Preparacion de los extractos organicos

La obtencion de los extractos organicos se realizdé por maceracion
a temperatura ambiente, a las tres especies de plantas, de la
siguiente manera: 30 gramos de material vegetal pulverizado se
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maceraron en 150 mL de diclorometano:metanol (DCM:MeOH) en
una proporcion (1:1) por 24 horas. Posteriormente, el macerado se
filtré al vacio y se concentré en un rotaevaporador hasta sequedad.
Este procedimiento se realiz6 3 veces con el mismo material
vegetal. Después de la tercera maceracion, se recuper6 el material
vegetal, se filtré y se dejo macerar por 48 horas en etanol (EtOH).
El extracto se filtr6 a vacio y se concentré6 a sequedad en un
rotaevaporador. Los extractos organicos secos se guardaron en el
refrigerador hasta su posterior uso en otros experimentos.

Ensayo de inhibicion de a-glucosidasa

Se prepard una mezcla de reacciéon con 25 uL de a-glucosidasa
(0.2 U/mL) de la compainiia Aldrich, 25 uL de una solucién 23.2 mM
de  p-nitrofenil-a-D-glucopiranésido, 25 uL de varias
concentraciones de las muestras a evaluar y 175 pL de un
regulador de fosfatos 67 mM (pH = 6.8). El volumen final de la
reaccion fue de 250 uL. La mezcla de reaccion se incub6 a 37 °C
por 15 minutos y luego se adicionaron 50 uL de una solucion 1 M
de carbonato de sodio para detener la reaccién. El control negativo
se prepard adicionando el regulador de fosfatos en lugar de la
muestra a evaluar. El control positivo fue quercetina. El blanco se
prepar6 adicionando el regulador de fosfatos en lugar de la -
glucosidasa. El porcentaje de inhibicidon se calculd con los valores
de la dispersion oOptica leidos en un lector de placas ELISA y
mediante la siguiente ecuacion:

% de Inhibicidon = [(DOcontrol negativo — DOblanco)-(DOmuestra — DOcontrol positivo)]

X 100
(DOcontrol negativo- DOblanco)

Analisis estadistico

Los valores de Cl., de las muestras fueron calculados por un

analisis de regresion no lineal expresados como el promedio de
tres a cuatro experimentos independientes + el error estandar de la
media. Los datos se sometieron a un analisis de varianza (ANOVA)
seguido de una prueba de Dunnett para aislar grupos con
diferencia significativa. Los valores de p <0.05 (*) se consideraron
como diferencia significativa con respecto al control.
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Resultados

Los extractos organicos de DCM:MeOH Senecio angulifolius (Sa)
e Ibervillea sonorae (Is) y el extracto etandlico de I. sonorae (ISE)
no presentaron actividad inhibitoria de a—glucosidasa importante,
incluso ni a la mayor concentracion (figura 1). Por el contrario, el
extracto etandlico de S. angulifolius (SaE) exhibié mas del 60% de
inhibicién de la actividad enzimatica a partir de 100 ppm, mientras
que el extracto DCM:MeOH de Smilax sp. (Ss) mostré un
aproximado porcentaje de inhibicion a una concentracion 100
veces menor. Mas sobresaliente aun resultd el extracto etandlico
de Smilax sp. (SSEN) que exhibié de 85-100% de inhibicién a las
cuatro concentraciones evaluadas. Los resultados de la actividad
inhibitoria de a-glucosidasa de la Figura 1 se tomaron en cuenta
para establecer el rango de concentraciones que se utilizarian para
calcular la concentracion inhibitoria media (Cl,,) de aquellos

extractos organicos que exhibieron mas del 60% de inhibicién de la
actividad enzimatica (Tabla 1).
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Figura 1. Actividad inhibitoria de a-glucosidasa de los extractos
organicos: extractos DCM:MeOH de Ibervillea sonorae (Is), Smilax sp.
(Ss) y Senecio angulifolius (Sa) y extractos etandlicos de I. sonorae (ISE),
Smilax sp (SsE) y S. angulifolius (SaE).

Tal como se aprecia en la tabla 1, el extracto etanolico de S.
angulifolius (SaE) resultdé 20 veces menos potente que el control
positivo quercetina, mientras que los extractos organicos de Smilax
sp. Ss y SsE resultaron 10 veces mas potentes que el flavonoide
quercetina. Los hallazgos observados para los extractos de Smilax
sp. indican la presencia de compuestos capaces de inhibir o-
glucosidasa comercial proveniente de Saccharomyces cerevisiae

RCFB, 2022, 4(1):4-11



(SigmaAldrich). De acuerdo con los antecedentes en la literatura,
se han reportado la presencia de compuestos fendlicos
(fenilpropanoides, flavonoides) con actividad inhibitoria de a-
glucosidasa en algunas especies del género Smilax [16-17]. Las
aproximaciones guimiotaxonémicas entre la especie estudiada en
el presente trabajo y las reportadas en la literatura indican que
Smilax sp. podria contener compuestos fenodlicos capaces de
inhibir la actividad enzimatica de a-glucosidasa.

Tabla 1. Concentracion inhibitoria media (Cl, ) de a-glucosidasa de
los extractos organicos de Smilax sp. y Senecio angulifolius.

Extracto organico Clso (ug/mL)

Ss 0.49 +0.02

SsE 0.55+0.11

SaE 100.65 +24.8

Quercetina 5.28 £+ 0.57

Los valores representan el promedio de tres a cuatro experimentos independientes +
error estandar de la media. Extractos DCM:MeOH de Smilax sp. (Ss) y etandlicos de
Smilax sp (SsE) y S. angulifolius (SaE). Control positivo: Quercetina.

Conclusioén

La potente actividad inhibitoria de a-glucosidasa in vitro que
exhibieron los extractos organicos de Smilax sp., en comparacion
con el control positivo quercetina, permite inferir que las
propiedades antidiabéticas atribuidas a esta planta medicinal
tendrian su fundamento en la inhibicion de a-glucosidasa intestinal
y la consecuente disminucién de hiperglucemia postprandial. Para
confirmar dicha inferencia es necesario realizar experimentos en
modelos in vivo, lo cual serd tema de estudio en otro proyecto de
investigacion.
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