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Una noche un hombre tuvo un sueño. Soñó que recorría la playa con 
el Señor. A través del cielo pasaban las escenas de su vida, para cada 
escena, él notó que se marcaban dos pares de huellas en la arena;  
un par le pertenecían a él, y el otro al Señor. A medida que las escenas 
que su vida desfilaba ante él, volteaba la mirada hacia las huellas en 
la arena, y noto que muchas veces, a lo largo de su vida solo veía un 
par de huellas, también notó que esto ocurría en los momentos 
más amargos y tristes de su vida. Ésto realmente lo desconcertó y dijo:  
“Señor, tú dijiste una vez, cuando decidí seguirte,  
que recorrerías a mi lado el camino de la vida, pero he notado que 
durante las épocas más amargas de mi vida, hay solamente un par de 
huellas. ¿Por qué me has dejado solo cuando más te necesitaba? 
el señor contestó… 
“hijo mío, te amo y nunca te deje solo durante las épocas de amargura 
y sufrimiento que viviste, tú has visto solo un par de huellas porque yo 
te llevaba en mis brazos. 

    
    
    

Prefiero equivocarme creyendo en un Dios que no existe, que 
equivocarme no creyendo en un Dios que existe. Porque si después no 
hay nada, evidentemente nunca lo sabré, cuando me hunda en la nada 
eterna; pero si hay algo, si hay Alguien, tendré que dar cuenta de mi 

actitud de rechazo. Blaise Pascal    
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RESUMEN 

 
En el estado pro inflamatorio asociado con la obesidad, el incremento del tejido 

adiposo desempeña un papel determinante. Diversos datos clínicos 

epidemiológicos han mostrado que en individuos no diabéticos obesos  existe una 

correlación positiva entre la presencia de resistencia a la insulina y 

concentraciones elevadas de marcadores inflamatorios (TNF-α, IL-6 e IL-1β), 

aunado a una modificación de la producción de adipocinas del TA (leptina y 

adiponectina). Estas alteraciones desencadenan una serie de alteraciones 

bioquímicas, que conducen al desarrollo de factores de riesgo que pueden dar 

origen a la enfermedad cardiovascular, cáncer y Diabetes mellitus de tipo 2, las 

cuales se encuentran entre las principales causas de muerte en nuestro país. 

Actualmente, el incremento de estos problemas de salud y el alto costo de 

medicamentos de patente, han llevado a la población a la búsqueda de 

alternativas terapéuticas, entre las cuales se incluye la medicina tradicional. 

Calea urticifolia (Mill) DC.  mostró en un estudio reciente a través de un modelo 

de inflamación crónica de bajo grado inducido por una dieta rica en grasas en 

ratas, la capacidad inhibitoria de la secreción citocinas pro inflamatorias lo que 

sugiere que el extracto pueda actuar sobre la sensibilización o sobre la secreción 

de insulina. Debido a esto, surge el interés por  evaluar el efecto del extracto 

etanólico sobre la resistencia a la insulina, mediante la valoración de la 

concentración de insulina y de adipocinas (Leptina y Adiponectina) y citocinas 

pro inflamatorias (TNF- α, IL-6 e IL-1 β). 

 

 Se utilizó ratas macho de la cepa Wistar con un peso de 110 ± 10 g. Los animales 

fueron distribuidos aleatoriamente en 4 grupos (n=5), que correspondían a los 

siguientes tratamientos: a) dieta estándar + agua (DEA); b) dieta estándar + 

extracto (DEE); c) dieta rica en grasa + agua (DRGA); d) dieta rica en grasa + 

extracto (DRGE). Los tratamientos fueron administrados durante 2 meses. Previo 

al inicio del tratamiento con el extracto, los animales recibieron la dieta 
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correspondiente durante 4 meses, para inducir el proceso inflamatorio de bajo 

grado. Se tomaron muestras sanguíneas de la vena caudal por la técnica de goteo 

cada mes, hasta el final del experimento con la finalidad de cuantificar los 

parámetros bioquímicos de glucosa, colesterol y triglicéridos. Al final del 

experimento, se extrajo una última muestra de sangre por vía intracardiaca y con 

el suero obtenido se cuantificó la concentración sérica de insulina, adipocinas y 

citocinas pro inflamatorias por la técnica de ELISA.  

 

Los grupos que recibieron la DRGE mostraron un incremento en las 

concentraciones de glucosa y triglicéridos,  y mostraron tener influencia sobre la  

secreción de las adipocinas evaluadas, así como las citocinas pro inflamatorias 

(TNF-α e IL-6), estas moléculas han sido asociadas fuertemente con la resistencia 

a la insulina y se sabe que participan de manera importante en el proceso 

inflamatorio derivado del tejido adiposo. 

 

El extracto etanólico de Calea urticifolia, mostró un efecto hipoglucemiante e 

hipolipemiante, así como anti inflamatorio en el proceso inflamatorio derivado 

del tejido adiposo, a través de la inhibición de la secreción de TNF- α, 

adicionalmente el extracto incrementó los niveles de insulina circulante, lo cual 

puede interpretarse como que el extracto funciona como secretagogo, es decir, 

que presenta la capacidad de inducir la secreción de la hormona en la célula β 

pancreática.  
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1. INTRODUCCIÓN 

 

El sobrepeso y la obesidad son resultado entre el desequilibrio de ingesta calórica 

y el gasto energético provocando la acumulación excesiva de grasa corporal. Este 

incremento en la masa grasa afecta de manera directa la homeostasis 

metabólica, ya que actualmente se sabe que el tejido adiposo (TA) es un órgano 

altamente activo y es secretor de un gran número de moléculas que participan 

como pro inflamatorias y que pueden contribuir a la generación de resistencia a 

la insulina.  

 

El consumo de dietas ricas en grasa, provoca la generación de un estado 

inflamatorio crónico de bajo grado que influye de manera importante sobre el 

desarrollo de otras patologías como cáncer (Bruzzo et al., 2007; Fuentes Panana 

et al., 2009) y Diabetes tipo II (Sánchez-Recalde & Kashi, 2001), sólo por 

mencionar las más importantes. Estas enfermedades disminuyen la calidad de 

vida de quien las padece, y los factores que favorecen el incremento de la 

incidencia de estas enfermedades, son la falta de buenas prácticas alimenticias, 

el estilo de vida no saludable, así como el difícil acceso a los medicamentos de 

patente debido a su alto costo.  

 

El ser humano en un afán por recuperar su salud, ha enfocado su atención en 

revalorizar el uso de las plantas medicinales empleadas ancestralmente para 

diversas patologías.  

 

Nuestro país cuenta con un amplio número de especies  utilizadas con fines 

medicinales distribuidas a lo largo del país y con una amplia diversidad de usos. 

 

En San Luis Potosí Calea urticifolia DC. (Mill), es una planta utilizada 

tradicionalmente por indígenas Xi’oi o pames de la Sierra Madre Oriental del 

estado, principalmente en la  comunidad de Potrero del Carnero en el municipio 
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de Rayón, con usos  anti inflamatorios, hipoglucemiantes, orexigénicos y anti 

fúngicos (Guzmán et al., 2010).  

 

El efecto anti inflamatorio atribuido de manera tradicional a esta especie fue 

considerado en esta investigación, por el interés de caracterizar su efecto 

farmacológico sobre un modelo de inflamación de bajo derivado del tejido 

adiposo. Por esta razón y para proporcionar un mejor entendimiento de ésta 

investigación se incluye una breve descripción de la asociación del sobrepeso, 

obesidad y las citocinas derivadas del tejido adiposo relacionadas con la 

inducción de la resistencia a la insulina. 

 

2. ANTECEDENTES 

 

2.1 Sobrepeso y obesidad 

 

La obesidad y el sobrepeso pueden definirse como una acumulación excesiva de 

grasa corporal que puede tener repercusiones en las funciones de diversos 

órganos y moléculas que pueden alterar nuestra salud.  

 

Para el año 2005, la Organización Mundial de la Salud (OMS) estimó que en el 

mundo existían aproximadamente 1600 millones de adultos con sobrepeso y 400 

millones con obesidad. Se estima que para el año 2015 estas cifras se 

incrementen a 2300 millones y más de 700 millones respectivamente (OMS, 

2011). La población infantil también presenta un acelerado incremento en el 

desarrollo de éstas condiciones, incluso, para el año 2003 la Unidad Internacional 

de Obesidad (International Obesity Task Force-IOTF) estimó que a nivel mundial 

existen aproximadamente 22 millones de niños menores de 5 años con este 

problema. En cuanto a América Latina, México ocupó el quinto lugar en población 

infantil obesa (Amigo, 2003). Actualmente, en nuestro país el 71.9% de la 
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población femenina mayor  de 20 años presenta sobrepeso u obesidad, y en la 

población masculina el 66.7%  (Federación Mexicana de Diabetes, 2010). 

 

Este problema de salud pública en la población mexicana va en aumento, 

presentando un comportamiento similar e incluso superior, al que se observa en 

países desarrollados (Miller et al., 2004).  

 

Antiguamente, el sobrepeso y la obesidad eran considerados como un estatus de 

salud y de riqueza (Moreno, 2000), pero este concepto ha venido modificándose 

debido a los múltiples estudios que han demostrado que el exceso de tejido graso  

puede desencadenar otro tipo de enfermedades que ponen en riesgo la vida 

como la Diabetes mellitus tipo II, la enfermedad cardiovascular, el cáncer, el 

hígado graso no alcohólico, entre otras. De acuerdo con lo anterior, el tejido 

graso o adiposo en exceso forma parte fundamental de los problemas de salud 

que hoy en día nos atañen, es por ello que a continuación lo describiremos 

morfológica y funcionalmente.  

 

2.2 Tejido adiposo  

 

El  concepto de tejido adiposo,  fue introducido por Wells en 1940 (Cinti, 2001), 

es un tejido conectivo altamente especializado que representa entre el 15-29% 

del peso corporal total en el hombre y en mujeres entre el 20 y 25% (Valenzuela, 

2004; Guisado-Requena & Guisado-Barrilao, 2009), constituye la mayor reserva 

energética corporal superando por mucho al glucógeno al poseer una estructura 

más compacta, mayor densidad energética y naturaleza hidrofóbica (López-

Jaramillo et al., 2005). Es por ello que el TA era considerado únicamente como 

un reservorio de energía, concepto que ha venido modificándose. Actualmente se 

ha identificado al TA como el principal sitio de producción de esteroides sexuales 

y Leptina, hormona reguladora del peso corporal en el sistema nervioso central. 
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Estos hallazgos han caracterizado al TA como es un órgano endócrino (Pérez, 

2007).  

 

El TA se encuentra ampliamente vascularizado y su potencial de crecimiento es 

ilimitado, presenta una alta heterogeneidad de acuerdo a su localización 

corporal, ya que puede ser subcutáneo, el cual se encuentra debajo de la piel y 

comprende alrededor del 80% de la grasa corporal total,  o visceral éste rodea las 

vísceras y representa el 10% del total de grasa. (Valenzuela, 2004; Manzur, 2010). 

El tejido adiposo visceral está compuesto por adipocitos de un menor tamaño y 

cuenta con un gran número de receptores β- 3 adrenérgicos que favorecen el 

incremento de la actividad metabólica.  

 

En los mamíferos, existen dos tipos de TA, el tejido adiposo marrón (TAM), que 

regula principalmente la termogénesis corporal, y el tejido adiposo blanco (TAB), 

que representa el principal almacén de energía del organismo en forma de 

triglicéridos, cuyo proceso de almacenamiento e hidrólisis está altamente 

regulado hormonalmente por la insulina y las catecolaminas; metabólicamente 

por la glucosa y los ácidos grasos no esterificados; y nutricionalmente a través de 

la ingesta energética de lípidos y carbohidratos (Moreno & Martinez, 2002) .  

 

El TAB es el principal depósito de energía en los mamíferos y pájaros (Trayhurn & 

Wood, 2004) y se encuentra  ampliamente distribuido en el organismo, 

principalmente a escala dérmica, perirrenal, subcutánea, medianística, 

perigonadal y retroperitoneal (Cinti, 2001). Celularmente está constituido  por 

fibroblastos, preadipocitos, adipocitos maduros y macrófagos (Sánchez-Muñoz, et 

al., 2005). La función principal del TAB, además del almacenamiento de grasa, es 

la secreción de  aproximadamente 50 moléculas bioactivas conocidas como 

adipocinas, llamadas así por su similitud con las citocinas del sistema inmunitario 

(Gómez et al., 2009).  Entre las adipocinas derivadas del TAB se encuentra el 

Factor de Necrosis Tumoral α (TNF-α), leptina, adiponectina y resistina, 
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consideradas hormonas;  Interleucina- 6 (IL-6), Interleucina 1β (IL-1β) del grupo 

de las citocinas; la proteína estimuladora de acilación (ASP), Adipsina y factor de 

crecimiento humano (HGF) que son factores de crecimiento; además, enzimas 

como el Citocromo P-450 aromatasa, lipoproteín lipasa entre otras. Resulta 

primordial señalar que el término adipocina está asociado con moléculas 

biológicamente activas que se pueden encontrar en TAB, pero éstas pueden ser 

sintetizadas por células diferentes a los adipocitos y llevar a cabo funciones 

distintas a las que tienen en el TA (Gómez et al.,  2009).  

 

Algunas de estas moléculas se consideran las responsables de modificar la 

homeostasis metabólica ya sea sensibilizando o desensibilizando la acción de la 

insulina (Sanchez-Muñoz et al., 2005, Almanza et al., 2008). Por otra parte, 

también el TA presenta una serie de receptores que le permiten responder a 

diversas señales desde el sistema nerviosos central y desde otros sistemas 

hormonales (Manzur et al., 2010). Con base a lo anterior, podemos concluir que 

el tejido adiposo es un órgano con funciones muy variadas e importantes en la 

homeostasis metabólica, cabe aclarar que el estado patológico se presenta 

cuando hay un exceso de éste, lo que ocasiona hipertrofia, que no es más que un 

incremento en el tamaño de los adipocitos y la hiperplasia, que es el aumento de 

estas células (Manzur, 2010).  

 

2.3 Adipocinas  

 

2.3.1 Factor de Necrosis Tumoral α 

 

El factor de necrosis tumoral α (TNF-α) es una proteína transmembranal de 17 

kDa que se expresa más significativamente en el tejido subcutáneo que en el 

tejido visceral, sus receptores de tipo I y II son expresados únicamente en el 

tejido adiposo (Pérez, 2007) esta citocina pro inflamatoria es sintetizada por un 

gran número de células pero principalmente por macrófagos y linfocitos, se sabe 
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que a diferencia de los roedores, en humanos se produce en pequeñas cantidades 

(1-20 pg/mL) (Wallace & Stacey, 1998).  Diversos estudios han revelado que las 

altas concentraciones de TNF α correlaciona de manera positiva con el grado de 

adiposidad y que genera resistencia a la insulina por interferencia con el receptor 

de insulina, tema que será tratado posteriormente  (Antuna-Puente, et al., 

2008). 

 

 A nivel molecular, el TNF-α favorece la lipólisis, activa la vía de las MAPK 

cinasas (Sanchez-Muñoz et al., 2005), además, Branen y colaboradores (2004), 

demostraron en experimentos in vitro e in vivo en murinos, que la disminución 

del TNF- α trae consigo beneficios sobre el desarrollo de arterosclerosis. Un 

estudio realizado recientemente, reveló que aparentemente los niveles 

circulantes de TNF-α se elevan de acuerdo con el número de componentes del 

síndrome metabólico presentes, entre los cuales podemos mencionar 

dislipidemia, glucosa en ayuno ente 100 y 125 mg/ dL, obesidad central y 

resistencia a la insulina (Zulet et al., 2007). 

 

2.3.2 Leptina  

 

La leptina, producto del gen lep toma su nombre del griego Leptos (delgado), es 

una hormona  compuesta por 167 aminoácidos (Pérez, 2007), con un peso 

molecular de 17 kDa que pertenece a la familia de las citocinas clase 1 o de 

receptores de factores de crecimiento hematopoyéticos  (Gómez et al., 2009).  

Esta es secretada por un gran número de células como las neuronas, células de la 

placenta, los monocitos, los macrófagos, los linfocitos TH1, el estómago,  el 

epitelio mamario y los adipocitos; el tejido adiposo subcutáneo contribuye en un 

80% en la síntesis de leptina (Palou et al., 2004;  Antuna-Puente et al., 2008; 

Vega-Robledo, 2010). La concentración de esta molécula correlaciona de manera 

positiva con la cantidad de tejido adiposo (Muñoz et al., 2004). 
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La principal función de la leptina se lleva a cabo a nivel hipotalámico (Muñoz et 

al., 2004) actuando sobre neuronas anorexígenicas y glucosensitivas (Zulet et al., 

2007), de esta manera induce la sensación de saciedad con lo cual se inhibe la 

señal neuronal de saciedad alimentaria, además, incrementa el gasto energético, 

estimula la oxidación de ácidos grasos y modula el funcionamiento de las células 

β pancreáticas. Debido a estos atributos la leptina es considerada como una 

hormona anti-obesidad, recientemente se han demostrado sus efectos 

pleiotrópicos sobre la función reproductora, la hematopoyesis, la angiogénesis, la 

homeostasis de los órganos linfoides y funciones de los linfocitos T (Muñoz et al, 

2004), con lo cual podemos afirmar que la leptina es un nexo entre el sistema 

neuroendocrino e inmune.  

 

La expresión y la secreción de esta hormona es estimulada por insulina, 

glucocorticoides, TNF-α y estrógenos, mientras que la actividad β-3 adrenérgica, 

es estimulada por andrógenos, ácidos grasos libres, hormona de crecimiento y 

agonistas PPAR- γ (López-Jaramillo et al., 2005). La leptina es capaz de controlar 

la producción de TNF- α y la activación de macrófagos, promueve la agregación 

de plaquetas, lo cual conduce a la formación de capa aterosclerótica, la síntesis 

de especies reactivas de oxígeno pero  además,  mejora la resistencia a la 

insulina (Antuna-Puente et al., 2008). La deficiencia de leptina viene 

acompañada de obesidad, hiperfagia, hipogonadismo, hiperinsulinemia y 

disminución de la inmunidad celular (Vega-Robledo, 2010). Metabólicamente la 

leptina inhibe la lipogénesis y estimula la lipólisis reduciendo los niveles de 

lípidos intracelulares en el músculo esquelético, el hígado y las células β 

pancreáticas, mejorando significativamente la sensibilidad a la insulina (Pérez, 

2007).  

 

En individuos obesos se ha descrito que presentan concentraciones altas de 

leptina, lo cual sugiere la existencia de otra alteración, que se conoce como 

resistencia a la leptina, incluso, en sujetos con índices de masa corporal grandes 
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la administración de leptina no presenta efecto alguno sobre la resistencia a la 

insulina (Antuna-Puente et al., 2008) 

 

El receptor de leptina presenta varias isoformas se expresa principalmente en 

TAB y TAM, pero también en tejidos periféricos como páncreas, tracto 

gastrointestinal (Palou et al., 2004). La leptina y sus receptores presentan 

similitud estructural y funcional con la citocina IL-6 (Zulet et al., 2007). 

 

2.3.3  Adiponectina 

 

La adiponectina  es conocida también como  apM1 y GPB28 en humanos, y como 

Acpr 30 y Adipo Q en el ratón. Esta molécula tiene un peso aproximado de 30 KDa 

y se identificó por primera vez a mediados de los noventa (Vidal & Gomis, 2008). 

Los niveles plasmáticos de esta hormona oscilan entre 5 y 30 mg/dL en sujetos 

delgados y representa el 0.01% de la proteínas totales, en el torrente sanguíneo 

se le puede encontrar de tres formas principales que son trímero, hexámero y 

una de alto peso molecular. La producción de adiponectina por parte del TAB es 

mayor en el tejido adiposo subcutáneo que en el visceral (Antuna-Puente et al., 

2008) y actúa a través de 2 dos receptores, el AdipoR1 mayoritariamente en 

músculo esquelético y el Adipo R2 en hígado (Gómez et al., 2009), aunque hay 

estudios que comprueban que  los cardiomiocitos también pueden sintetizarla 

(Iglesias et al., 2006). 

 

La adiponectina presenta efectos sobre la producción hepática de glucosa, ya 

que disminuye la expresión de dos enzimas importantes para la gluconeogénesis 

que son la fosfoenol piruvato carboxicinasa y la glucosa 6 fosfatasa, en 

apariencia, la forma de alto peso molecular es la que genera una mayor 

sensibilidad a la insulina. A pesar de encontrarse en una concentración 

relativamente grande respecto a otros péptidos hormonales, no cruza la barrera 

hemato-encefálica (Vega, 2010). 
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Por otra parte, a esta adipocina  se le atribuye  un efecto cardioprotector 

durante un proceso temprano de aterogénesis, debido a que interfiere con el 

proceso de adhesión celular y la transformación de los macrófagos en células 

espumosas (Antuna-Puente et al., 2008). Además de los efectos 

cardioprotectores que ofrece durante la obesidad, se ha observado que en 

enfermedades que implican procesos inflamatorios como artritis reumatoide 

puede tener un papel  anti inflamatorio ya que induce la producción de factores 

anti inflamatorios  (Gómez et al., 2009).  

 

De acuerdo con lo anterior, las adipocinas se consideran responsables de la 

homeostasis de diversos procesos biológicos como la regulación de la presión 

arterial, de la acción de la insulina y del metabolismo de la glucosa. Por otro 

lado, estudios recientes han demostrado que la adipocinas tienen influencia 

sobre la producción de mediadores inflamatorios (citocinas), los cuales, 

desempeñan un rol importante en la fisiopatología de la obesidad así como sus 

implicaciones sobre la salud humana (González-Juanetey et al., 2009). 

 

2.4 Citocinas  

 

Representan un gran número de familias de moléculas o proteínas individuales  

presentan funciones como mediadores solubles con actividad biológica, además 

de ser producidas por casi todas la células de nuestro organismo, su mecanismo 

de acción es a través de receptores que se encuentran en la superficie celular. 

Estas moléculas participan de manera activa en la regulación de la función 

celular en estado normal o patológico (Antuna-Puente et al., 2008).  

 

Dentro del grupo de las citocinas podemos encontrar a las interleucinas, 

quimiocinas, interferones, factores estimuladores de colonias, factores de 

crecimiento y factores de necrosis tumoral. En cuanto a las características de 
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estas moléculas podemos decir que son de origen peptídico de bajo peso 

molecular  (≤30 kDa) que se producen de novo en los primeros segundos de la 

activación celular, actúan de manera local y solo estimulan a células con 

receptores específicos (Zulet et al., 2007).  

 

Algunos autores consideran a las citocinas como inmuno-hormonas que ejercen su 

función en forma autócrina es decir, sobre la célula que las sintetizó, o 

parácrina, estimulando células adyacentes,  produciendo efectos muy variables 

entre los que podemos mencionar la modulación del sistema inmune, el 

crecimiento y la diferenciación celular hematopoyética, angiogénesis y 

regeneración tisular. Sin embargo, cuando se incrementa su concentración de 

manera importante pueden actuar sobre grupos celulares diferentes a los cuales 

actúan de manera normal (González-Juanetey et al., 2009). 

 

Las citocinas presentan una serie de cualidades que son la pleiotropía, es decir 

que actúan sobre varios tipos celulares de diferente manera, redundancia, lo que 

significa que muchas de ellas actúan sobre las mismas células, sinergismo/ 

antagonismo, lo cual indica que pueden potenciar o bloquear respectivamente la 

acción de otras citocinas.  

 

Las citocinas desempeñan un papel importante no solo en la inmunidad, sino que 

se ha demostrado que un incremento de éstas se encuentra asociado al desarrollo 

de enfermedades  que en  nuestro país son causa de altas tasas de mortalidad tal 

es el caso del cáncer, se ha descrito que la exposición a factores de riesgo como 

el consumo excesivo de alcohol puede producir inflamación en hígado o 

páncreas, dando como resultado cáncer hepático o pancreático respectivamente 

(Lin & Karin, 2007), incluso se ha estimado que aproximadamente el 15% de 

todos los tipos cáncer, pueden ser originados por un proceso inflamatorio (Lewis 

et al., 2006).  
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2.4.1 Interleucina 6  

 

La interleucina 6 (IL-6) es secretada por un gran número de células entre las que 

se encuentran las células inmunes, fibroblastos, células endoteliales,  músculo 

esquelético y tejido adiposo. En el TA se produce aproximadamente del 10 al 30% 

de IL-6 circulante y es secretada en su mayoría por el tejido adiposo visceral 

(Sanchez-Muñoz et al., 2005; Zulet et al., 2007). 

 

La IL-6 puede hallarse  de forma glucosilada con un peso que varía entre los 22 y 

27 kDa, su receptor presenta una forma transmembranal y otra soluble (Pérez, 

2007; Tilg & Moschen, 2008), pertenece a la familia de los receptores de la clase 

1, la cual usa la vía Janus Kinases como señalización intracelular (Antuna-Puente 

et al., 2008). Los altos niveles de esta citocina  en sangre correlacionan de 

manera directa con obesidad, intolerancia a la glucosa y resistencia a la insulina, 

debido a la activación del eje hipotalámico-pituitario-adrenal (HPA) (Pérez, 

2007), el cual está implicado en las respuestas de estrés, generando un 

incremento en las concentraciones de  las hormonas  CRH (hormona liberadora de 

corticotropina), ACTH (hormona adenocorticotropica) y cortisol.  

 

La IL-6 es considerada desde hace tiempo como un marcador patogénico de 

resistencia a la insulina y de enfermedad cardiovascular, su concentración 

disminuye de manera paralela a la pérdida de peso y con ello se mejora la 

resistencia a la insulina (Tilg & Moschen, 2008). Se tiene evidencia de que la IL-6 

induce la secreción de Proteína C Reactiva (PCR) y que disminuye la actividad de 

la lipoprotein lipasa (LPL) teniendo como consecuencia un incremento en la 

captación de lípidos por parte de los macrófagos  (Scherer & Berg, 2005; Antuna-

Puente et al., 2008).  

 

La IL-6 es una citocina que desempeña un papel destacado en los promotores de 

crecimiento y es una molécula antiapoptótica, incluso, la mayoría de sus genes 
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están involucrados en el ciclo de progresión y supresión de la apoptosis, en base 

a esto, esta molécula tiene un papel activo en la generación de tumores (Wan-

Wan & Karin, 2007).  

 

2.4.2  IL-1β 

 

La interleucina 1 (IL-1)  es una citocina con múltiples funciones entre las cuales 

podemos mencionar el incremento de la permeabilidad vascular durante el 

periodo de fiebre, favorece el incremento de citocinas en enfermedades de 

carácter autoinmune, favorece la liberación de prostaglandinas, hormonas 

pituitarias y colagenasas (Lewis et al., 2006), además de presentar efectos 

negativos sobre los tejidos vascular, endocrino, conectivo, en los sistemas 

inmune, hematopoyético y nervioso.  La IL-1 ha sido estudiada mediante bloqueo 

durante el tratamiento farmacológico de enfermedades como artritis 

reumatoide, aterosclerosis, diabetes mellitus tipo I, enfermedades autoinmunes 

(leucemia y Alzheimer) y en tumores (Lewis et al., 2006). 

 

La interleucina 1-β (IL-1β) forma parte de una familia dentro de la cual también 

se encuentran la interleucina 1-α  (IL-1α) y el receptor antagonista de IL-1 (IL-1 

ra) (Lewis et al., 2006), anteriormente solo se consideraban estas tres, pero 

recientemente se han integrado otros ocho elementos, que en total suman 11 

(Dinarello, 2011). La IL-1β y la IL-1α derivan de diferentes genes, por lo tanto, 

los mecanismos mediante los cuales son sintetizadas y secretadas son diferentes, 

sin embargo presentan similitudes en su función y se unen al mismo receptor 

(Lewis et al., 2006). Otra diferencia importante entre la IL-1β y la IL-1α es que la 

primera es 15 veces más potente que la segunda y 500 más que el TNF-α 

(Valderrama et al., 2005). 

 

La IL-1β no solo está implicada en la inflamación, se tiene evidencia que durante 

el proceso de reabsorción de hueso se liberan grandes cantidades de ésta y que 



  

13 

 

interactúa directamente con las células óseas o con células vecinas como 

monocitos, linfocitos y fibroblastos (Uematsu et al., 1995). 

 

2.4.3  Citocinas pro inflamatorias y TA 

 

Aunque la inflamación inducida por el sistema inmunitario es un mecanismo de 

defensa ante lesiones y patógenos, la inflamación inducida por parte del TAB 

puede originarse por dos mecanismos: a) Se genera un incremento de los 

mediadores extracelulares como citocinas y lípidos que son liberados a causa del 

estrés existente en el retículo endoplasmático, esto debido a que la obesidad es 

capaz de generar un incremento en la demanda de este organelo y sobrecargar 

de manera importante su capacidad funcional, lo que da como resultado, un 

cambio en la estructura del tejido adiposo, mediante lo cual se altera el flujo de 

nutrientes así como el energético (Miranda-Garduño & Reza-Albarrán, 2007) y b) 

El exceso en la producción de especies reactivas de oxígeno en las mitocondrias, 

debido al aumento en el aporte de glucosa y ácidos grasos activan factores de 

transcripción los cuales regulan la expresión de citocinas pro inflamatorias y anti 

-inflamatorias (Manzur et al., 2010).  

 

La obesidad puede considerarse como un inductor de inflamación y además, 

produce alteraciones sobre la inmunidad humoral (secreción de anticuerpos)  y la 

celular (recuento de leucocitos, proliferación de linfocitos en respuesta a 

mitógenos) (Muñoz et al., 2004). Incluso, se ha planteado que la obesidad podría 

ser considerada como un desorden inflamatorio (Zulet et al., 2007) o incluso 

como un estado pro-inflamatorio, esto último debido a que los marcadores 

inflamatorios se han encontrado elevados de manera significativa en individuos 

que presentan obesidad (Gómez et al., 2009) y se sabe que la infección y la 

obesidad activan vías intracelulares como la JNK e IKK-NF-κβ (Miranda-Garduño & 

Reza-Albarrán, 2007), las cuales son vías inflamatorias. 
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2.5 La obesidad como un proceso inflamatorio. 

  

El proceso inflamatorio es fundamentalmente una respuesta inmunológica que 

presenta un carácter protector, cuyo principal objetivo es defender al organismo 

de algún tipo de daño o lesión, sin embargo, cuando éste adquiere un carácter 

crónico puede llegar a ser perjudicial (Zulet et al., 2007). En cuanto a la 

obesidad, actualmente es uno de los mayores problemas de salud a nivel 

mundial, alcanzando características de pandemia, incluso, se ha planteado la 

posibilidad de que en los próximos años toda la población presente un grado de 

sobrepeso u obesidad (Wärnberg et al., 2004).  

 

La obesidad es considerada como un padecimiento crónico de alta complejidad 

que presenta un origen multifactorial, en esta enfermedad se  manifiestan 

alteraciones en la respuesta inmune generando un proceso inflamatorio crónico 

de bajo grado (Blancas-Flores et al., 2010), debido a que favorece el incremento 

de los niveles circulantes de adipocinas pro-inflamatorias, proteínas de fase 

aguda y haptoglobina (Manzur et al., 2010) y en el cual se puede manifestar 

hiperplasia e hipertrofia adipocitaria  (Gonzalez-Juanetey et al., 2009). 

 

 

Durante los últimos años se ha estudiado la asociación entre la obesidad y el 

proceso inflamatorio, en este proceso se encuentran involucradas diferentes 

células que pueden ser secretadas por el tejido adiposo como la IL-6 (Courdec et 

al., 2004). De manera normal, la respuesta inflamatoria genera una demanda del 

soporte metabólico, así como de la  distribución energética eficiente, en especial 

desde los sitios que son reservorio de lípidos, ya que estos desempeñan un papel 

importante contra  el ataque a las infecciones durante la respuesta de fase 

aguda, además, inhibe las vías anabólicas como la de la insulina y activa las vías 

catabólicas como la del glucagón (Miranda-Garduño & Reza-Albarrán, 2008). 
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El tejido adiposo, contiene en promedio entre un 5 y 10% de macrófagos y en 

estudios realizados con dietas que inducen la ganancia de peso se ha observado 

que estos se incrementan hasta el 60% (Scherer & Berg, 2005). La importancia del 

incremento de macrófagos en le TA radica en que se sabe que estos contribuyen 

de manera importante al proceso inflamatorio de bajo grado mediante la síntesis 

de citocinas pro inflamatorias. 

 

Recientemente se ha establecido que existe una clara diferencia entre las 

enfermedades conocidas como autoinmunes y los “síndromes auto-inflamatorios” 

(Simon & Van der Meer, 2007; Masters et al., 2009), los cuales se caracterizan 

por periodos cortos de fiebre, inflamación local y debilidad generalizada.  En 

cuanto al tratamiento, la mayor diferencia entre estas patologías es que las 

primeras se pueden controlar con una terapia farmacológica mediante el bloqueo 

de las células autoinmunes involucradas, sin embargo, en las segundas, este no 

es, lamentablemente la mejor manera de controlarlas o  eliminarlas (Dinarello, 

2011). 

 

Ya con anterioridad se mencionó cuales son los mecanismos mediante los cuales 

se induce la inflamación crónica, y que pueden dar por resultado un aumento en 

la síntesis de lípidos y generar interferencia en la vía de señalización normal de 

la insulina dando lugar a una gamma de enfermedades de origen metabólico 

como la diabetes mellitus tipo II  (DM II), la cual es considerada crónico-

degenerativa y se caracteriza por presentar niveles de glucosa en ayuno mayores 

a los 126 mg/dL o mayor a 200 mg/dL después de una pruebas posprandial de 

glucosa de acuerdo con los criterios establecidos por la American Diabetes 

Association (ADA) (Lieberman, 2003). Con esta  base, podemos afirmar que el 

incremento de las células que participan en el proceso inflamatorio, causa 

desequilibrios capaces de desencadenar patologías que pueden mermar de 

manera considerable la salud humana y disminuir la calidad y la esperanza de 

vida de quien las padece. 
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2.6 Insulina  

 

La insulina es una hormona anabólica de origen polipeptídico con un peso de 5.8 

kD, la cual está formada por dos cadenas, llamadas  A y B que se encuentran 

unidas entre sí por enlaces disulfuro en las posiciones A7-B7 y A20-B19 y presenta 

un enlace intracatenario en A en las posiciones 6-11, la cadena A se compone de 

21 aminoácidos y la cadena B de 30. 

 

La insulina es sintetizada en los islotes de Langerhans en las células β 

pancreáticas; entre sus funciones metabólicas se encuentra la regulación de la 

homeostasis de la glucosa y los lípidos. Funcionalmente esta hormona disminuye 

las concentraciones de glucosa en sangre al favorecer el ingreso de glucosa hacia 

el músculo y tejido adiposo, inhibe la gluconeogénesis y la glucogenólisis y 

favorece la síntesis de glucógeno y de ácidos grasos en el hígado y en el tejido 

adiposo, incrementando la circulación de las lipoproteínas ya que estimula la 

actividad de la lipoprotein lipasa en tejido adiposo e inhibiendo la lipólisis en 

este tejido y músculo (Pajuelo et al, 2006). 

 

2.6.1 Resistencia a la insulina 

 

Existe una condición metabólica llamada resistencia a la insulina (RI) que se 

caracteriza por que a nivel celular la insulina no puede ejercer de manera 

eficiente su función, que es la de introducir la glucosa a las células para su 

metabolismo, y por si misma aumenta considerablemente el riesgo de desarrollar 

diabetes (ADA, 2007) se ha descrito que la alteración más común para desarrollar 

RI se presenta a nivel post receptor. 

 

Algunas de las alteraciones mediadas por la RI  son: defectos en las vías de 

transmisión de señales generadas por la unión de la insulina al receptor; 
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antagonismo de la acción de la insulina por adipocinas derivadas del tejido 

adiposo (TNF α, leptina, adiponectina); antagonismo por ácidos grasos no 

esterificados que interfieren con los procesos de captación, transporte y 

utilización de la glucosa en músculo esquelético y tejido adiposo; y el estrés 

oxidativo asociado a la función endotelial la cual  inhibe la señalización del 

receptor de insulina (Martínez et al., 2003). 

 

Al presentarse RI, el páncreas comienza a sintetizar una mayor cantidad de 

insulina, como un efecto compensatorio para lograr el efecto metabólico 

deseado, de este modo  se presenta otra alteración denominada hiperinsulinemia 

que desencadena otra serie de alteraciones a nivel metabólico y desencadena en 

enfermedades como la diabetes mellitus tipo II, la enfermedad cardiovascular, el 

cáncer, el hígado graso no alcohólico, entre otras. Estas patologías figuran en 

nuestro país entre las primeras causas de muerte y las instituciones de salud 

pública invierten grandes cantidades de dinero para su tratamiento.  

 

Aunado a los altos costos, el difícil acceso a los servicios de salud de buena 

calidad, así como la búsqueda de “nuevas” alternativas terapéuticas, han llevado 

a fijar la atención sobre las plantas medicinales, las cuales han sido usadas por 

miles de años por las comunidades indígenas de toda América Latina.   

 

2.7 Plantas medicinales  

 

Las plantas medicinales pueden ser definidas como componentes vegetales que 

sintetizan  metabolitos secundarios o principios activos, los cuales ejercen una 

acción farmacológica (Muñoz, 2000).  

 

En el mundo antiguo se tenía conocimiento del uso de las plantas como remedios 

o cura para un gran número de enfermedades, por ejemplo, Hipócrates, médico 

griego denominado actualmente  el padre de la medicina moderna,  consideraba 
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un gran número de factores para mantener la salud y recomendaba higiene, dieta 

y hierbas. Así, Pedanio Dioscórides fue el autor del primer herbario europeo que 

hablaba a cerca de las plantas medicinales y sus usos llamado “De materia 

médica” (Könemann, 2000).  

 

Durante la edad media, la aportación más importante fue hecha por Avicena, 

médico árabe cuya obra es conocida como Qanun, Hildegard von Bingen de origen 

alemán, escribió herbarios. Existió también una familia dedicada a la cura de 

enfermedades mediante plantas, su escrito es conocido como Los médicos de 

Myddvai. Paracelso, nacido en lo que hoy es Suiza, estaba convencido de que 

plantas y metales poseían diversos principios activos e impuso el uso de un 

tratamiento específico para algunas enfermedades (Könemann, 2000).  

 

El Renacimiento es conocido como la época dorada de los herbarios. Durante el 

siglo XVI el mundo comenzó a expandirse y los países y las plantas recién 

descubiertos despertaron gran interés lo que llevo a la publicación de un gran 

número de herbarios, entre los que destacan el realizado por Bicholas Culpeper, 

conocido como El herbario de Culpeper el cual habla de cómo encontrar y 

preparar la plantas para su uso medicinal y además, contiene un listado de 

plantas que pueden ser usadas en determinadas dolencias o enfermedades. 

Samuel Thompson y el Doctor Coffin, aprendió el uso de las plantas medicinales 

de los nativos americanos durante su niñez, desarrolló un sistema de medicina 

botánica y escribió varios herbarios, en cuanto a Coffin, un seguidor de 

Thompson agobiado por las disputas con los médicos que recetaban fármacos 

químicos partió rumbo a Europa, estableciéndose en Inglaterra, donde fundó 

varias escuelas e introdujo varias especies nativas en América a la farmacopea 

europea y en al año de 1864 participó en la fundación de la National Association 

of Medical Herbalist que actualmente es el National Institute of Medical Herbalis 

(NIMH) (Könemann, 2000). 
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México es uno de los cinco países con mayor diversidad vegetal a nivel mundial, 

con más de 30,000 especies encontrándose por debajo de Brasil, Colombia, Perú 

y Venezuela (Estrada, 1995), incluso, se ha registrado una amplia gama de 

plantas útiles (5000-7000 especies), entre las cuales se encuentran las plantas 

que presentan uso medicinal (Muñoz, 2000) nuestro país ocupa el segundo lugar 

con 3352 especies con uso medicinal (Caballero, 1984; Casas et al., 1994; 

Estrada, 1995). 

 

Actualmente, la herbolaria mexicana está basada en más del 99% de plantas 

autóctonas, algunas de la cuales se han extinguido en algunas zonas geográficas 

por la alta demanda comercial, pero solo el 10% de las plantas medicinales que 

se han registrado son comercializadas en los mercados de las ciudades del país.  

 

La medicina alópata hace uso de ingredientes de origen natural en el 70% de los 

medicamentos de patente y la fuente de estas sustancias se abastece en menos 

del 1% de la flora medicinal mundial (Estrada, 1995). 

 

2.8 Calea urticifolia 

 

Se le conoce con distintos nombres comunes, entre ellos jaral de castilla, 

chilchaca, jarilla, tacote (Biblioteca Digital de la Medicina Tradicional Mexicana, 

2009), hierba del negro, negro, negrito (comunidades de Vicente Guerrero y 

Potrero del Carnero), y como juanislama en El Salvador (Matsuura et al., 2005). 

Pertenece a la familia Asteraceae. Es un arbusto o planta perenne que llega a 

medir hasta 3.5 m de alto, posee tallos cortamente pilosos o hirsutos, hojas 

opuestas, peciolo hasta de 8 mm de largo, lamina ovada o deltoide a veces 

lanceolada de 3(5)mm a 11 (14) mm de largo de 1(2) a 5(7) mm de ancho, aguda 

en el ápice, redondeada a truncada y algunas veces abruptamente cuneada en la 

base, margen cerrado o en ocasiones crenado o sub entero, de textura 

membranácea a cartácea, verde oscura, por lo general rasposa y rugosa en el 
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haz, retículo-nervada y cortamente pilosa o vilosa en el envés, cabezuelas a 

menudo muy numerosas, sus hojas son lanceoladas de 3 a 8 mm de largo, 

amarillentas, elípticas o lanceolado-ovadas , flores de liguladas de 3 a 8, fértiles, 

sus laminas oblanceoladas a obovadas, amarillas, a veces de color crema 

(Rzedowski & Calderón, 2008).  

 

Es una planta ampliamente distribuida, podemos encontrarla desde Panamá 

hasta el norte de México en los estados de Sonora, Sinaloa, Tamaulipas, Durango, 

Zacatecas, Aguascalientes, San Luis Potosí, Guanajuato,  Querétaro, Nayarit, 

Jalisco, Colima, Michoacán, Estado de México, Morelos, Puebla, Veracruz, 

Guerrero, Oaxaca. Chiapas y Centroamérica. Esta planta es favorecida por el 

disturbio y no presenta problemas de supervivencia, florece de octubre a febrero 

(Rzedowski & Calderón, 2008). Es una planta de clima cálido y semicálido, 

asociada a ecosistemas de selva baja caducifolia, bosques tropicales 

subcaducifolio, subperenifolio, perenifolio y bosques de encino y pino. 

Normalmente se encuentra en terrenos abiertos y a orillas de caminos (Biblioteca 

Digital de la Medicina Tradicional Mexicana, 2009). 

 

En cuanto a su composición química, esta planta presenta componentes 

terpénicos. En las partes aéreas se han identificado sesquiterpenos, cuatro 

derivados de atripliciolide, calin A, cinco derivados de caleuriticoide y 

germacreno C y D, monoterpenos (2-isopropil-4-metil-fenol y timol), los cuales se 

identificaron de igual manera en la raíz, además, de tres derivados bencénicos 

(Medicina Tradicional Mexicana, 2011).   

 

Existe un gran número de experimentos en los cuales se ha descrito el efecto de 

los metabolitos secundarios de la planta sobre diferentes patologías, tal es el 

caso de las lactonas sesquiterpénicas que se comprobó participan en la inhibición 

de la melanogénesis en células de ratón (Ohguchi et al.,  2009), incluso se ha 

comprobado que estos compuestos inducen apoptosis celular (Nakagawa et al., 
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2005), también se ha comprobado la actividad de los germacranólidos en la 

inhibición de la diferenciación pre adipocitaria (Matsuura et al., 2005). 

 

2.8.1 Usos tradicionales  

 

Entre los usos medicinales que se han reportado para Calea urticifolia se 

encuentra su uso para tratar problemas de la piel (granos, irritación), para sanar 

llagas, vómito, tos (Biblioteca Digital de la Medicina Tradicional Mexicana, 2009), 

como anti fúngico (Gamboa-Angulo et al., 2008), para el tratamiento de úlceras 

gástricas, y como bactericida (Matsuura et al., 2005), así como también se ha 

reportado su efecto citotóxico en células de cáncer de colon y anemia (Nakagawa 

et al., 2005; Ohguchi et al., 2009) y su efecto antioxidante (Umemura et al., 

2008). 

 

En San Luis Potosí se ha reportado que se usa en las comunidades Vicente 

Guerrero y en Potrero del Carnero para tratar la DM, problemas 

gastrointestinales en general, como dolor de estómago, diarrea, vómito, gastritis  

e inflamación por contusiones (Guzmán, 2010).  

 

2.8.2 Efectos farmacológicos de Calea urticifolia 

 

Con respecto a su valoración experimental, presenta efectos antifúngico, 

nematicida y bactericida (Matsuura et al., 2006; Gamboa-Angulo et al., 2008), 

citotóxico (Nakagawa et al., 2005; Ohguchi et al., 2009), antioxidante (Umemura 

et al., 2008) y para el tratamiento de úlceras gástricas (Matsuura et al., 2006).  

Estudios realizados por Guzmán y colaboradores (2010), demostraron  el efecto 

antiinflamatorio de Calea urtificolia  a través de la inhibición de la secreción de 

citocinas proinflamatorias (TNF α, IL-1β e IL-6) en un modelo de inflamación 

aguda inducido por carragenina, así como en un modelo de inflamación crónica 

mediada por una dieta rica en grasa.  
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3. JUSTIFICACION  

 

Las alteraciones causadas por la inflamación crónica mediada por el tejido 

adiposo, desempeñan un papel importante en el desarrollo de múltiples 

enfermedades crónico degenerativas, dentro de las que se incluye la Diabetes 

mellitus, patología que actualmente figura entre las principales causas de 

muerte en nuestro país (Cerqueira, 2010).  

 

Este hecho no solo presenta un impacto relevante sobre la salud humana, sino 

que también, daña de manera considerable la economía de los países en donde 

presentan prevalencias elevadas, por otra parte, el costo de su tratamiento con 

hipoglucemiantes orales en nuestro país durante el periodo 1999-2003, se 

incrementó de 58.38 a 140.78 millones de dólares (Altagracia et al., 2007). 

 

Esta situación nos ha orillado a buscar nuevas alternativas  terapéuticas y 

revalorizar el uso de la medicina tradicional, mediante el incremento del uso de 

plantas con capacidad medicinal.  La OMS, organismo que ha estimado que más 

del 80% de la población mundial utiliza, rutinariamente, la medicina tradicional 

para satisfacer sus necesidades de atención primaria de salud (OMS, 2002) y que 

gran parte de los tratamientos tradicionales implica el uso de extractos de 

plantas o sus principios activos (Bermúdez et al., 2005). Esto nos indica el 

recurso invaluable que representan las plantas medicinales, así como el 

desarrollo y profundización del conocimiento de sus propiedades terapéuticas de 

impacto sobre para los sistemas de salud de los países en desarrollo como el 

nuestro.  
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4. HIPÓTESIS 

 

Calea urticifolia (Mill) DC., regula el proceso inflamatorio del tejido adiposo 

inducido por una dieta rica en grasas, a través de la inhibición de la secreción de 

citocinas pro inflamatorias (TNF α, IL-1 β e IL-6)  y adipocinas (Adiponectina y 

Leptina).  

 

5. OBJETIVO GENERAL 

 

Evaluar la influencia del extracto etanólico de Calea urticifolia Mill. DC. en las 

concentraciones de citocinas pro inflamatorias y adipocinas de ratas alimentadas 

con una dieta rica en grasa.  

 

6. METODOLOGÍA  

 

6.1 Recolección y preparación del material vegetal  

 

Calea urticifolia se recolectó en la comunidad de Potrero del Carnero en el 

municipio de Rayón, en San Luis Potosí en el mes de febrero, cuando la planta se 

encuentra en etapa de floración, la parte de la planta que se usó para la 

elaboración del extracto fueron las hojas.  Una vez obtenido el material vegetal, 

se  procedió a realizar el proceso de secado en papel adsorbente por un periodo 

de 15 días bajo el abrigo de la luz a ambiente, posteriormente el material fue 

pulverizado en un molino eléctrico (Osterizer pulsematic) y se procedió a pesar 

100g de planta, para finalmente realizarla extracción de sus componentes por 

maceración en alcohol absoluto (Falcon), en una proporción peso/volumen de 1:4 

durante 10 días. El resultado de la extracción fue filtrado en cápsulas de 

porcelana a peso constante y el residuo fue obtenido por evaporación a 

temperatura ambiente. A través de este proceso se obtuvo un rendimiento de 

1.95 g de extracto etanólico/100 g de planta seca.  
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6.2 Unidades experimentales 

 

Se utilizaron 20 ratas macho de la cepa Wistar adultas, de 110 ± 10 g de peso 

corporal, las cuales fueron proporcionadas por el Bioterio de la Facultad de 

Medicina de la UASLP. Los animales fueron manejados de acuerdo con la Norma 

Oficial Mexicana NOM-062-ZOO-1999, según las especificaciones técnicas de 

producción, cuidado y uso de animales de laboratorio. Los animales se 

mantuvieron bajo un ciclo de luz/oscuridad de 12/12 h a una temperatura de 22 

± 1 °C y una humedad de 50 ± 5%. 

En la primera fase del experimento se dividieron en dos grupos de 10 ratas los 

cuales fueron separados individualmente y distribuidos de forma aleatoria para 

ser sometidas a las siguientes dietas durante 6 meses: 

 

Dieta estándar. Se utilizó una dieta con un aporte calórico de 415  kcal/100g de 

alimento (Formulab Chow 5008). 

Dieta rica en grasa. Se utilizó una dieta con un aporte calórico de 547  

kcal/100g de alimento, de acuerdo con especificaciones establecidas  (De Souza 

et al., 2005; Fam et al., 2006; Pan et al., 2006; Buettner et al., 2007; Matysková 

et al., 2007). 

 

Las variables que se midieron durante los seis meses que duró el experimento 

fueron ganancia de peso y consumo de agua.  

 

6.3 Tratamientos 

 

Al 4 mes,  los dos grupos de unidades experimentales alimentadas con sus 

respectivas dietas fueron nuevamente divididos de manera aleatoria en 2 grupos 

de 5 animales, los cuales fueron distribuidos de manera individual,  para ser 

sometidos a los siguientes tratamientos durante 2 meses: Dieta estándar + agua 2 
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ml/kg (DEA); Dieta estándar + extracto etanólico de Calea urticifolia 0.088 

mg/kg (DEE); Dieta rica en grasa + agua 2 ml/kg (DRGA); Dieta rica en grasa+ 

extracto etanólico de Calea urticifolia 0.088 mg/kg (DRGE) 

 

Todos los tratamientos fueron administrados por vía intragástrica diariamente. 

Para evaluar los cambios bioquímicos provocados por la dieta, se obtuvieron 

muestras sanguíneas de los animales por punción de la vena caudal cada mes 

desde el inicio y hasta el término del experimento, en condiciones de 12 h de 

ayuno. El periodo de tiempo fue elegido de tal manera que permitiera a los 

animales reponerse de manera satisfactoria. Al término del periodo experimental 

se obtuvo por punción intracardiaca una muestra sanguínea para evaluar las 

citocinas pro inflamatorias, así como las adipocinas. En ambos casos las muestras 

sanguíneas fueron centrifugadas en una centrifuga marca Thermo IEC modelo 

Centra CL3R a 3000 rpm durante 15 minutos con la finalidad de obtener el suero 

sanguíneo, y a continuación se preservaron en un congelador a -20°C, hasta su 

posterior análisis. 

 

6.4 Cuantificación de los parámetros bioquímicos  

 

El análisis de los parámetros bioquímicos se realizó mediante métodos 

enzimático-colorimétricos usando un equipo semi-automatizado en un analizador 

RA-50 de Bayer con kits de la marca Spinreact. Para la cuantificación de glucosa, 

colesterol y triglicéridos se llevo a cabo una técnica que implica reacciones 

colorimétricas, el proceso detallado se muestra en el anexo 1. 

 

6.5 Adipocinas 

 

La cuantificación de la concentración de adiponectina y leptina en suero 

sanguíneo se llevó a cabo mediante el empleo de un kit comercial para ELISA 

(Invitrogen) de acuerdo con las especificaciones del mismo (Anexo 1). Se realizó 
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la lectura de la placa con la ayuda del lector de microplacas para ELISA Multiskan 

Ascent  450 nm de longitud de onda. 

 

6.6 Citocinas pro inflamatorias  

 

Para cuantificar las concentraciones de TNF-α, IL - 1β e IL – 6 se utilizó el 

método de ELISA (Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay), de acuerdo con las 

especificaciones de cada kit comercial (Peprotech Inc.). Las muestras fueron 

descongeladas a 4°C  para su posterior análisis, el cual se describe en el anexo 1. 

Se determinó la lectura de la placa a través del lector  de microplacas para ELISA 

(Multiskan Ascent), en una longitud de onda de 405nm.  

 

6.7 Insulina  

 

La cuantificación de insulina se llevó a cabo de acuerdo con las especificaciones 

del kit comercial DPC, la técnica usada fue quimioluminiscencia (QLA) que 

consiste  en un ensayo inmunométrico con dos sitios de unión quimioluminiscente 

en fase sólida. La QLA se define como la emisión de radiación electromagnética 

(normalmente en la región del visible o del infrarrojo cercano) producida por una 

reacción química (anexo 1). 

 

6.8 Control de calidad 

 

Para evaluar el control de calidad de glucosa, colesterol y triglicéridos se 

emplearon controles de concentración normal y patológica llamados Spintrol H. 

La evaluación de los controles se repitió cada 10 muestras. El valor del control 

normal  de glucosa es de 111 mg/dL; de 181 mg/dL  para colesterol y de 130 

mg/dL  para triglicéridos (Anexo 2).  
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La insulina se determinó por quimioluminiscencia con un CV intraensayo de 6.58, 

para el control de calidad se usaron controles alto y bajo denominados  LINC   1-2 

de la casa comercial DPC. El laboratorio de Hormonas de la Facultad de Medicina 

de la Universidad Autónoma de San Luis Potosí, siguió los procedimientos de 

estandarización de acuerdo a las recomendaciones de la OMS y cuenta con 

control de calidad externo. 

 

7. ANÁLISIS ESTADÍSTICO  

 

Las variables ganancia de peso, glucosa, colesterol y triglicéridos, fueron 

analizadas para un diseño completamente al azar, con un arreglo factorial 2X2, 

con mediciones repetidas en el tiempo, donde el factor A es la dieta y el factor B 

es el extracto, mediante el PROC MIXED y la aplicación REPEATEC del programa 

SAS (SAS, 1999). Para las variables TNF-α, leptina, adiponectina, IL-6, IL-1β e 

insulina, se realizo un análisis con un diseño completamente al azar, con un 

arreglo factorial 2X2, donde el factor A es la dieta, y el factor B es el extracto. 

 

8.  RESULTADOS Y DISCUSIÓN 

 

En la figura 1 se muestran  la ganancia de peso de las unidades experimentales 

durante el desarrollo del experimento.  

 

La ganancia de peso corporal de los animales tratados con dos regímenes de 

dieta no presenta diferencias significativas hasta el tercer mes, sin embargo a 

partir del cuarto mes, las ratas tratadas con la DRG muestran un incremento 

significativo en la ganancia de peso hasta el final del experimento. Tal 

comportamiento del grupo con DRG es consistente con el observado por 

Sumiyoshi (2005), en donde a un grupo de ratas alimentado con dieta rica en 

grasa (45% grasa), mostró  una  ganancia de peso significativa en comparación 

con dietas a base de sacarosa (Rosado, 2006).  
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Figura 1. Efecto de la dieta sobre el peso corporal. 

 

Por otra parte, existen estudios en donde se ha observado que las dietas ricas en 

grasa promueven una mayor ingesta (Rosado et al., 2006; Poveda et al., 2008). 

La ingesta en exceso de los lípidos, producen alteraciones en el balance 

energético, debido a que el aporte energético supera el gasto energético, los 

lípidos de la dieta además de inducir una ganancia de peso considerable pueden 

dar origen a otras enfermedades como puede ser el cáncer de colon, mamario y  

de próstata (Granados et al., 2006). 

 

La figura 2, muestra la influencia de los tratamientos administrados en el 4° mes 

de iniciado el experimento con las diferentes dietas. Los resultados no muestran 

cambios significativos en la ganancia de peso atribuida al extracto etanólico de 

Calea urticifolia. 
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Figura 2. Efecto de la administración del extracto etanólico de Calea urticifolia (Mill) 

DC sobre el peso corporal. 

 

Como se mencionó anteriormente, la dieta influye de manera significativa sobre 

el crecimiento del tejido adiposo y desarrollo de posterior sobrepeso u obesidad, 

se sabe además, que ejerce cierto efecto sobre las concentraciones séricas de 

glucosa, colesterol y triglicéridos, razón por la cual, se decidió evaluar estos 

parámetros y los resultados se muestran a continuación. 

 

La figura 3  muestra el efecto de las dietas sobre la concentración sérica de 

glucosa. Al inicio del experimento, que corresponde al estado basal y el primer 

mes de evaluación de la glucosa sérica en los animales, no se presentaron 

cambios significativos, sin embargo, a partir del segundo mes comienza a 

incrementarse, siendo significativo entre los dos grupos a partir del tercer mes 

hasta el término del experimento. El incremento máximo de glucosa sérica se 
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observa en el cuarto mes registrándose concentraciones de 113.2 g/dL para el 

grupo DEA y de 148.8 mg/dL para el grupo DRGA. 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 3. Concentración de glucosa bajo influencia de la dieta. 

 

El efecto hiperglucemiante de la DRGA, fue consistente al observado en otros 

estudios donde se muestra que las dietas ricas en grasa pueden inducir 

hiperglucemia. Souki y colaboradores (2007), demostraron, por medio de un 

estudio en donde las ratas fueron alimentadas por un periodo de 5 semanas con 

una dieta enriquecida con mayonesa, mostró un incremento significativo en los 

niveles de glucosa.  

 

En relación con el efecto de los tratamientos del extracto de Calea urticifolia 

sobre la concentración de glucosa sérica se puede observar en la figura 4 la 

tendencia encontrada en el estudio.  
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 Figura 4. Concentración de glucosa sérica durante la administración del extracto de 

Calea urticifolia (Mill) DC.  

 

Esta figura, muestra de manera extensa el comportamiento de la glucosa  a 

través del tiempo del experimento. Se puede observar, que los grupos de ratas 

alimentados  con la dieta estándar no muestran cambios significativos aún 

cuando recibieron el  extracto vegetal, sin embargo los grupos de la dieta rica en 

grasa a partir del segundo mes presentan concentraciones séricas de glucosa 

superiores a los otros grupos. 

 

Como se puede observar, para el tercer mes se presentó diferencia significativa, 

esto es sin lugar a dudas, debido al tipo de dieta consumida.  Al inicio de la 

administración de extracto o agua no se encontró diferencia significativa entre 

los grupos alimentados con dieta rica en grasa, sin embargo entre los que fueron 

alimentados con dieta estándar si se observó diferencia estadísticamente 

significativa,  97.2 mg/dL para DEA y de 104 mg/dL para el grupo DEE. 

 

Basal 1° 2° 3° 4° 5° 6°
60

80

100

120

140

160

180

DEA
DEE

DRGA
DRGE

 Dietas + TratamientosDietas

Meses

G
lu

co
sa

 s
ér

ic
a 

(m
g/

dl
)

*
*

* *

*



  

32 

 

Para el quinto mes el grupo DRGE  igualó la concentración de glucosa con los 

grupos que recibieron dieta estándar, incluso, no se presentó diferencia 

estadísticamente significativa entre estos grupos, siendo el único diferente el 

grupo DRGA el efecto hipoglucemiante sobre el grupo DRGE puede ser atribuido a 

la administración de extracto ya que DRGA mantuvo la concentración alta. En el 

sexto mes el grupo DRGA continuó con concentraciones de glucosa altas (135 

mg/dL), y los grupos DEE y DRGE disminuyeron sus concentraciones hasta 92 

mg/dL y 89 mg/dL respectivamente, con lo cual podemos imputar al extracto de 

la planta el efecto hipoglucemiante referido en la comunidad de estudio. 

 

Uno de los posibles mecanismos por los cuales se observa una disminución de la 

glucemia sérica podría ser por un aumento en la sensibilidad de los receptores de 

glucosa o bien por un efecto que favorece la secreción de insulina por el 

páncreas. Recientemente, se ha descrito un nuevo mecanismo que mejora de 

manera clara el metabolismo de la glucosa mediante la inducción de la glucolisis, 

este efecto es atribuido a la barberina, el cual es un alcaloide que se encuentra 

en la raíz y en la corteza de algunas plantas entre las que podemos mencionar a 

la Coptis chinensis, la cual es una planta originaria de China, en donde es usada 

para el tratamiento de diabetes (Yin et al., 2008). Resultaría por demás 

interesante evaluar si la planta de estudio contiene este alcaloide, para poder 

proponer un mecanismo de acción. Con todo, este mecanismo de acción no es el 

único que podría tener la planta, podría, comportarse de manera muy similar a 

los principales hipoglucemiantes orales existentes en el mercado, es decir, 

podría comportarse como las sulfonilureas o metglinidas que favorecen la síntesis 

pancreática de insulina, otro grupo son los inhibidores de alfa-glucosidasas que 

retrasan la absorción y digestión de azúcares en el tubo digestivo, las biguanidas 

que logran mejorar la utilización de azúcar así como disminuyen su liberación 

hepática, en cuanto a las tiazolinedionas, éstas incrementan la sensibilidad a la 

insulina (Altagracia-Martínez et al., 2006), cuyo mecanismo de acción es a través 

de favorecer el aumento de la lipoprotein lipasa,  la acetil Co-A y la proteína 
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transportadora de ácidos grasos mediante la activación de PPAR γ, disminuyendo 

triglicéridos, aumentando HDL y colabora en el almacén de ácidos grasos en el 

adipocito. Estos fármacos mejoran la resistencia a la insulina, generan un 

incremento en captación de glucosa y disminuyen gluconeogénesis 

 

Existe evidencia de que algunas plantas logran disminuir las concentraciones 

séricas de glucosa, por ejemplo, un estudio realizado en el estado de Morelos con 

la planta conocida regionalmente como Azúchil (Astianthus viminalis) reporta 

una disminución de las concentraciones de glucosa en ratas a las cuales se les 

indujo Diabetes mellitus mediante una inyección de estreptozotocina, sin 

embargo, en ratas normoglucémicas no se presentó el mismo efecto 

hipoglucemiante (Meckes et al., 2001), contrario a lo que sucedió en nuestro 

experimento, en el cual no se indujo diabetes, solo se alteró el metabolismo de 

carbohidratos con la dieta rica en grasa, pero aun así, se presentó diferencia 

entre los grupos que recibieron el extracto, ya que incluso las ratas con DEE 

disminuyeron sus niveles de glucosa y mostro diferencia significativa respecto al 

grupo DEA. 

 

Se tiene conocimiento, además, de que la familia Asteraceae, a la cual 

pertenece Calea urticifolia, es ampliamente usada como hipoglucemiante   

(Marroqui et al., 2005; Coll et al., 2007) en nuestro país y en  Perú (Mejia & 

Rengifo, 1995). 

 

La figura 5, representa el efecto de las dietas en la concentración de colesterol 

sérico. Al inicio del experimento (concentración basal), no se encontró diferencia 

significativa entre grupos, así continuó la tendencia hasta el tercer mes en donde 

el grupo DRGA presenta un incremento significativo con respecto al grupo DEA. 

En el cuarto mes el grupo DRGA presentó un decremento significativo en las 

concentraciones de colesterol con respecto al grupo DEA, el cual permaneció en 
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el quinto mes. Al final del experimento no se observaron cambios significativos 

entre las dietas.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 5. Concentración de colesterol sérico bajo influencia de la dieta. 

 

El comportamiento decreciente en la concentración de colesterol en la dieta 

DRGA coincide con lo publicado por Terranova y colaboradores (1986), este autor 

propone que la disminución de este parámetro se debe a la capacidad 

autorregulatoria del organismo.  Por otra parte, diversos estudios reportan que 

las dietas ricas en grasa no influyen sobre el colesterol, tal es el caso de un 

estudio llevado a cabo durante 52 semanas con este tipo de dieta (Sumiyoshi et 

al., 2005). Sin embargo no se descarta que el manejo regulatorio del colesterol 

pueda desequilibrarse a largo plazo, ocasionando un incremento de colesterol 

circulante,  el cual contribuye principalmente a la formación y desarrollo de la 

capa aterosclerótica, responsable de las cardiopatías.  

 

Por otra parte, el efecto del extracto vegetal sobre éste parámetro bioquímico se 

presenta en la figura 6.  
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Figura 6. Concentración de colesterol después de la administración del extracto 

etanólico de Calea urticifolia (Mill) DC. 

  

Los resultados muestran que el grupo tratado con DRGE no modifica la 

concentración de colesterol sérico en comparación con la DRGA. Sin embargo en 

el grupo de DEE, mostró un incremento significativo en la concentración de 

colesterol sérico en comparación con el grupo de DEA, tales diferencias en los 

grupos de animales con dieta estándar, no representan cambios considerados 

como patológicos debido a que se encuentran dentro del parámetro normal en la 

rata Wistar control. 

 

Los triglicéridos representan un parámetro importante dentro de la evaluación 

del riesgo de desarrollar enfermedad cardiovascular, ya que se ha encontrado 

que éstos, influyen de manera importante a esta patología, es por ello que 

decidimos cuantificar este parámetro y a continuación se muestran los resultados 

obtenidos. 
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Figura 7. Concentración de  triglicéridos bajo influencia de la dieta. 

 

Como se puede observar, al inicio del experimento no se encontraron diferencias 

en la concentración basal de triglicéridos entre las diferentes dietas.  

 

Sin embargo a partir del primer y segundo mes, se observa un incremento 

significativo en este parámetro en el grupo de DRGA en comparación con la dieta 

estándar. Tal efecto en el tercer mes sufre un decaimiento tal, que en el cuarto 

y quinto mes se encontró dentro de la concentración de triglicéridos del grupo 

con la dieta estándar, continuando este decremento en el sexto mes incluso 

menor al observado con la dieta estándar. 

 

La figura 8, representa el efecto de los tratamientos sobre la concentración de 

triglicéridos. Durante el cuarto mes que es el tiempo en donde comienza la 

administración del extracto vegetal se observó que el grupo DRGE presenta una 

disminución considerable en la concentración de triglicéridos, tal disminución 

permanece significativa hasta el término del experimento. En el caos del grupo 

de DEE, no mostró cambios significativos en comparación al grupo DEA en toda la 
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evaluación, esto representa que el extracto vegetal solo tiene inferencia en un 

estado de hiperlipidemia. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 8. Concentración de triglicéridos después de la administración del extracto 

etanólico de Calea urticifolia (Mill) DC.   

 

El TNF-α es considerado el primer vínculo entre obesidad e inflamación crónica, 

razón por la cual se decidió evaluar la concentración de TNF-α y establecer si la 

dieta y el extracto presentan una influencia sobre este parámetro. Los resultados 

se muestran  en la figura 9. 

 

El TNF-α presentó diferencia estadísticamente significativa entre los grupos con 

dieta normal y los grupos alimentados con dieta rica en grasa. Respecto a  los 

grupos que recibieron la dieta rica en grasa, podemos observar que el extracto 

vegetal de Calea urticifolia es capaz de inhibir la secreción TNF-α. 
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Figura  9. Efecto de la administración del extracto etanólico de Calea urticifolia 

(Mill) DC sobre las concentraciones de TNF-α. DEA vs DRGA; DEA vs DRGE;  DEE vs 

DRGA; DEE vs  DRGE; DRGA vs DRGE p* <0.001  

 

El incremento en la concentración de TNF-α podría estar asociado con la 

ganancia de peso, ya que se tiene evidencia de que un incremento en la 

adiposidad favorece la síntesis de TNF-α (Sanchez-Muñoz et al., 2005; Tilg & 

Moschen, 2008; Gómez et al., 2009). 

 

La figura 10, representa los resultados obtenidos sobre la concentración de 

adiponectina bajo las diferentes dietas y tratamientos.  

 

Con respecto al efecto de las dietas, la DRGA presenta un incremento 

significativo en la concentración de adiponectina en comparación con el grupo de 

dieta estándar. Se considera que este incremento se debe a la respuesta del 

organismo al incremento de TNF-α y la presencia de triglicéridos circulantes.  
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Figura 10. Efecto de la administración del extracto etanólico de Calea urticifolia 

(Mill) DC sobre las concentraciones de Adiponectina. DEA vs DRGA p* < 0.001; DEA vs 

DRGE p* < 0.01; DEE vs DRGA p* < 0.001; DEE vs  DRGE p* < 0.001; DRGA vs DRGE p* < 

0.001  

 

Por otra parte nuestros resultados se asemejan a lo observado por Naderali y 

colaboradores (2003), ellos emplearon dos tipos de dietas,  a las cuales llamaron 

dieta control (CH; 60%, Prot.  30% y Lip. 10%) y dieta de prueba (CH; 65%, Prot.  

19% y Lip. 16%), a los dos días cuantificaron los niveles de adiponectina y 

encontraron que éstos estaban disminuidos en la dieta de prueba. El experimento 

continuó  y al cuarto mes de tratamiento se encontró que los niveles de 

adiponectina se habían incrementado, presentado una diferencia significativa 

respecto a la dieta control. Incluso, la masa corporal, la leptina y los triglicéridos 

se vieron aumentados también.  

 

Otro estudio realizado recientemente, sostiene que las dietas ricas en grasa 

aumentan las concentraciones de adiponectina, sin embargo, los autores 

sostienen que el perfil de lípidos no se ve alterado (Varady et al., 2009), lo cual 
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coincide con lo obtenido para adiponectina y respecto a los lípidos éstos 

resultados se contraponen a nuestros resultados. 

 

En contraste, Ribot y colaboradores (2008),  demostraron que en ratas tratadas 

con una dieta de cafetería, la cual consistió de tocino, azúcares, galletas, queso, 

chocolate y una cantidad considerable de grasa saturadas, provoca un aumento 

en el tejido adiposo visceral y una disminución de los niveles de adiponectina. 

Otro experimento en el cual se trabajo con ratas macho durante 8 semanas se 

administraron 5 dietas,  la dieta control tenía solamente el 4% de grasa y a las 

otras cuatro se le adicionó un 17% de diferentes tipos de grasa (aceite de 

pescado, aceite de coco, aceite de soja y manteca de cerdo), los resultados 

mostraron que solamente la dieta a la cual añadieron aceite de pescado no 

disminuyó los niveles de adiponectina. Con este estudio ellos pretenden 

comprobar que la calidad de las grasas incluidas en la dieta son más importantes 

que la cantidad (Bueno et al., 2007). 

 

De acuerdo con lo anterior, la influencia de la dieta sobre los niveles séricos de 

adiponectina son muy variados, lo cual significa que existen otros factores que 

pueden influir como la respuesta del organismo al tiempo de exposición, el tipo 

de dieta y grasa empleada en la preparación del alimento y sobre todo el grado 

de daño generado, es decir el grado de inducción del proceso inflamatorio del TA 

y sus mecanismos de respuesta para contrarrestarlo. 

 

La leptina es sintetizada por el tejido adiposo y desempeña una tarea importante 

en  la perdida y ganancia de peso, actúa a nivel hipotalámico sobre la ingesta y 

el gasto energético. Se ha descrito que la dieta presenta un efecto relevante 

sobre la acción y secreción de esta hormona. Los resultados se muestran en la 

figura 11. 
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Figura 11.  Efecto de la administración del extracto etanólico de Calea urticifolia 

(Mill) DC sobre las concentraciones de Leptina. DEA vs DRGA p* < 0.001;  DEE vs DRGA 

p* < 0.001;  DRGA vs DRGE p* < 0.001.  

 

La cuantificación de leptina solo se realizó al final del experimento, lo cual 

permitió observar si la ingesta de una dieta rica en grasa modifica los niveles 

séricos de la hormona, así como establecer si el extracto de la planta presenta 

alguna influencia sobre este parámetro. Los resultados demostraron que la DRGA 

induce el incremento significativo de la concentración de Leptina. Tal efecto fue 

consistente al observado en otros estudios similares, en donde se menciona que 

las dietas ricas en grasa incrementan de manera significativa la concentración 

sérica de leptina y se observa una fuerte correlación entre el porcentaje lipídico 

consumido y la leptina circulante (Rosado et al., 2006; Poveda et al., 2008). 

 

Por otra parte, el extracto de Calea urticifolia es capaz de modular el contenido 

o liberación de leptina, este hecho pudiera tener influencia en sus efectos 
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biológicos o a presentar efectos en su reconocimiento ante su receptor o su 

síntesis. 

 

La IL-6 es una citocina con un importante papel en el desarrollo de un proceso 

inflamatorio, se sabe que correlaciona de manera directa con la adiposidad 

corporal, es por ello que se cuantificaron las concentraciones de esta citocina 

para observar si el extracto de la planta presenta alguna influencia sobre este 

parámetro. Los resultados obtenidos se muestran a continuación en la figura 12. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Figura 12. Efecto de la administración del extracto etanólico de Calea urticifolia 

(Mill) DC sobre las concentraciones de IL-6. DEA vs DRGA p* < 0.001; DEE vs DRGA p* < 

0.001;  DRGA vs DRGE p* < 0.001  

 

 

De acuerdo con los resultados obtenidos de la influencia de la dieta con la 

concentración de IL-6, el grupo DRGA mostró un incremento significativo en 

comparación con el grupo tratado con la dieta estándar, este efecto apoya lo 

publicado por otros autores que afirman que la IL-6 correlaciona de manera 

directa con la masa de tejido adiposo, además  el incremento de esta citocina 
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favorece un estado de resistencia a la insulina, aunque los mecanismos mediante 

los cuales se presenta este estado no están del todo claros (Antuna-Puente et al.,  

2008). Por otra parte, el extracto vegetal en el grupo de DRGE inhibió 

significativamente la secreción de esta citocina lo que demuestra su posible 

relación con el efecto hipoglucemiante del extracto en donde posiblemente esté 

relacionado su mecanismo con la sensibilización del receptor a la insulina. 

 

Otra citocina evaluada fue la IL-1β, que como ya sabemos, participa de manera 

activa en diversos procesos, incluido el inflamatorio. A continuación se muestran 

los resultados obtenidos en la figura 13. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Figura 13. Efecto de la administración del extracto etanólico de Calea urticifolia 

(Mill) DC sobre las concentraciones de IL-1β. DEA vs DEE p* < 0.001; DEA vs DRGA p* < 

0.001; DEE vs DRGA p* < 0.001; DEE vs  DRGE p* < 0.001; DRGA vs DRGE p* < 0.01  

 

Como puede observarse, y a diferencia de lo que se esperaba, los niveles de IL-1 

β fueron mayores para las dietas estándar. De acuerdo con el análisis estadístico 

realizado, los grupos DEA y DRGE no presentaron diferencia entre ellos, pero los 

grupos DEE y DRGA son diferentes entre sí y además son diferentes de los otros 
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dos grupos. Los resultados obtenidos se contraponen a lo publicado por Palomer y 

colaboradores (2004), en este estudio se llego a la conclusión de que las dietas 

ricas en grasa inducen la secreción de IL-1β. Lo que se puede proponer es que 

algún factor externo  influyó sobre la secreción de IL-1 β en el grupo DEE. 

Tomando en cuenta que los grupos DEE y DRGE son los que presentan 

concentraciones mayores de esta citocina respecto a los otros grupos, se puede 

inferir que el extracto posee un efecto secretor sobre la IL-1β. Para poder tomar 

como cierta esta proposición, es necesario que se sigan realizando estudios bajo 

las mismas condiciones alimenticias.  

 

En lo referente a la insulina podemos decir que es la hormona anabólica por 

excelencia y que regula de manera directa la producción de glucógeno hepático e 

inhibe la lipósis manteniendo con ello la homeostasis energética, pero cuando la 

concentración sérica de esta hormona se ve alterada, se manifiestan una serie de 

cambios en los niveles de otros parámetros tales como glucosa,  colesterol y 

triglicéridos. La figura 14, muestra la influencia de la concentración de insulina 

con respecto a las dietas valoradas y los tratamientos. Como podemos observar 

en el gráfico, los niveles de insulina no presentaron significancia estadística en 

los grupos DEA y DEE, sin embargo el grupo tratado con la DRGA, mostró una 

disminución significativa en comparación con la dieta estándar. Estos resultados  

concuerdan con un conjunto de publicaciones en las cuales se menciona que las 

dietas ricas en grasa pueden alterar la función pancreática mediante una 

disminución de la secreción de insulina, ya que presuntamente no generan 

hiperinsulinemia  (Poveda et al., 2008). Por otra parte,  actualmente se sabe que 

las dietas ricas en grasas  inducen resistencia a la insulina por disminución de la 

especificidad para los residuos de tirosina. 

 

En el caso del efecto del extracto de Calea urticifolia el grupo de la dieta rica en 

grasa mostró un incremento significativo en la concentración de insulina en 

comparación con el grupo DRGA. 
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Figura 14. Efecto de la administración del extracto etanólico de Calea urticifolia 

(Mill) DC  sobre las concentraciones de insulina. DEA vs DRGA p* < 0.01; DEA vs DRGE 

p* < 0.001; DEE vs DRGA p* < 0.01; DEE vs  DRGE p* < 0.001; DRGA vs DRGE p* < 0.001  

 

Basándonos en los resultados obtenidos respecto a la disminución de la 

hiperglucemia y de la concentración de insulina, podemos sugerir que la planta 

posee un efecto sobre el páncreas al favorecer la liberación de insulina.  

 

Un trabajo realizado con ratas F344/BN reportó que la resistencia a la insulina 

podía verse inhibida mediante la eliminación de grasa visceral por cirugía 

(Gabriely et al., 2002).  

 

La resistencia a la insulina se define como la disminución de la respuesta 

biológica a la actividad de la hormona, presenta una elevada prevalencia en la 

población y se presenta en situaciones de inestabilidad metabólica como 

Diabetes mellitus, obesidad entre otras.  
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10. CONCLUSIONES 

 

• La dieta rica en grasa utilizada en este experimento, logró inducir el 

incremento de peso corporal, la concentración de glucosa sérica y 

triglicéridos, y mostraron tener influencia sobre la secreción de las 

adipocinas evaluadas, así como fueron adiponectina y leptina, además de 

las citocinas pro inflamatorias como TNF α y la interleucina IL-6, éstas 

moléculas han sido asociadas fuertemente a la resistencia a la insulina y se 

sabe que participan de manera importante en el proceso inflamatorio 

derivado del TA. 

 

• El extracto etanólico de Calea urticifolia, mostró tener un efecto 

hipoglucemiante e hipolipemiante, así como antiinflamatorio en un 

proceso derivado del TA, a través de la inhibición de la secreción de TNF-α 

y finalmente presentó la capacidad de incrementar los niveles de insulina 

circulante.  

 
• De acuerdo con lo anterior, el extracto  de Calea urticifolia presenta 

cierta influencia sobre el proceso inflamatorio derivado del TA a través de 

la inhibición de la secreción de TNF –α, leptina e IL-6.  

 
• Es necesario continuar con los experimentos para poder establecer si los 

resultados obtenidos para adiponectina se ven influenciados por la dieta, 

ya que la concentración mayor fue para el grupo DRGA. 
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10. ANEXOS 

Anexo 1. Insertos de las técnicas usadas para la cuantificación de los analitos 
de interés. 
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Citocinas  
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Adiponectina  
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Leptina 
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Insulina 

 

La QLA se basa en la emisión de luz que se produce en algunas reacciones 

químicas. La energía química que se genera como resultado de la descomposición 

de un enlace débil produce intermediarios de estado excitado que vuelve a su 

estado basal emitiendo luz.  

 

El equipo IMMULITE 1000 utiliza perlas de plástico recubiertas con anticuerpos 

anti insulina como fase sólida, reactivo marcado con fosfatasa alcalina y un 

substrato de enzima quimioluminiscente que es el 3-(2'spiroadamantano)-4-

metoxy-4-(3'fosforiloxi)-fenil-1,2-dioxetano. Después de la desfosforilación el 

producto se acumula como un intermediario inestable que se descompone en 

adamantan y metimetha-oxibenzoato que pasa de un estado inestable, excitado, 

a otro estable, relajado, emitiendo luz, que es lo que se cuantifica. 
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Anexo 2. Curvas de calibración para control de calidad. 

Curva de calibración de TNF-α 

 

 

 

Curva de calibración de  Leptina 
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Curva de calibración de Adiponectina 

 

 

Curva de calibración de IL-6 
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Curva de calibración de IL-1 β 

 

 

Gráficos de Levey-Jeninngs  de parámetros bioquímicos. 

 

Los gráficos de Levey-Jennings, son comúnmente utilizados para control de 

calidad en los laboratorios y se elaboran obteniendo la media y la desviación 

estándar de los controles. Se grafica la media ± 3 desviaciones estándar, y se 

obtiene el coeficiente de variación, el cual debe encontrarse dentro del rango 

proporcionado por la empresa proveedora de los reactivos para la determinación 

de los diferentes analitos, el control de calidad se considera aceptable cuando 

todos los valores obtenidos están dentro de las 2 primeras desviaciones estándar 

y si el coeficiente de variación obtenido es igual o menor al proporcionado por la 

empresa. 
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Gráfico de Levey-Jennings para el control normal  (Spintrol) de glucosa. 

 

 

Gráfico de Levey-Jennings para el control patológico (Spintrol) de glucosa. 
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