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RESUMEN:

En los dltimos afios, hay un creciente interés en el uso de remedios naturales y
complementarios para el manejo de la diabetes. Uno de estos remedios es el
guandu (Cajanus cajan), también conocido como frijol de palo o gandul. ElI guandu
es una leguminosa que se cultiva en muchas regiones tropicales y se ha utilizado
tradicionalmente en la medicina herbal ecuatoriana. En la presente investigacion en
bases de datos digitales, se han seleccionado aquellos articulos méas actuales que
aporten evidencia al uso de esta especie en el control de la diabetes, hallandose un
namero limitado. Estos estudios han demostrado que el consumo de guandu puede
ayudar a mejorar el control glucémico y reducir la resistencia a la insulina en
personas con diabetes tipo 2. Se ha comprobado un efecto inhibidor de alfa
glucosidasa, antioxidante y regulador de perfil lipidico en varias investigaciones
realizadas en animales experimentacion y con técnicas in vitro. Sin embargo, se
necesita mas investigacion para comprender completamente los mecanismos de
accion y determinar las dosis 6ptimas.
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ABSTRACT:
In recent years, there is a growing interest in the use of natural and complementary

remedies for the management of diabetes. One of these remedies is the pigeon pea
(Cajanus cajan), also known as the stick bean. Pigeon pea is a legume grown in
many tropical regions and has been used traditionally in Ecuadorian herbal
medicine. In the present investigation in digital databases, the most current articles
that provide evidence of the use of this species in the control of diabetes have been
selected, finding a limited number. These studies have shown that the consumption
of pigeon peas can help improve glycemic control and reduce insulin resistance in
people with type 2 diabetes. An alpha glucosidase inhibitory, antioxidant and lipid
profile regulating effect has been verified in several investigations carried out in
animal experimentation and with in vitro techniques. However, more research is
needed to fully understand the mechanisms of action and determine the optimal
doses.
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INTRODUCCION

La diabetes ya es la segunda causa de muerte en Ecuador. El alto costo de las
medicinas se ha constituido en una de las mayores dificultades a las que se

enfrentan las personas que padecen esta enfermedad.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) calcula que cuatro millones de
personas mueren cada afo producto de la diabetes en todo el mundo. En Ecuador,
las cifras del Instituto de Estadisticas y Censos (INEC) dicen que 50.000 personas

han fallecido a causa de esta enfermedad en los ultimos 10 afios, lo que la coloca



como la segunda causa de muerte, detras de las enfermedades isquémicas del

corazon.

El alto costo de los medicamentos para combatir la enfermedad es uno de las
mayores limitantes que afrontan las personas que la padecen. La OMS dice que “la
gente a menudo tiene que racionar la insulina, lo cual puede resultar mortal si no se
reciben las dosis suficientes”. El organismo internacional calcula que unos 65
millones de personas con diabetes tipo 2 necesitan insulina, pero solo la mitad
pueden acceder a ella, debido a los altos precios. “En los paises mas pobres, el
costo de la insulina puede significar el 22% de los ingresos de una persona”, segun
la OMS.

Una enfermedad que avanza en nuestro pais se registra cada afio alrededor de
37.000 nuevos casos de diabetes, segun cifras del Ministerio de Salud. De este
namero, el 98% corresponde a diabetes tipo 2, es decir, la que se desarrolla por

malos habitos alimenticios, por herencia y por sedentarismo.

En Estados Unidos, donde la obesidad y el sedentarismo son un problema de salud
publica, el nimero de muertes por esta enfermedad ha aumentado. Las cifras
reflejan que es la séptima causa de fallecimientos. Cuidado en la alimentacién La
clave para evitar a la diabetes es una buena alimentacion.

Un enfoque alternativo y sobre todo muy econdémico para contrarrestar la diabetes
podria ser el uso del guandul, también conocido como fréjol de palo. Esta
leguminosa, rica en proteinas, fibra y nutrientes, puede ayudar a regular los niveles
de azucar en la sangre debido a su bajo indice glucémico. Ademas, el guandul
contiene compuestos bioactivos como flavonoides y fitoesteroles, que poseen
propiedades antioxidantes y antiinflamatorias, que podrian contribuir a mejorar la
salud metabdlica y reducir el riesgo de complicaciones asociadas con la diabetes.
Incorporar el guandul en la dieta diaria junto con un estilo de vida saludable y
supervision médica adecuada podria ser un enfoque prometedor para el manejo de

esta enfermedad.



El fréjol de palo, también conocido como guandld o guandul, es una planta
leguminosa de la especie Cajanus cajan, originaria de Africa, pero que se ha
cultivado abundantemente en diversas regiones tropicales y subtropicales de todo
el mundo. Esta planta es apreciada tanto por sus beneficios nutricionales como por

su utilidad en la agricultura.

En cuanto a su uso ancestral y tradicional, el fréjol de palo es una importante fuente
de alimento en muchas culturas. Las semillas son ricas en proteinas, carbohidratos,
fibra y diversos nutrientes esenciales como hierro, calcio y vitaminas del complejo
B. Estas semillas se pueden consumir tanto frescas como secas, y se utilizan en
una variedad de platos, desde sopas y guisos hasta ensaladas y acompafnamientos.
En resumen, el fréjol de palo o guandu es una planta leguminosa apreciada tanto
por sus semillas comestibles y beneficios nutricionales como por su capacidad de
mejorar la calidad del suelo en la agricultura. Su uso tradicional se extiende a
diferentes culturas en todo el mundo, donde se aprovecha tanto en la alimentacion

como en précticas agricolas sostenibles.

El objetivo del presente trabajo es realizar una recopilacion bibliogréafica disponible
en literatura cientifica en las que se expongan las principales evidencias que avalen
el potencial uso de fréjol de palo como un tratamiento coadyuvante para el control
de la diabetes.

MATERIALES Y METODOS

Para la presente revision bibliografica, se realizé una exhaustiva busqueda en las
bases de datos digitales: Google Académico, Moléculas, Good Saciense & Nutrition
y Revista China de Fisiologia, definiendo la pregunta de investigacion como:
¢ Existen resultados de ensayos preclinicos y clinicos que demuestren el potencial
de Cajanus cajan como un coadyuvante en el control de diabetes?

Las palabras clave usadas en la busqueda fueron: Cajanus cajan, diabetes, insulina,

hiperglicemia, alfa glucosidasa.



Con la recopilacién de informacion de varios investigadores ligados a Universidades
de prestigio mundial se pudo obtener informacién valiosa, la que sirvié para la

propuesta de este tema.

Los criterios de inclusién se establecieron del siguiente modo: publicaciones en
revistas cientificas de los ultimos 5 afios, de tipo revisiones bibliogréaficas, revisiones
sistematicas, ensayos clinicos controlados y no controlados, ensayos preclinicos

controlados y no controlados, ensayos in vitro, en idioma espafiol o inglés.

Los criterios de exclusion fueron publicaciones que no aborden la tematica desde el

punto de vista de salud.
Después de haber realizado la busqueda, se excluyeron los articulos que:

* Se hallaban duplicados en las diversas bases de datos
* No correspondian a idiomas que no sean espafiol o inglés
* No se podia acceder al resumen completo y al articulo completo

» El objetivo del articulo no correspondia al objetivo de este estudio.



RESULTADOS

La busqueda bibliografica con la aplicacion de las condiciones mencionadas, arrojo
un total de 4 articulos, a partir de los cuales se realiz6 el andlisis de la informacion

respectiva.
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En el estudio titulado “Estilbenoides y Flavonoides de Cajanus cajan (L.) Millsp. y
actividad inhibidora de alfa glucosidasa”, publicado en la Revista Cientifica
Moléculas (2023) (https://doi.org/10.3390/molecules28093779) ,realizado por Zhao,
Y.; Zhao, X.; Guo, M.; Varier, KM; Gajendran, B.; Liu, S.; Tao, L.; Shen, X.; Zhang,

n, del 27 de abril de 2023, se expone un estudio de dos nuevos compuestos,

estilbenoides y flavonoides, los cuales fueron extraidos de las hojas secas de la
planta, las cuales fueron aisladas e identificadas. (2)

Considerando los trabajos de investigacion y la rigurosidad con que presenta su
investigacion la Universidad Médica de Guizhou de China a través de sus autores,
gueda demostrado por medio de sus estudios quimicos en laboratorio que las hojas
de la planta de Cajanus cajan contiene principalmente estilbenos y flavonoides (2),
asi como triterpenoides, esteroides, lignanos y alcaloides, y se informa que su
extracto crudo o los compuestos aislados de €l tienen propiedades antioxidantes,
anticancerigenas, antibacterianas, antiinflamatorias, antipaltudicas, antilipidicos.
propiedades reguladoras, potenciadoras cognitivas, anti  osteoporosis

y antidiabéticas.



Su interés por encontrar a-inhibidores de la glucosidasa llevaron a la purificacion de
dos nuevos estilbenoides y veinticinco compuestos conocidos de las hojas de
Cajanus cajan (2).

En esta investigacion se obtuvo un extracto de las hojas de Cajanus cajan, utilizando
alcohol al 95% con la finalidad de obtener principios activos inhibidores de
aglucosidasa de la planta, la misma que aplicaron a ratones con diabetes, los que
se recuperaron satisfactoriamente.

Al comparar sus valores, los efectos inhibitorios de los flavonoides contra
aglucosidasa fueron mas fuertes que los de los estilbenoides, lo que podria deberse
a sus diferentes esqueletos. (2)

Para los estilbenoides, la actividad de los que tienen sustituyentes hidroxi y metoxi
es relativamente alta, y la actividad del que posee un grupo metoxi es mas fuerte
gue la del que tiene un grupo hidroxilo en esta posicion. Ademas, el sustituyente
isopentenilo favorece la actividad.

Para los flavonoides, su tipo (flavonas o isoflavonas), la glicosilacion y los
sustituyentes (posiciones de los grupos hidroxi, metoxi y resto isopentenilo) afectan
sus efectos inhibidores contra a-glucosidasa. Basicamente, la actividad de las
flavonas fue mas fuerte que la de las isoflavonas, y cuando los grupos hidroxilo se
sustituyeron, y el grupo isopentenilo se sustituyo el efecto de inhibicién fue mayor.
Este estudio enriquecié el nimero de compuestos aislados de las hojas de Cajanus
cajan (L.) Millsp. Y revel6 algunos prometedores a-inhibidores de la glucosidasa,
gue podrian ser de ayuda para un mejor aprovechamiento de esta planta; sin
embargo, se necesita mas investigacion para demostrar si los inhibidores de
glucosidasa obtenidos aqui podrian funcionar en modelos celulares o animales para
tratar la diabetes. (2)

Se ha realizado la investigacién bibliografica a partir de articulo “Sensibilizacion a la
insulina y efectos antihiperlipidémicos de Cajanus cajan (L.) Millsp. raiz en ratas
diabéticas inducidas por metilglioxal” realizado por Yang SE, Lin YF, Liao JW, Chen
JT, Chen CL, Chen Cl, et al, y publicado el 27 junio de 2022. (2)



El tratamiento con los extractos de la planta recupera la actividad en el tejido
hepatico de las ratas a las que se les administré6 metilglioxal. Estos hallazgos son
consistentes con la sugerencia de que el tratamiento también reduce el nivel de
MDA vy los marcadores de dafio hepatico y renal mediante la regulacion positiva de
las enzimas antioxidantes, ya que la eliminacion de las especies reactivas del
oxigeno (ROS) esta regulada por enzimas antioxidantes mejoradas. (4)

Por lo tanto, se especula que los efectos de mejora de EECR en IR en ratas
inducidas con metilglioxal se deben principalmente a sus actividades antioxidantes
y antiinflamatorias mejoradas. Hasta donde se conoce, no hay ningan articulo
publicado sobre las dosis seguras de raiz de Cajanus cajan, pero recientemente se
informa en un estudio con ratas que el la dosis toxica es de aproximadamente 1 g/kg
gue, por extrapolacion de ratas a humanos, equivale a aproximadamente 972 mg/60
kg persona/dia. (4)

En general, los presentes hallazgos indican el potencial de la planta en la
prevencion y el tratamiento de la patologia como inhibidor de la enzima hidrolizante
de carbohidratos para disminuir el PH. Ademas, los bioflavonoides (como:
genisteina, cajanol, biocanina en la planta pueden desempefiar un papel importante
en la prevencion de la patologia. (4)

Dado que la dosis de sensibilizacion a la insulina de la planta utilizada en este
estudio (50-100 mg/kg de peso corporal) es mucho mas baja que la dosis segura
estimada, se puede demostrar su aplicabilidad futura.

Se realizé el analisis bibliografico a partir del articulo: “Gandul germinado (Cajanus
cajan): una nueva dieta para reducir el estrés oxidativo y la hiperglucemia” publicado
por Nneka N. Uchegbu y Charles N. Ishiwu, pertenecientes al Departamento de
Tecnologia de Alimentos, Instituto de Gestion y Tecnologia, Enugu, Nigeria, y el
Departamento de Ciencia y Tecnologia de los Alimentos, Universidad Nnamdi
Azikiwe, Awka, Nigeria, del 19 de diciembre de 2015.

El control de la diabetes tipo 2 a través de practicas dietéticas se esta volviendo
popular en la investigacion nutricional. El estrés oxidativo debido a la hiperglucemia

y la hiperlipidemia también puede estar relacionado con la diabetes. (3)



Debido al hecho de que la diabetes tipo 2 estd asociada con la dieta, la ingesta de
alimentos con alto contenido de inhibidores de a glucosidasa y a-amilasa podria ser
un meétodo novedoso de tratamiento para esta enfermedad. Los investigadores
centran ahora su interés en plantas con potencial medicinal y alimentos funcionales
para prevenir y curar la diabetes tipo 2. Debido al efecto secundario de los
inhibidores sintéticos, se estan investigando las plantas que contienen estas
enzimas con actividad antioxidante para el tratamiento de pacientes que padecen
diabetes tipo 2. (3)

Este estudio ha demostrado que el guandu germinado exhibe significativamente
mayor (PAG<0.05) actividad inhibitoria contra a-amilasa y a-glucosidasa que el
gandul no germinado. (3)

Los resultados sugieren que el potencial inhibidor de las enzimas a-glucosidasa y a-
amilasa del guandu germinado se ha correlacionado con la cantidad de contenido
fendlico y la actividad antioxidante, lo que indica la relevancia del aumento de las
propiedades terapéuticas del guandu germinado. La a-amilasa cataliza la
descomposicion de los enlaces glucosidicos en el carbohidrato y entrega los
productos rotos. La degradacion enzimatica del polimero constituye el primer paso.
Los bloqueadores del almidon (inhibidores de la a-amilasa) se unen a los sitios
reactivos alterando su actividad catalitica, lo que provoca una disminucion del nivel
de glucosa en sangre, mientras que la a glucosidasa que se libera de las células
que recubren el intestino delgado provoca la escision de di y oligosacarido a glucosa
y su asimilacion en el intestino. (3)

Este retraso en la absorcién de la glucosa puede tener un efecto beneficioso en el
control de la diabetes. El inhibidor de la a-glucosidasa puede disminuir la velocidad
a la que se absorbe la glucosa en el intestino, al detener la unién de di y
oligosacaridos a traveés de la inhibicion reversible de la a glucosidasa intestinal. En
este estudio también se evaluo la actividad antioxidante del extracto de guandu
germinado (Cajanus cajan) en ratas diabéticas inducidas por aloxano. La
germinacion se llevo a cabo en una cAmara oscura a temperatura ambiente (28°C)

La actividad eliminadora de fendlicos totales y DPPH aument6 en un 30% y un 63%,



respectivamente después de la germinacion del guandu. Logrando un aumento en
el potencial inhibidor del extracto de guandu contra la a-glucosidasa en comparacion
con el extracto de gandul no germinado.

Por medio de este método se logra la extraccion del contenido fendlico total de las
semillas de guandu por lo que determiné que la harina de guandu germinada es un
inhibidor potencial de los radicales libres y puede conducir a la prevencion de
muchas enfermedades. Asi, el guandu germinado es un eliminador potencial de
radicales libres.

Esta harina con alto potencial se les suministro a las ratas logrando una
recuperacion satisfactoria en apenas 4 semanas logrando la eliminacion de
radicales libres.

Se realiz6 el andlisis bibliogréfico de la investigacién “Estudio comparativo de la
actividad antidiabética de Cajanus cajan y Tamarindus indica en ratones diabéticos
inducidos con aloxano con referencia antioxidante in vitro” realizado en el
Departamento de Farmacia, Universidad de Rajshahi, Rajshahi, y el Departamento
de Farmacia, Universidad del Sureste, Dhaka, Bangladesh.

En este estudio se establece una comparaciéon de la actividad antioxidante
protectora, el contenido de fenoles totales y la actividad antihiperglucemiante del
extracto metandlico de raiz de Cajanus cajan raiz (MCC) y semilla de Tamarindus
indica (MT]I). (1) Lo que se corrobora con la investigacion Sensibilizacién a la insulina
y efectos antihiperlipidémicos de Cajanus cajan (L.) Millsp. en ratas diabética
inducidas por metilglioxa realizada por el gobierno de Taiwan. (4) La resistencia a
la insulina, como un proceso patolégico comin de muchas enfermedades
metabodlicas, incluidas la diabetes y la obesidad, ha atraido mucha atencién debido
a sus factores influyentes relevantes. Hasta la fecha, los estudios se han centrado
principalmente en los mecanismos compartidos entre el estrés mitocondrial y la
resistencia a la insulina, y ahora se los busca como un objetivo terapéutico muy
atractivo debido a su amplia participacién en muchos entornos clinicos humanos.
En esta investigacion, se encontré que el extracto metandlico de MCC y MTI

contenia niveles apreciables de fenoles libres totales con propiedades antioxidantes



y antidiabéticas prometedoras. Esta informacion cientifica puede servir como una
plataforma importante para el desarrollo de una medicina natural mas segura y
eficaz. La aclaracién de los mecanismos moleculares involucrados y el aislamiento
de las moléculas bioactivas implicadas pueden ayudar al desarrollo de farmacos
potentes derivados de plantas que pueden reemplazar a los clinicamente toxicos.
Por lo tanto, es necesario realizar mas investigaciones para la identificacion y
caracterizacion completas de las moléculas responsables de las actividades
antioxidantes y antidiabéticas de MCC y MTI. (1)

En vista de la compleja patogenia de la diabetes, los medicamentos naturales se
han convertido en nuevos actores en la prevencion y el tratamiento de la diabetes
debido a sus amplios objetivos y pocos efectos secundarios.

En particular, los fenoles vegetales han recibido atencién debido a su estrecha
relacion con el estrés oxidativo.

Es totalmente emocionante poder comprobar que lo que se esta investigando en

India, Nigeria, China y Taiwan, que también lo podemos aplicar en Ecuador.

DISCUSION

Los resultados indican que el guandu germinado posee un potencial inhibidor de las
enzimas a-glucosidasa y a-amilasa, y esta capacidad estd relacionada con la
cantidad de contenido fendlico y actividad antioxidante. Esto sugiere que el guandu
germinado podria aumentar sus propiedades terapéuticas. La a-amilasa es
responsable de descomponer los enlaces glucosidicos en los carbohidratos, siendo
el primer paso en la degradacion enzimatica del polimero. Los bloqueadores del
almidon, también conocidos como inhibidores de la a-amilasa, actdan uniéndose a
los sitios reactivos de esta enzima, alterando su actividad catalitica y reduciendo asi
los niveles de glucosa en la sangre. Por otro lado, la a-glucosidasa, liberada por las
células que recubren el intestino delgado, es responsable de escindir los disacaridos

y oligosacaridos en glucosa para su posterior asimilacion en el intestino. (3) El



retraso en la absorcion de glucosa, logrado mediante el inhibidor de la aglucosidasa
presente en el guandld germinado, puede tener un efecto beneficioso en el control
de la diabetes tipo 2. Este inhibidor disminuye la velocidad de absorcion de glucosa
en el intestino al detener la unién de di y oligosacaridos a través de la inhibicion
reversible de la a-glucosidasa intestinal, tal como fue mencionado por Berlingieri en
2011. Por lo tanto, se sugiere que el guandd germinado podria ser recomendado
como parte de un tratamiento dietético para esta enfermedad.

La hiperglucemia a largo plazo es la causa de multiples complicaciones que pueden
ser potencialmente mortales, por lo que controlar estrictamente los niveles de azucar
en la sangre es esencial para prevenir y mejorar la diabetes y sus complicaciones.
Se ha descubierto que el extracto de guandu germinado (EECR) tiene propiedades
antioxidantes, antiinflamatorias, antibacterianas y anti-glicacion. Ademas, contiene
flavonoides abundantes como genisteina, cajanol y biocanina.

El EECR demostré ser eficaz en inhibir varios factores inducidos por el MGO
(metilglioxal), como mejorar la sensibilidad a la insulina (evaluado por HOMA-IR),
reducir el azlcar en sangre en ayunas y los lipidos (triglicéridos, colesterol y LDL)
en ratas, y proteger el higado y los rifiones. Por lo tanto, este extracto puede tener
un efecto positivo en el sindrome metabdlico.

El aumento rapido de los niveles de glucosa en sangre (hiperglucemia) se debe a la
accion de la a-amilasa pancreatica, que hidroliza rapidamente el almidon, y a la
absorcién de glucosa por las a-glucosidasas intestinales. Una estrategia terapéutica
para disminuir la hiperglucemia es retardar la digestion de la glucosa mediante la
inhibicion de estas enzimas hidrolizantes de carbohidratos (a-amilasa y
aglucosidasa) en el tracto digestivo. Por lo tanto, inhibir la a-amilasa y la
aglucosidasa puede ser una estrategia relevante en el tratamiento de la diabetes
tipo 2.

En el presente estudio, se encontré que el EECR es un inhibidor leve de la amilasa
y un inhibidor fuerte de la a-glucosidasa. Esto concuerda con la idea de que una
planta medicinal con propiedades antidiabéticas debe tener un efecto inhibitorio leve

sobre la a-amilasa y uno fuerte sobre la a-glucosidasa. Es importante mencionar



que los efectos inhibidores del EECR sobre la a-glucosidasa son incluso superiores
a los de las drogas sintéticas, como la acarbosa, que puede tener efectos
secundarios gastrointestinales indeseables.

MGO es un metabolito de dicarbonilo altamente reactivo y precursor de los AGE
(productos finales de glicacién avanzada). Estos ultimos se acumulan en el cuerpo
y activan diversas vias de sefializacion relacionadas con enfermedades metabdlicas
cronicas como la diabetes, aterosclerosis y la enfermedad de Alzheimer.

En resumen, el guandd germinado y su extracto EECR muestran propiedades
prometedoras para el control de la diabetes tipo 2, al retrasar la absorcion de
glucosa en el intestino y al ofrecer efectos beneficiosos en la sensibilidad a la
insulina y otros factores metabdlicos. Ademas, el EECR exhibe un poderoso efecto
inhibidor de la a-glucosidasa, superando incluso a ciertas drogas sintéticas. Su
potencial accion antioxidante y anti-glicacién también lo hace interesante para el
manejo de enfermedades metabdlicas crénicas. Sin embargo, se requiere mas
investigacion para comprender completamente los mecanismos involucrados en

estos efectos terapéuticos y su seguridad a largo plazo.

CONCLUSIONES

A través de la revision bibliografica realizada, se concluye que la especie Cajanus
cajan contiene en su composicion fitoquimica estilbenos, flavonoides, triterpenos,

esteroides, lignanos y alcaloides.

El efecto inhibidor de esta especie en las enzimas a-glucosidasa y a-amilasa ha sido
comprobado en animales de experimentacion e in vitro, suponiendo un efecto
antioxidante. La inhibicién de estas enzimas relacionadas con el catabolismo de
carbohidratos retrasa la absorcién de glucosa, por cuanto puede permitir un mayor

control de la diabetes e hiperglicemia en las personas que la padecen.

También cabe destacar el efecto de los componentes de esta especie en la funcién

hepatica y el control del perfil lipidico.



Por tanto, estos resultados avalan el uso tradicional del fréjol de palo, planta que
tiene un potencial importante para el desarrollo de fitofarmacos dirigidos al control
de la glicemia. Se requiere de una mayor cantidad de investigaciones,
especialmente en seres humanos, que permitan obtener la informacion completa

sobre esta utilidad.
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