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RESUMEN

La Diabetes Mellitus (DM) es una patologia cronica y degenerativa caracterizada por
la presencia de niveles elevados de glucosa en sangre. Actualmente no existen tratamientos
curativos para la diabetes mellitus, sino estrategias de control crénico orientadas a la
regulacion glucémica. A pesar de la disponibilidad de alternativas terapéuticas, persisten
limitaciones clinicas. Por otra parte, estudios publicados en The Lancet Global Health
sugirieron que el consumo de frutos de litchi inmaduros estaban asociados a brotes
recurrentes de encefalopatia aguda o toxica, que presentaba como principal sintoma
hipoglucemia en cientos de nifios en India, y sin una atenciéon inmediata podia resultar en

consecuencias fatales.

Con base en, el enfoque del presente estudio se orient6 a establecer las asociaciones
entre el perfil quimico, la capacidad antioxidante y el EAH de las dos matrices — P-1 y C-11 —
en modelos bioldgicos sanos, usando métodos estadisticos, como el coeficiente de Pearson y

el analisis multivariante.

Encontrando que el efecto antihiperglucemiante y la capacidad antioxidante no se
pueden asociar a un solo metabolito sino al balance global del contenido especifico de ciertos

azucares y acidos organicos presentes, como lo demostré este estudio.

Concluyendo que los frutos de litchi cv. Brewster, cultivado en México, constituyen
una fuente viable de compuestos bioactivos con potencial uso como coadyuvante del control
glucémico. La evidencia cientifica respalda el aprovechamiento de subproductos
agroindustriales (cascara) y da una vision biotecnoldgica orientada al desarrollo de futuros
fitofarmacos o ingredientes funcionales estandarizados. Con ello, se asientan bases para
futuros aislamiento de metabolitos claves y validacién en modelos patologicos de diabetes

mellitus.
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ABSTRACT

Diabetes Mellitus (DM)), is a chronic and degenerative pathology characterized by the
presence of high blood glucose levels. Currently there are no curative treatments for diabetes
mellitus, but rather chronic control strategies aimed at glycemic regulation. Despite the
availability of therapeutic alternatives, clinical limitations persist. On the other hand, studies
published in The Lancet Global Health suggested that the consumption of unripe litchi fruits
was associated with recurrent outbreaks of acute or toxic encephalopathy, which presented
hyperglycemia as the main symptom in hundreds of children in India, and that failure to seek

immediate medical attention could have fatal consequences.

Based on this, the focus of the present study was oriented associations between the
chemical profile, antioxidant capacity and antihyperglycemic effect of the two matrices — P-
I y C-II — in healthy biological models, using statistical models, using statistical methods,

such as the Pearson coefficient and multivariate analysis.

Finding that the antihyperglycemic effect and antioxidant capacity cannot be
associated with a single metabolite but rather with the global balance of the specific content

of certain sugars and organic acids present, as demonstrated by this study.

Concluding that the fruits of litchi cv. Brewster, grown in Mexico, constitute a viable
source of bioactive compounds with potential use as an adjuvant for glycemic control.
Scientific evidence supports the use of agro-industrial byproducts (peel) and provides a
biotechnological vision aimed at the development of future phytopharmaceuticals or
standardized functional ingredients. With this, foundations are laid for future isolation of key

metabolites and validation in pathological models of diabetes mellitus.
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CAPITULO 1. INTRODUCCION

La diabetes mellitus (DM) es una patologia cronica y degenerativa, que se define por
persistentes altos niveles de glucosa en sangre (> 120 mg/dL), debido a un grupo de
desordenes metabdlicos multifactoriales que obstaculizan la regulacion glucémica. De
acuerdo con su causalidad se clasificaen DM 1, DM 2, gestacional y otros tipos. La DM 2
es la més prevalente (mas del 95% de los casos) y por lo tanto la que ha sido objeto de mayor
investigacion médica (ADA, 2022).

De acuerdo con cifras calculadas por la International Diabetes Federation (IDF, por
sus siglas en inglés) en 2024 se reportaron, a nivel mundial, 589 millones de personas adultas
(20-79 afios) con diabetes, lo que equivale el 11% de la poblacion mundial. De ellas, 4 de
cada 10 personas ni siquiera saben que tiene algun tipo de DM. Para el afio 2050, se prevé

una prevalencia de mas 879 millones de personas en el mundo con algun tipo de DM.

En cuanto a México, en el afio 2024 habia 13.6 millones de personas y se espera que
aumente 19.9 millones de personas para el 2050 (IDF, 2025). Mientras que la OECD (2023)
informo6 que México se encuentra entre los paises con mayor prevalencia de DM (maés del
10% de personas adultas). Segun datos reportados por el INEGI en el 1er semestre del 2025,
la DM fue la 22 causa de muerte en México (14.6 %), por debajo de las enfermedades del

corazén y seguidos de los tumores malignos.

1.1 Importancia del control glucémico y su impacto en la salud

La DM 2, agrupa un grupo heterogéneo de trastornos que se caracterizan por distintos
grados de variabilidad de resistencia en la insulina, ya sea, defectos genéticos o metabdlicos
en la secrecion o ambas funciones de esta. Como fenotipo comdn se produce la
hiperglucemia, que incrementa el riesgo de complicaciones a corto y largo plazo, mermando

la calidad de vida de los pacientes.

Los principales sintomas que caracterizan la DM 2 son la poliuria (exceso de
miccion), polidipsia (exceso de sed) y polifagia (hambre voraz). Sin embargo, la DM 2
también es precedida por periodos de homeostasis glucémica anormal, que puede catalogarse
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como intolerancia a la glucosa en ayuno (IFG, por sus siglas en inglés: impaired fasting
glucose) o intolerancia a la glucosa (IGT, por sus siglas en inglés: impaired glucosa

tolerance).

Entre las complicaciones que llegan a padecer los pacientes de DM 2 se distinguen:
complicaciones agudas (hipoglucemia, cetoacidosis diabética (CAD), coma diabético,
convulsiones, etc.), microvasculares (retinopatia, nefropatia, neuropatia) y macrovasculares
(enfermedad coronaria, accidente cerebrovascular) (ADA, 2022). A nivel mundial, la DM 2
se encuentra entre las principales causas de morbilidad y mortalidad y en México es una de

las principales causas de muerte prematura y discapacidad.

En este contexto, el control glucémico no se limita al &mbito clinico, sino que abarca
una dimensién biotecnoldgica, farmacoldgica, nutricional y de salud publica, en el que la
investigacion cientifica coadyuva a disminuir el impacto econdémico que provoca la

enfermedad.

En 2024 se destind a nivel mundial mas de 1 trillon de dolares para gastos
relacionados al tratamiento de la DM (IDF, 2025). En México, por su parte, el sistema de
salud enfrenta gastos crecientes derivados de la atencion de complicaciones cronicas y
hospitalizaciones, lo que genera una presion considerable sobre los recursos financieros del

pais.

Desde una perspectiva biotecnoldgica, el control glucémico abre un campo de
investigacion enfocado en el desarrollo de nuevas terapias farmacol6gicas, biomarcadores
de diagndstico temprano, tecnologias de monitoreo continuo de glucosa, y estrategias de
medicina personalizada, con el objetivo de generar soluciones innovadoras que mejoren la

calidad de vida de los pacientes y reduzcan la carga sanitaria del pais.

1.2 Busqueda de alternativas terapéuticas para el control

hiperglucémico

Debido al aumento en la prevalencia de la DM 2 en todo el mundo, se ha acentuado
la basqueda de alternativas viables e inocuas que coadyuven en el tratamiento de la DM 2.
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Actualmente, el principal tratamiento es el desarrollo de dietas balanceadas complementadas

con activacion fisica disefiadas para cada paciente. Sin embargo, no en todos los casos esta

estrategia funciona, por lo cual, se recurre a los farmacos antidiabéticos orales (ADQO’s),

cuyo objetivo principal es prevenir, modular y regular los niveles glucémicos por medio de

diversos mecanismos de accion (Tabla 1).

Tabla 1. Mecanismos de accién de los farmacos ADQO’s para el tratamiento de la diabetes mellitus tipo 2

Farmacos Mecanismo de . . .
. ! Ejemplo Dianas Referencia
ADO’s accion
Bloquea el canal Katr mediante la union especifica
- . . Pallardo Sanchez,
Sulfonilureas Glibenclamida  al receptor SUR 1 ;OZ; 0 Sanchez
Secretagogos de 1 secrecion de insulina
Meglitinid Insulina Bloquea el canal Katp mediante la union al
eglitiniaas . . L Rodri Ri
Repaglinida receptor SUR 1 pero en un sitio distinto (Rodriguez Rivera
etal., 2017)
1 secrecion de insulina
. . | produccion de glucosa hepética
Biguanidas . .
o Metformina Estimula la AMPK, (Renaetal., 2017)
Sensibilizadores de L . L
] Inhibe lipogénesis y activa la B-oxidacion
Insulina , -
L o Actla como agonista del receptor PPARy (Rodriguez Rivera
Tiazolidindionas Pioglitazona

sensibilizando los tejidos blancos a la insulina

etal., 2017)

Inhibidores de
SGLT2

Inhibidores de a-

glucosidasa

Inhibidores de
DPP4

Agonistas del
receptor de GLP1

Antihiperglucemiantes

Dapagliflozina

Inhibe la reabsorcién de glucosa en el rifién

(Mauricio, 2013)

Inhibe competitivamente enzimas a-glucosidasas

Acarbosa intestinales, impidiendo la hidrélisis de hidratos de  (Gomis, 2008)
carbono complejos
1 efecto de GLP1 y GIP (Alfonso

Sitagliptina 1 secrecion de insulina dependiente de glucosa y Figueredo et al.,
suprime la secrecion de glucagon 2016)
Suprime la liberacion de glucagon e inhibe la

Exenatida motilidad gastroduodenal, potenciando la saciedad  (36rdan, 2014)

y disminuyendo la ingesta de comida

Fuente: Propia

Sin embargo, el uso continuo de los ADO’s por su origen sintético y la generacion

de intolerancia en los pacientes, lleva a que se presenten diversos efectos adversos (Tabla

2), que aunados a patologias preexistentes (renales, cardiacas y hepaticas) pueden agravar el

estado de salud y deteriorar la calidad de vida de los pacientes.
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Tabla 2. Efectos adversos de los farmacos ADO’s para el tratamiento de diabetes mellitus tipo 2

Farmacos . s .
ADO’s Ejemplo Efectos adversos Contraindicaciones Referencia
GI (nausea, vomitos, distension Patologias que favorezcan (Ortiz Lasa et al.,
. . L Sy 2017
. . abdominal y diarrea), acidosis acidosis lactica: IR (CICr< )
Biguanidas . . o . )
Metformina lactica (rara) y deficiencia de 30mL/min) y ancianos
vitamina B12 vulnerables con anorexia o bajo
peso, IC y/o deshidratacion
Hipoglucemia, ganancia de peso, Pacientes que utilicen fibratos, (Pallardo Sanchez,
. o 2008
nauseas e hipersensibilidad, padezcan DM 1 o0 LADA, )
Sulfonilureas ) ) alteraciones isquémicas, cutaneas pacientes con hepatopatia y/o
Glibenclamida . i o
(prurito, dermatitis exfoliativa) y nefropatia
hematologicas (agranulocitosis,
trombopenia, anemia hemolitica)
GI (nduseas), hipersensibilidad En mujeres embarazadas, (Alfonso
S . . Fi do et al.,
o (rticaria, edema facial, pacientes con IR (CICr<50 uereco et a
Inhibidores de . ) ) 2016)
o angioedema e incluso sindrome de  mL/min) o con IH avanzada
DPP4 Sitagliptina . . L
Johnson), infecciones urinarias y
respiratorias, casos raros de
pancreatitis
Infecciones micéticas (candidiasis) IH grave, pacientes con (Mauricio, 2013)
Inhibidores de o y bacterianas de la orina, osteoporosis, DM1,cetoacidosis
Dapagliflozina ) ) ) . o
SGLT2 hipotension, deshidratacion y diabética y personas mayores de
deterioro de la funcion renal 75 afios
Meglitinidas o Hipoglucemia y ganancia de peso Pacientes con IR (CICr <50-30 (Rodriguez Rivera
Repaglinida . et al., 2017)
mL/min).
Edemas, fracturas, IC en Mujeres embarazadas,
Tiazolidindionas Pioglitazona combinacién con insulina y antecedente de cancer de vejiga
riesgo de carcinoma devejiga. e IR (CICr<30mL/min)
Enfermedades GI (ulcera de (Gomis, 2008)
Inhibidores de a- colon y sindromes de mala
) Acarbosa . .
glucosidasa absorcion) y en mujeres
GI (distension abdominal, vomito, ~ embarazadas
nauseas 0 mareo) Antecedentes de cancer (Jordan, 2014)
Agonistas del ) medular de tiroides neoplasia
Exenatida . . .
receptor de GLP1 endocrina multiple tipo 2 e IR
(CICr < 30 mL/min).

GI: Gastrointestinales (diarrea, nausea, vomito, distensionabdominal); IR: Insuficiencia renal; IC: Insuficiencia cardiaca; IH: Insuficiencia hepatica; LADA, diabetes autoinmune

latente del adulto (por sus siglas en inglés: latent autoimmune diabetes of adults)

Fuente: Propia

En este contexto, los frutos de litchi han surgido como una nueva matriz de estudio

de gran interés, debido a que se ha sugerido que su composicién quimica podria estar
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asociada con efectos antihiperglucemiantes (EAH) prometedores, en especifico utilizando
partes del fruto que son considerados como desecho, tales como la cascara en estado de
madurez destinado para exportacion (C-11) y en la parte no comestible (pulpa en estado

Inmaduro, P-1) por su alta acidez (Contreras Castro, 2019).

1.3 Importancia de la postcosecha en la conservacion de metabolitos

bioactivos

Ante la prevalencia de la DM 2, se intensifico la busqueda de nuevas alternativas no
farmacoldgicas que coadyuven a prevenir y/o controlar los niveles glucémicos y que ademas
disminuyan o eviten efectos adversos. Entre las alternativas propuestas destacan los
“fitoquimicos” o “fitonutrientes” presentes en alimentos de origen vegetal (frutas, hortalizas,
cereales y derivados de ellos). Son compuestos bioactivos no nutritivos que, si bien no tienen
una funcién nutricional definida o esencial para la salud, contribuyen a sus atributos
sensoriales, en algunos casos, se les ha reportado actividad biologica benéfica para diversas
enfermedades como la DM, que solos o en combinacion presentan diversos efectos

terapéuticos (Cérdenas Baquero et al., 2016).

En la actualidad, se han identificado diversos compuestos bioactivos, entre los que
se encuentran los polifenoles (incluidos los flavonoides), antocianinas, polisacaridos y
vitaminas entre otros. Los cuales, han sido asociados con diversas actividades bioldgicas
como antioxidante, antidiabético, inhibidora de diversas enzimas pancreaticas e intestinales

con efectos moduladores de la glucemia (Patti et al.,2018).

Cabe mencionar que la composicion y proporcion de fitoquimicos en el vegetal
dependera de la fruta o vegetal que se esté analizando. Por ello, para maximizar los
beneficios a la salud se recomienda consumir diariamente una amplia variedad de alimentos
de origen vegetal. La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y la Organizacion de las
Naciones Unidas para la Agricultura y Alimentacion (FAO), recomiendan que se consuma

un minimo de 400g de hortalizas y frutas al dia, o cinco porciones de 80 g (OMS, 2018).

El presente trabajo contribuye a explorar asociaciones entre las posibles asociaciones

entre el perfil quimico de los frutos de litchi cv. Brewster y su capacidad para mitigar la
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hiperglucemia, esclareciendo cudles seran los principales grupos de compuestos quimicos
que estarian contribuyendo en los procesos metabdlicos relacionados con la regulacion de la

glucosa en sangre.

Planteando como objetivo la obtencidn de correlaciones que asocien el perfil quimico
cuantificado (contenido de polifenoles y flavonoides totales; azlcares y &cidos organicos
especificos, abordado en el apartado 6.4), capacidad antioxidante determinada por dos
métodos (ABTS y DPPH) y el efecto antihiperglucemiante (EAH) encontrados en las
matrices - C-11 (cascara con madurez destinado para exportacion) y P-1 (pulpa en estado de
madurez inmaduro) - de los frutos de litchi cv. Brewster, respectivamente. Contribuyendo
con una perspectiva innovadora para el desarrollo de futuros fitofarmacos que complementen

el manejo terapéutico de la DM 2.
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CAPITULO 2. ANTECEDENTES

2.1 Breve historia del fruto litchi (Litchi chinensis Sonn.)

El litchi (Litchi chinensis Sonn.) es un fruto subtropical originario del Sur de China
y Norte de Vietnam, perteneciente a la familia Sapindaceae. En algunos paises se considera
como exatico por su color atractivo y exquisito sabor. Existen pocos cultivares que se
comercialicen, debido a sus requerimientos climético, nutrimental y de propagacion. En
México, los principales cultivares comerciales son: ‘Brewster’, ‘Mauritius’, ‘Kway My’,
‘Haak Yip’, ‘Groff’ y ‘Sweet Cliff’, siendo Brewster el mas comercializado principalmente
a los EE. UU., Reino Unido y Francia (CEDRSSA, 2019). Su produccién, comparada con
la de otros frutos como el mango o el aguacate, es menor, sin embargo, en los Gltimos afios
ha ido al alza. En 2021, la produccion de litchi fue de 28,576 Ton, siendo los estados de
Veracruz (13,525 Ton), Puebla (8,794 Ton), Oaxaca (2,741 Ton) y San Luis Potosi (2,118
Ton) los principales productores (SIACON, 2022).

El litchi, es un fruto no climatérico, por lo que su recoleccién debera realizarse
cuando el fruto ha alcanzado su madurez fisioldgica (calidad minima aceptable para su
consumo Y transportacion al punto de venta). Por ello, la comprobacion del estado de
madurez al momento del corte es de suma importancia, porque determinara su aceptacion
por el consumidor. Ademas, se ha visto que el estado de madurez y el tipo de cultivar que se
este analizando, influirdn en su composicion bioactiva (Reichel et al.,2010). Para determinar
la calidad de un fruto, existen pardmetros externos (color de la cascara) e internos (sélidos
solubles totales, SST; acidez titulable, AT y su relacion SST/AT), pero por su practicidad y
confiabilidad los pardmetros internos son los més utilizados. Cabe mencionar que estos
pardmetros estan sujetos a variaciones, en funcién del tipo de cultivar que se esté analizando
(Aguas Atlahua et al.,2014).

En estudios previos realizados en huertas comerciales de productores mexicanos de
litchi se encontrd en el cv. ‘Brewster’ valores de SST/AT oOptimos de 30 a 45 para fruta

recién cosechada, considerandose inmaduros aquellos que estén por debajo de estos valores.
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2.2 Composicion quimica de frutos de litchi

El litchi es un fruto rico en compuestos bioactivos o fitoquimicos, con diferentes
grupos quimicos en sus estructuras que les confieren diversas actividades bioldgicas. Entre
los grupos de compuestos que se han aislado se encuentran: fenoles, cumarinas, cromanos,
lignanos, esteroles, sesquiterpenos, acidos grasos, entre otros, los cuales dependeran de la

parte del fruto que se esté analizando (Ibrahim and Mohamed, 2015).

La parte externa del litchi es delgada, fina, coridcea, dura, &spera y quebradiza, se le
conoce como cascara o pericarpio (Figura 1). Cuando la cascara presenta una tonalidad de
color amarillo verdoso el fruto estd inmaduro y conforme alcanza la madurez fisioldgica

adquiere un tono rojizo brillante.

Pericarpio

Figura 1. Partes del fruto Litchi Chinensis Sonn.

Fuente: Propia

2.2.1 Metabolitos bioactivos presentes y su actividad bioldgica

Algunas de las actividades bioldgicas que se le han atribuido a la cascara de litchi
son: antioxidante, anticancerigena, antiviral, inmunomodulador y antidiabética, entre otras
(Ibrahim and Mohamed, 2015).

Entre los bioactivos que se han reportado con actividad bioldgica, en especifico
antidiabéticos estan (Figura 2): Kampferol (1); 2-2 (hidroxi-5-(metoxicarbonilo) fenoxi)
acido benzoico (11); isolariciresinol (111); procianidina Al y A2 (1V); (-)-epicatequina (V);
(-)-epicatequina-8-C-B-D-glucopiranosido ~ (VI1);  naranginina  7-O-(2,6-di-O-a-L-
ramnopiranosil)-B-D-glucopiranosido (VII1); rutina (VI1II); cianidina-3-glucosido (1X);

polisacaridos entre otros (Li et al.,2012).
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Figura 2. Compuestos fendlicos de cascara de Litchi

Fuente: Propia

La parte comestible es el arilo o pulpa (Figura 1). El arilo es jugoso, traslucido y esta
constituida principalmente por agua (76-87% del peso), proteina (0.8-0.9% hasta 1.5%),
acidos organicos (0.1-0.2 % malico) y azucares (glucosa y fructosa) que oscilan entre 10-
15% (Aguas Atlahua et al., 2014). Sin embargo, estas oscilaciones dependeran tanto del
estado de madurez como del tipo de cultivar que se esté analizando (Wang et al., 2006).

La pulpa se puede consumir en distintas presentaciones: deshidratada, enlatada,
congelada, procesado para confituras y elaboracion de vino o simplemente como ingrediente
de postres, ensaladas y platillos. Sin embargo, la principal forma en que se consume es en
fresco. Su aportacion nutricional segin la USDA (por sus siglas en inglés: United States
Departament of Agriculture) es de un valor energético de 276 kJ (66 kcal/100 g), menor en

comparacion con otros frutos como la uva roja 306 kJ (86 kcal/100 g). Por consiguiente,
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aporta menor cantidad caldrica, lo cual, es benéfico para las personas diabéticas. Asimismo,
el litchi proporciona una cantidad moderada de fibra dietética, vitamina B, minerales y una
adecuada cantidad de vitamina C (40-90 mg/100 g), la cual, satisface las recomendaciones
dietéticas de vitamina C para adultos tanto en EE. UU. (65-90 mg/100 g) como en México,
que es una ingesta diaria de 60 mg/100 g (NOM-051-SCFI/SSAL, 2010).

Las actividades bioldgicas que se han reportado en pulpa son: antioxidante,
inmunomodulador, antidiabéticas, entre otros (Ibrahim & Mohamed, 2015). Los bioactivos
reportados con actividad antidiabéticos (Figura 3) incluyen: (+)-catequina (I); acido cafeico
(11); &cido clorogénico (I11), acido gaélico (1V); quercetina-3-O-rutinosido (V); quercetina-
3-O-rutinosido-7-O-a-L-ramnosido (V1); procianidina A2 (V11), procianidina B2 (VII1); (-

)-epicatequina (1X) entre otros.

OH HO

- ,COOH HO_ o
Ol "
HO" Y YO Z
OH on HO OH
OH OH

HO  OH

il OH
©: Vil OH

Figura 3. Compuestos fendlicos de pulpa de litchi

Fuente: Propia
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En el centro del fruto se encuentra la semilla (Figura 1), la cual, dependiendo del
cultivar presentara tamarios variados entre 1-2 cm de longitud y 6-12 mm de ancho.
Normalmente, las semillas son de color marron oscura, casi café y representan el 10-18%
del peso del fruto, las cuales, segun sea el cultivar se le puede encontrar de diferentes formas
(ovoide o un esferoide alargado) pero es la lengua de pollo la preferida, debido que es
pequefia y arrugada y no son viables, representando el 4% del peso del fruto, y por ende

contendrd un mayor porcentaje de pulpa (Lim, 2013a).

Entre los bioactivos que se han encontrado en la semilla (Figura 4), se encuentran:

OH

HO OH
OH

1 5
HO

Figura 4. Compuestos fenélicos de semilla de litchi

Fuente: Propia
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Los polisacéridos, proantocianidinas tipo A (I); acido galico (I1); procianidina B2
(111); (-)-gallocatequina (1V); (-)-epicatequina (V); (-)-epicatequina-3-galato (V1) (Zhu et
al.,2019) y flavononas como la (2R)-naringenina-7-O-(3-O-a-L- ramnopiranosil -B-D-
glucopiranosido)  (VII) y  (2R)-pinocembrina-7-0-(6-O-a-L-ramnopiranosil-p-D-
glucopiranosido), los cuales se ha reportado que presentan actividad inhibitoria de la o-
glucosidasa (Ren et al., 2011).

Por otro lado, también se ha reportado la presencia de aminoacidos proteinogénicos
(V1) hipoglicina A (1X) e hipoglicina B (X), que inhiben la § oxidacion e interfieren en
la accién de varias coenzimas deshidrogenasas esenciales para la gluconeogénesis (Lim,
2013b).

2.2.2 Efectos antihiperglucemiantes

La “actividad antidiabética” y el “efecto antihiperglucemiante” son términos que se
relacionan, sin embargo, su enfoque y definicion son diferentes en el contexto de la DM. El
efecto antihiperglucemiante se refiere a la capacidad de una sustancia o una mezcla de
sustancias para reducir los niveles glucémicos por encima de los valores normales de

99mg/dL o menores en ayunas (IDF, 2021).

Es importante mencionar que no necesariamente, este término se limita a la DM, si
no también puede incluir momentos de hiperglucemia transitoria, por ejemplo, cuando se

consume una alta ingesta de carbohidratos o bien después de la comida.

Por otro lado, la actividad diabética contempla un enfoque integral, es decir, se
disefian tratamientos que contemplan su utilizacion durante largos periodos de tiempo, con
un manejo crénico de la DM y regulacion continua de los niveles glucémicos, mediante el
uso de farmacos ADQO’s con mecanismo de accion antihiperglucemiante, secretagogos o

sensibilizadores de insulina (Rodriguez Rivera et al., 2017).

En este contexto, son escasos los estudios del potencial farmacoldgico del litchi
cultivado en México. Sin embargo, en otros paises como India, Corea del Sur, Vietnam,

Bangladesh 'y China, se han reportado tanto efectos antidiabéticos como
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antihiperglucemiante. A continuacion, se hace una breve semblanza de los efectos del fruto
de litchi (Tabla 3):

Tabla 3. Actividad antidiabética en Lichi chinensis Sonn.

Matriz de | Origen del Posibles compuestos causales Actividad atribuible | Referencias
estudio | fruto
(2S)-pinocembrina-7-0-(6-0O-a-L-ramnopiranosil-p-D- Inhibicion de o-
glucopiranosido) y (2R)-naringenina-7-O-(3-O-o-L- glucosidasa (Ren et al., 2011)
ramnopiranosil -B- D-glucopiranosido)
Captacion o
Fenoles, flavonoides y procianidinas. metabolismo de la (Lv et al., 2014)
Semilla
China glucosa
Influencia en el
Compuestos ricos en catequinas y glucdsidos de metabolismo de lipidos
) ) ) (Man et al., 2016)
pinocembrina y niveles de Bax y NF-
Kp
) ) Inhibicion de o-
Pulpa Compuesto heteropolisacarido . (Wu et al., 2020)
glucosidasa
Delfinida-3-0O-B-galactopiranosido-3"-O-f3- Inhibidores de aldosa
Cascara Corea de Sur ) (Lee et al., 2009)
glucopiranosido reductasa
Inhibicion de la
Pulpay Metilciclopropilalanina 6 hipoglicina A y su homologo (Asthana ef al.
) India o o ) o gluconeogénesis y la B- ’
semilla Metilenciclopropilglicina MCPG 6 hipoglicina B o 2019)
oxidacion
Inhibicion de la
. . . . . . ., (Xiong et al.,
Semilla China Catequina, procianidina Al y A2 hiperfosforilacion de la 2020)

proteina Tau

Fuente: Propia
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2.2.3 Actividad antioxidante para regulacion de la glucosa en sangre

La actividad antioxidante, es la capacidad que poseen ciertas sustancias 0 compuestos
para prevenir o reducir el dafio oxidativo, el cual en los Gltimos afios se ha asociado con

diversas enfermedades cronicas como la diabetes mellitus (DM).

El dafio oxidativo es el proceso por el cual las especies reactivas de oxigeno
(ERQO’s), radicales libres (RL) y sustancias que sin ser RL son suficientes para inducir
oxidacion (pro oxidantes) causan dafio a biomoléculas de interés bioldgico (proteinas,

lipidos y acidos nucleicos) provocando alteraciones estructurales y funcionales.

El dafio oxidativo, ocurre cuando se produce un estrés oxidativo originado por un
desequilibrio entre la produccion de ERO’s y la capacidad del sistema antioxidante del
cuerpo para neutralizarlos por medio de diferentes mecanismos de accion antioxidante
(Cardenas Baquero et al., 2015).

Por ello, cualquier compuesto de origen vegetal que presente capacidad antioxidante,
jugara un papel importante en diversas industrias. Por ejemplo, la vitamina E previene la
rancidez oxidativa en alimentos ricos en grasas en la industria alimentaria y el didxido de
azufre (SO) es utilizado en postcosecha para prevenir pardeamiento enzimatico y oxidacion

en frutos como la manzana o la uva (Martinez Gonzélez et al., 2017).

En este contexto, el litchi es una fuente rica en compuestos fendlicos, los cuales se
les han sido asociados con actividad antioxidante. A continuacion, se hace una breve

semblanza de las actividades antioxidantes reportadas en litchi (Tabla 4).
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Tabla 4. Actividad antioxidante en Lichi chinensis Sonn.

Matriz de Pais de ., , .
< . Compuestos con actividad Metodologia empleada Referencias
estudio origen
Polisacaridos DPPH, Eliminaciéon de HO* y O,* (Yang et al., 2006)
DPPH, Eliminacion de HO* y O,*"
L. Determinacion del poder reductor y efecto
Céscara Antocianinas (Duan et al., 2007)
inhibidor sobre la degradacion de la
desoxirribosa
Eliminaci6n de procianidinas oligoméricas
Procianidinas (Liu et al., 2007)
sobre HO*
DPPH, Eliminacion de HO* y O,*"
Pulpa Polisacaridos Determinacion del poder reductor y (Kong et al., 2010)
China capacidad quelante del ion Fe**
] DPPH. Ensayo TEAC
Semilla Compuestos A, B,C,DyE (Wang et al., 2011)
) . ORAC, DPPH
Cascara Polifenoles y flavonoides totales (Lietal, 2012)
) ) FRAP, DPPH
Pulpa Polifenoles y flavonoides totales (Zhang e al., 2013)
DPPH
Cascara Compuestos 1, 2, 3, 4 (Jiang et al., 2013)
(-)-epicatequina; quercetina-3-O- ORAC, CAA
Pulpa rutinosido; quercetina-3-0O- (Su et al., 2014)

rutinosido-7-0O-a-L-ramnosido

Notas Compuesto A: Acido protocatecoico; Compuesto B: 20,30-epoxi-5,7,3",4 -tetrahidroxiflavan-(4p-8-catequina); Compuesto C: 20,30-epoxi-

5,7,3",4’-tetrahidroxiflavan-(4p-8)-epicatequina; Compuesto D:

2p,3B-epoxi-5,7,3",4 -tetrahidroxiflavan-(4a-8-epicatequina);

Compuesto E:

pterodantriol D-6-O- B-D-glucopiranosido. Compuesto 1: 2-(2-hidroxi-5-(metoxicarbonil) fenoxi) benzoico; Compuesto 2: kaempferol; Compuesto 3:

isolariciresinol; Compuesto 4: hidroxitolueno butilado; Compuesto 5: 3,4-dihidroxibenzoato. Abreviaturas: HO* y O>* radicales libres: hidroxilo y

superoxido, respectivamente; TEAC: Trolox equivalent antioxidant capacity assay, por sus siglas en inglés; ORAC: oxygen radical absorbance capacity

assays, por sus siglas en inglés; CAA: cellular antioxidant activity, por sus siglas en inglés

Fuente: Propia

En un estudio de maestria previo llevado a cabo en la Universidad Auténoma

Metropolitana Unidad Iztapalapa (UAM-I) en colaboracion con la Universidad Autonoma de

la Ciudad de México (UACM) plantel Casa Libertad, se realizd un analisis de los frutos de

litchi cv. Brewster cultivados en la finca Santa Sofia, Tuxtepec, Oaxaca. Los frutos fueron

cosechados en dos estados de madurez: inmaduro (I) y con estado de madurez destinado para

exportacion (II). El estudio, se centro en la evaluacion del efecto antihiperglucemiante (EAH)

de los frutos, debido a que informes previos publicados en revistas cientificas de renombre

“The Lancet Global Health” y diversos periddicos como el New york Times, publicaron que
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aparentemente el consumo de frutos de litchi inmaduros estaban asociados a brotes
recurrentes de encefalopatia aguda o toxica, la cual presentaba como principal sintoma
hipoglucemia en cientos de nifios en la India, y sin una atencion inmediata podia resultar en

consecuencias fatales (Shrivastava et al., 2017).

Posteriormente, Spencer & Palmer (2017) publicaron que se le habia asociado
inequivocamente la culpa al fruto de litchi, debido a que, no se habian contemplado factores
como la edad y el estado de nutricidon de los nifios, asi como la exposicion de los frutos a

pesticidas e incluso a virus neurotropicos.

Ademas, de que no se considerd, que las enfermedades inducidas por sustancias
quimicas dependen de la dosis y la susceptibilidad individual, traduciéndose en la cantidad
de fruto que consumieron los nifios y la concentracion de metabolitos (aminoacidos
hipoglucémicos) previamente identificados y relacionados a la enfermedad conocida como
vomito jamaiquino, inducida por otro miembro de la familia Sapindaceae, especificamente

de su primo hermano el ackee (Blighia sapida).

Por ello, y ante la incertidumbre de no saber en ese momento, si las afirmaciones
eran ciertas y la preocupacion expresada por los principales productores de litchi en México,
de que podian presentar repercusiones en sus ventas, especialmente en el mercado
internacional, surgio la solicitud de evaluar el efecto antihiperglucemiante de los frutos
inmaduros y los que se encontraran en estado de madurez destinados para exportacion.
Ademas de contribuir a este estudio, se buscé afiadir un valor agregado al analizar partes

generalmente consideradas como desecho (céscara y semillas).

En este contexto, se presentard una breve recapitulacion de los resultados obtenidos
en el estudio previo realizado por Contreras Castro (2019) en la secciéon VI. Materiales y
Meétodos del presente trabajo. A partir de esta seccion solo nos enfocaremos en las partes del

fruto que presentaron EAH y serdn retomados en la seccion VII. Resultados y Discusion.

2.3 Analisis de correlacion en estudios bioldgicos
En la busqueda de nuevas matrices de origen vegetal que coadyuven al tratamiento

de diversos padecimientos, se han implementado herramientas estadisticas que ayuden a
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relacionar variables, tales como, los perfiles fitoquimicos y los posibles efectos

farmacoldgicos que estos puedan presentar. Sin embargo, se deben de considerar:

¢ El tipo de variable a analizar, si es numérica continua o una variable discreta,

es decir, si los datos recabados se midieron o si se contaron

% El tipo de distribuciéon normal, que sigan los datos recabados, a través de

pruebas de hipotesis

Segtin el tipo de investigacion que se busca y con base en los datos, se identifica el
tipo de procedimiento estadistico que se va a utilizar. Cuando el tipo de variables son
paramétricas, es decir, siguen una distribuciéon normal se proceden a hacer pruebas

paramétricas y en dado caso de que no la sigan se utilizan pruebas no paramétricas.

2.3.1 Métodos estadisticos para evaluar la relacion entre compuestos

bioactivos y actividades farmacologicas

En consecuencia, las pruebas que se emplean, siguen una serie de combinaciones de
métodos estadisticos univariados y multivariados para descubrir asociaciones, reducir
dimensionalidad y construir modelos predictivos que nos ayuden a visualizar sus posibles
comportamientos. Algunos de los métodos estadisticos mas empleados se describen

brevemente en la Tabla 5:
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Tabla 5.

Métodos estadisticos para asociar compuestos bioactivos y actividad farmacolégica

Método

Utilidad

Finalidad

Correlacion y regresion

Mide la relacion lineal entre una variable
quimica y una medida de actividad, se usan
los coeficientes de correlacion: Pearson,
asumiendo una distribucion normal y
Spearman para relaciones monotdnicas o

datos con rangos/outliers

En el caso especifico del coeficiente de
Pearson (Y), es importante comprobar los
supuestos de normalidad y homocedasticidad,
asi como su prueba de significancia que se
evalta por medio de valores + o -, valores que

no necesariamente implica causalidades.

Regresion lineal simple

Evalia el cambio de wuna variable

dependiente (ej. Actividad farmacologica)
ante cambios de una variable independiente

(ej. contenido de un compuesto bioactivo)

Ajustar modelos que se adapten a lo que se
Actividad

antioxidante=p0 + Bl x DPPH + error, se

desea buscar, por ejemplo:
estima 1, en donde, se prueba, si f1 #0, y se
utilizan R? para visualizar el porcentaje de

variabilidad que se explica

lineal

de

Regresion
multiple/modelos

regresion multiple

Se tienen varias variables numéricas que
pueden contribuir conjuntamente a un efecto

farmacologico

Ajustar modelos que se adapten a lo que se

desea  buscar, por ejemplo: efecto
antihiperglucemiante= B0 + 1 x contenido de
polifenoles totales + B2 x flavonoides totales +
B3 x antioxidantes + ..., este tipo de andlisis
también se le conoce como multicolinealidad
y se realiza con pruebas F global y R? ajustado,

etc.

Andlisis multivariante
como PCA (analisis de
componentes

principales) 'y PLS
(regresion por minimos

cuadrados parciales)

Se utiliza cuando se desea reducir la
dimensionalidad de cierto perfil, o relacionar
muchas  variables  cuantitativas  con
actividades bioldgicas sin tener colinealidad

elevada

Conjunto de variables cuantitativas vs
componentes principales; posteriormente se
correlacionan componentes principales con las
actividades bioldgicas. En el caso de PLS
directamente se buscan los componentes que
maximizan  correlacion con  variables
respuestas (se utiliza cuando se buscan

casualidades)

Pruebas estadisticas de
comparacion (ANOVA,
t-test)

Compara efectos farmacologicos entre
diferentes grupos de estudio (ej, dosis de
ciertas sustancias que presentar un efecto

significativo)

Cuando se encuentran diferencias entre los
grupos de determinada actividad, se procede a
explorar correlaciones dentro de cada grupo de

estudio

Fuente: Propia
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2.3.2 Estudios recientes de asociaciones entre farmacologia y postcosecha

Entre los estudios recientes que se han encontrado en materias de asociaciones

farmacologicas y postcosecha, se encuentra:

Izu et al. (2024), identificaron flavonoides especificos (-)-epicatequina,
proantocianidinas, etc., mediante la administracion de distintas dosis del extracto de la
cascara a ratas diabéticas. El estudio demostro que presentaban una mejora en tolerancia a la
glucosa, mediante la sefializacion de Akt (proteina quinasa B), y almacenamiento de
glucogeno, entre otros. La mejora en los parametros fisioldgicos se asocid principalmente
con la presencia de flavonoides mediante una prueba de ANOVA, anilisis de ABC y

comparaciones multiples.

Por otra parte, Yang et al. (2024), realizaron su estudio en ratones db/db, en donde
encontraron que los extractos ricos en polifenoles principalmente (—) -epicatequina, la cual,
reduce los niveles de glucosa, activando AMPx (por sus siglas en inglés: proteina cinasa
activada por adenosina monofosfato) y suprimiendo PEPCk (por sus siglas en inglés:
fosfoenolpiruvato carboxiquinasa), mientras que se inducian actividades de Nrf2 (por sus
siglas en inglés: factor nuclear 2 relacionado con el factor eritroide 2) y enzimas
antioxidantes como SOD (por sus siglas en inglés: superoxidasa dismutasa) y NAD(P)H
(por sus siglas en inglés: NAD(P)H: quinona oxidorreductasa 1). Entre las correlaciones que
se encontraron destaca la del contenido de polifenoles y los marcadores del metabolismo, los

cuales fueron clave en la disminucion glucémica.

Ante la busqueda de informacién que complementara el presente estudio, se
encontraron limitaciones y vacios desde la perspectiva biotecnoldgica, aunque se han
reportado estudios de correlaciones entre perfil quimico, capacidad antioxidante y efecto
antihiperglucemiante, estos presentan limitaciones metodologicas y vacios de conocimiento
relevantes. Debido a que la mayoria se basan en andlisis in vitro y métodos experimentales
simplificados, lo que dificulta extrapolar los resultados a sistemas bioldgicos complejos y a

condiciones fisioldgicas reales (Izu et al., 2024; Yang et al., 2024).
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Asimismo, existe una alta variabilidad en los métodos de extraccion, identificacion y
cuantificacion de compuestos bioactivos (particularmente de polifenoles y flavonoides), lo
que limita la comparacion entre estudios y la robustez de las correlaciones estadisticas
obtenidas. Otro vacio importante es la escasa consideracion de factores agrondmicos y
ambientales (como tipo de suelo, clima, etc.) que pueden influir o modificar de manera

significativa el perfil quimico de los frutos (Reichel ef al., 2010).

Finalmente, son limitados los estudios que integran analisis multivariados avanzados
0 ensayos in vivo o clinicos que permitan establecer relaciones causales solidas entre los
compuestos, su capacidad antioxidante y su potencial antihiperglucemiante, lo que evidencia

la necesidad de enfoques biotecnoldgicos mas integrales y estandarizados.
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CAPITULO 3. JUSTIFICACION

La diabetes mellitus tipo 2 (DM 2) representa unos de los principales retos de salud
publica a nivel mundial y nacional, no solo por su alta prevalencia, sino por las
complicaciones metabdlicas cronicas que conlleva y el alto impacto econdémico que genera
en los sistemas de salud. A pesar de la disponibilidad de diversos farmacos antidiabéticos
orales con mecanismos de accidn bien establecidos, el manejo de la DM 2 continla siendo
limitado a estrategias de control cronico, frecuentemente acompariadas de efectos adversos,
baja adherencia terapéutica y contraindicaciones en pacientes con comorbilidades
preexistentes. En este contexto, resulta prioritario explorar alternativas complementarias de
origen natural que contribuyan al control glucémico y que, potencialmente, reduzcan la carga

farmacoldgica en los pacientes.

Los frutos de Litchi chinensis Sonn. cv. Brewster constituye una matriz vegetal de
interés biotecnoldgico debido a su compleja composicion quimica y a los reportes previos
que sugieren la presencia de compuestos con actividad antioxidante y efectos moduladores
del metabolismo de la glucosa. No obstante, la mayoria de los estudios disponibles se han
enfocado en la identificacion aislada de metabolitos o en la evaluacion de actividades
biologicas de manera independiente, sin considerar la interaccion simultanea entre los
distintos componentes quimicos del fruto ni su posible relacion con el efecto
antihiperglucemiante observado in vivo. Asimismo, existe una clara limitacion de estudios

realizados con frutos cultivados en México, a pesar de su relevancia productiva y comercial.

Desde esta perspectiva, la presente investigacion se justifica por la necesidad de
generar evidencia cientifica que permita integrar el perfil quimico cuantificado, la
capacidad antioxidante y el efecto antihiperglucemiante bajo un enfoque correlacional,
con el fin de comprender de manera mas integral la contribucion de matrices vegetales
complejas al control de la hiperglucemia. En particular, el analisis de la pulpa en estado de
madurez inmaduro (P-1) y de la cascara en estado de madurez destinado para exportacion
(C-11) permite no solo evaluar fracciones con actividad biol6gica demostrada, sino también
revalorizar partes del fruto que tradicionalmente son consideradas como desecho

agroindustrial.
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El enfoque metodolégico adoptado en este trabajo aporta un valor afiadido al utilizar
herramientas estadisticas correlacionales para identificar asociaciones significativas entre
variables quimicas especificas (polifenoles, flavonoides, azucares y acidos organicos), la
capacidad antioxidante y la respuesta glucémica in vivo. Este abordaje evita interpretaciones
reduccionistas centradas en metabolitos individuales y reconoce la naturaleza multifactorial
de los efectos bioldgicos asociados a matrices vegetales complejas, alineandose con las
tendencias actuales de investigacion en biotecnologia, nutricion funcional y desarrollo de

fitofarmacos.

En conjunto, esta tesis se justifica no solo por su contribucion al entendimiento de
las asociaciones entre composicion quimica y efecto antihiperglucemiante del litchi cv.
Brewster, sino también por su potencial impacto en el aprovechamiento integral de recursos
vegetales, la generacion de conocimiento aplicable al disefio de productos funcionales y el
establecimiento de bases cientificas solidas para futuras investigaciones mecanisticas y

clinicas orientadas al manejo de la DM 2.
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CAPITULO 4. HIPOTESIS

Existe una asociacion estadisticamente significativa entre la composicion quimica
cuantificada (polifenoles y flavonoides totales, azucares y acidos organicos especificos), la
capacidad antioxidante y el efecto antihiperglucemiante observado in vivo en la céscara en
estado de madurez destinada para exportacion (C-II) y en la pulpa en estado de madurez
inmaduro (P-I) de los frutos de Litchi chinensis Sonn cv. Brewster cultivados en México, de
tal forma que el efecto antihiperglucemiante responde al balance global de estos compuestos

y no a la accion aislada de un solo metabolito.
CAPITULO 5. OBJETIVOS

5.1 Objetivo general
Analizar las asociaciones entre el perfil quimico cuantificado, la capacidad
antioxidante y el efecto antihiperglucemiante de la cascara en estado de madurez destinado
para exportacion (C-I1) y la pulpa en estado de madurez inmaduro (P-1) de los frutos de Litchi

chinensis Sonn. cv. Brewster cultivados en México, mediante un enfoque correlacional.

5.2 Objetivos especificos

Parte 1. Andlisis de datos previamente obtenidos

1. Analizar los datos del perfil quimico del contenido de polifenoles y flavonoides
totales, asi como los azlcares (glucosa, fructosa y sacarosa) y acidos organicos
(ascorbico, citrico, malico y tartarico) en la cascara C-11y en la pulpa P-1 de los frutos

de Litchi chinensis Sonn. cv. Brewster.

2. Evaluar la capacidad antioxidante in vitro de los extractos metandlicos de la cascara
C-11y la pulpa P-I mediante los métodos ABTS y DPPH

3. Determinar y evaluar el efecto antihiperglucemiante in vivo de la céascara C-ll y la
pulpa P-1 a través de la curva de tolerancia a la glucosa por via oral (CTGO) y el

analisis del area bajo la curva (ABC) en ratas Wistar sanas.
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Parte 11. Perfil quimico y efecto antihiperglucemiante

1. Establecer asociaciones estadisticas entre el perfil quimico cuantificado del contenido de
polifenoles y flavonoides totales, azlucares especificos - glucosa, fructosa y sacarosa -
acidos organicos especificos - ascorbico, citrico, malico, tartarico - y el efecto
antihiperglucemiante (in vivo en ratas sanas Wistar) observados en la cdscara en estado
de madurez destinado para exportacién (C-11) y la pulpa en estado inmaduro (P-1),

previamente analizadas
Parte I11. Capacidad antioxidante y el efecto antihiperglucemiante

2. Analizar las asociaciones entre la capacidad antioxidante (ABTS y DPPH) de la céscara
en estado de madurez destinado para exportacion (C-11) y de la pulpa en estado inmaduro

(P-1) previamente analizadas y el efecto antihiperglucemiante
Parte IV: Integracion del analisis correlacional

3. ldentificar patrones de asociacion que expliquen el efecto antihiperglucemiante en
funcion del balance global de compuestos bioactivos presentes en cada fraccion del fruto
(C-lly P-1)
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CAPITULO 6. MATERIALES Y METODOS

6.1 Material biologico

Los frutos de litchi (Litchi Chinensis Sonn.) cv. Brewster, fueron colectados el 10 de
mayo de 2018 y transportados en cadena de frio, desde la Finca Santa Sofia, Tuxtepec,
Oaxaca, México hasta la UAM Iztapalapa, CDMX. Los frutos se seleccionaron por ausencia
de defectos fisiopatologicos y uniformidad de tamano y color. Posteriormente, se formaron
grupos de 50 frutos al azar de los estados de madurez I-Inmaduro y II-Madurez destinado

para exportacion (Figura 5).

El estado de madurez se evalu6 mediante el indice de madurez (SST/AT),
cuantificacion de solidos solubles totales (SST) y acidez titulable (AT). El calculd del
cociente (SST/AT) fue de un rango de 30 a 45 para frutos con una calidad minima aceptable
para su consumo y transportacion a los puntos de venta y rango < a 17 para frutos inmaduros
(Reichel et al., 2010). Se utiliz6 el jugo de 10 frutos por triplicado, utilizando la metodologia

propuesta por Gémez Covarrubias et al. (2020).

Estado de madurez I (Inmaduro) Estado de madurez II (Madurez destinado para exportacién)

Figura 5. Madurez de los frutos de Litchi chinensis Sonn cv. Brewster

Fuente: Propia

6.2 Disefio experimental

Se formaron unidades experimentales (UE, n=3), por cada parte del fruto — pulpa y
cascara - en los estados de madurez I (inmaduro) y II estado de madurez destinado para
exportacion (I), respectivamente por triplicado. A continuacion, cada unidad experimental
se liofiliz6 (-49°C, 0.110 mBar por 72 h). Posteriormente se pulverizaron y almacenaron en

frascos ambar a -20°C.
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6.3 Obtencion de extractos

A cada UE liofilizada se le afiadi6 metanol grado HPLC para obtener extractos
metanolicos, los cuales, se prepararon utilizando la metodologia propuesta por Can Cauich
et at. (2017). El metanol extrae compuestos con polaridad alta e intermedia debido a su

contante dieléctrica.

6.4 Analisis quimico del perfil de compuestos bioactivos
El conocimiento previo de los compuestos quimicos predominantes en cualquier
matriz es fundamental para comprender sus posibles propiedades terapéuticas en el
organismo. Con este proposito en mente, se cuantifico el contenido de polifenoles y
flavonoides totales; acidos orgdnicos y azucares especificos en la pulpa I-Inmaduro y en la

cascara II- madurez destinado para exportacion de los frutos de litchi cv. Brewster.
6.4.1 Cromatografia liquida de alta resolucion (HPLC)

Se determinaron cuantitativamente los acidos organicos (AO): citrico (AC), malico
(AM), tartarico (ATart.) y la vitamina C (4cido ascorbico, AA) expresados en mg de cada
acido orgéanico/100 g PS y los azucares: glucosa (Gluc.), fructosa (Fruct.) y sacarosa (Sacar.)
expresados en mg de cada aztcar/100 g peso seco (PS) utilizando la metodologia adaptada

por Cervantes Arista et al. (2020).
6.4.2 Cuantificacion de polifenoles y flavonoides (espectrofotometria)

El contenido de polifenoles totales (CPT) y flavonoides totales (FT) se cuantificaron
por los métodos colorimétricos descritos por Aarland Clarence et al. (2017) y las respectivas
concentraciones se expresaron en equivalentes de g acido galico (g AG) para CPT y g

quercetina (g Q) para FT, ambos por cada 100 g PS.
6.4.3 Actividad antioxidante in vitro

La capacidad antioxidante se determin6 por los métodos: DPPH (2,2-difenil-2-picril-
hidroacil) 0.1 mM en metanol (Nair y Roopalata, 2013) y ABTS (2,2-azino-bis-(3-
etilbenzotiazolina)-6-4cido sulfonico) con buffer de fosfato (PBS 1X) a pH 7.4 (Cervantes
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Arista et al., 2020). Las absorbancias fueron leias a 515 nm para DPPH y 734 nm para ABTS.

La actividad antioxidante se expresd en mg de acido ascorbico por 100 g PS.

6.5 Evaluacion del efecto antihiperglucemiante (EAH)

El EAH se evalud por medio de una curva de la tolerancia a la glucosa por via oral
(CTGO), se utilizaron ratas Wistar macho sanas (aprox., 200 g), a las cuales se les prepard
y acondiciono previo a la experimentacion, de acuerdo a la NOM-062-ZO0O (1999). Se
realizd un experimento por cada parte del fruto (C-11 y P-I) y cada experimento cont6 con 5
grupos experimentales (n=6).

A las ratas se les marco en la cola y se les coloco en cajas colectivas. Previo a la
administracion de los tratamientos, a todas las ratas se le someti6é a un ayuno de 12-14 h,
para poder obtener la glucosa basal. Los tratamientos que se administraron fueron los
siguientes: control negativo (CN, 2 g de dextrosa anhidra/kg disuelto en agua, comunmente
conocida como glucosa), control positivo (CP, 300 mg/kg de metformina disuelta en una
solucion salina isotonica (0.9% NaCl), y 3 dosis experimentales de 25, 100 y 200 mg/kg de
cada liofilizado (C-Il'y P-1).

Posteriormente, a todos los grupos se les administré una carga de glucosa (2 g de
dextrosa anhidra/kg disuelto en agua) para generar hiperglucemia. EI CP se administrd 30
minutos antes de la carga de glucosa y en los liofilizados 15 minutos antes de la carga de
glucosa. Las mediciones de los niveles glucémicos se hicieron cada 30 minutos durante un
periodo de 2 h con la ayuda de un glucometro Accu-chek (Roche), realizando una puncion

en las colas de las ratas para obtener una gota de sangre.
6.6 Andlisis estadistico

Los datos de analisis quimicos cuantitativos y actividad antioxidante se compararon
mediante un analisis de varianza de una sola via (una via ANOVA, por sus siglas en inglés:
one-way analysis of variance), seguido de una prueba de Tukey (P > 0.05) y para los datos
del EAH, se analiz6 por una via ANOVA seguido de una prueba de Dunnette (P > 0.05) con

respecto a un control negativo (CN, 2g glucosa/kg).
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6.6.1 Herramientas estadisticas

En ambos casos, se utilizé el software SPSS (version 24 para Windows). Para las

gréficas se utilizé el software GraphPad Prisma (version 6 para Windows).
6.6.2 Anadlisis correlacional

A partir de los estudios realizados por Contreras Castro (2019), las partes del fruto
que presentaron EAH significativo fueron las partes C-11 y P-I, ambas, en una dosis de 100
mg/kg del liofilizado. Asimismo, ambas presentaron EAH al minuto 30 de la curva de
tolerancia a la glucosa por via oral (CTGO) y en el area bajo la curva (ABC). A continuacion,

se hizo el anlisis correlacional de la siguiente manera:

Variable dependiente: Glucosa capilar (GC) expresado en mg/dL

Variables independientes (analisis cuantitativos): Contenido de polifenoles totales
(CPT) expresado en mg AG/100 g PS y Flavonoides totales (FT) expresado en mg Q/100 g
PS; azlicares totales (AT) y especificos: Glucosa (g Gluc. /100 g PS), Fructosa (g Fruct. /100
g PS), Sacarosa (g Sacar. /100 g FS); &cidos orgénicos totales (AOT) y especificos: Ascorbico
(mg AA/100 g PS), Citrico (mg AC/100 g PS), Tartarico (mg ATart. /100 g PS) y Malico (mg
AM/100 g PS)

Variables independientes (actividad antioxidante): ABTS (mg AA/100 g PS) y
DPPH (mg AA/100 g PS)

Pruebas de Hipotesis:

Ejemplo: Correlacion entre el CPT y GC de la dosis de 100 mg/kg del liofilizado de
C-11 al minuto 30 de CTGO y en el ABC

Ho: No existe correlacion el CPT y la GC al minuto 30 de la CTGO y en el ABC
H1: Existe correlacién CPT y la GC al minuto 30 de la CTGO y en el ABC
Nivel de significancia (a): 0.01** y 0.05*

Estadistico de prueba: Correlacion de Pearson, valores (-1 a 1)
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CAPITULO 7. RESULTADOS Y DISCUSION

Parte 1. Analisis de datos previamente obtenidos

A continuacion, en la Tabla 6 se presentan los resultados del perfil quimico y la

capacidad antioxidante previamente obtenido en el estudio realizado por Contreras Castro

(2019)

Tabla 6. Analisis cuantitativo y actividad antioxidante de Litchi Chinensis Sonn cv. Brewster

Fraccion del fruto

Compuestos quimicos Cdscara Pulpa
‘P 1 Estados de madurez
17 1
Cuantitativos
APolifenoles Totales 1.6 +0.08 ¢ 0.8+0.08°
B Flavonoides Totales 0.2+0.02° 0.06 + 0.005 ©
C Acido ascorbico 6599 +2029 ? 313+119°
€ Acido citrico 3967 +£3510 554+ 194"
€ Acido mélico 1096 + 56 @ 1230 £ 85°
€ Acido tartarico 455+ 1349 502+170°
€ Ac. Organicos totales 12116 £ 5669 2599 £ 475°
D Glucosa 0.002+0.0? 2.54+03"
D Fructosa 0.002+0.0? 1.4+04"°
D Sacarosa 0.002+ 0.0 244+03°
D Azucares totales 0.006 + 0.0 ® 6.3+0.8°

Actividad antioxidante

EABTS

3190 + 1620 ¢ 2389 +24*

EDPPH

1900 + 640 163+£21°

Nota: Los datos fueron expresados en media = desviacion estandar (n=3). Todos los analisis fueron preparados con EM:

Extracto metanlico. Los estados de madurez se abreviaron como I-Inmaduro y II-Exportacion. * CPT expresados en g de Acido gélico

(AG)/100 g PS. B Flavonoides totales expresados en g Quercetina (Q)/100 g PS. € Expresado en mg de cada acido determinado/100 g

PS. P Expresado en g de cada azicar determinada/100 g PS.E Expresado en mg de 4cido ascorbico/100 g PS. @ Letras diferentes en

superindice indican diferencias significativas (P<0.05) entre fracciones y estados de madurez

Fuente: Propia

Tanto la cantidad de azicares como la presencia de acidos organicos son factores

cruciales que influyen en la percepcion sensorial de cualquier fruto. Esta percepcion esta
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estrechamente relacionada con la cantidad, el tipo y el equilibrio de estos compuestos en la

matriz compleja.

En lo que concierne al fruto litchi cv. Brewster, la pulpa en estado inmaduro (P-I) fue
la parte del fruto que presentd una mayor concentracion de azucares, la glucosa fue el
predominante comparado con la céascara (C-II). La presencia de 4cidos organicos en P-I
contribuyd a la acidez caracteristica del fruto y su caracteristica no apto para su consumo. La
cascara en estado de madurez destinado para exportacion (C-II) presentd6 un contenido
significativo de 4acidos organicos, siendo el &4cido ascérbico (vitamina C) el mas

predominante.

Por otro lado, la C-II mostr6é un contenido notablemente mayor tanto en polifenoles
como en flavonoides totales, y esta mayor presencia se vio reflejada en la deteccion de
actividad antioxidante con los dos métodos utilizados para evaluarla. Aunque el contenido
polifenolico en la P-I fue menor, también fue detectada actividad antioxidante por ambos

métodos, aunque mayor para el método ABTS.

La representacion grafica de las mediciones de la glucemia en funcion del tiempo
(CTGO), se observo que en ambas partes del fruto (C-II y P-I) las dosis de 100 mg/kg
produjeron EAH.

En el caso de C-II (Figura 6A), se observo una significativa disminucion de la glucosa
capilar al minuto 30 (P=0.0023). Al analizar la glucosa total a lo largo de la prueba (ABC,
Figura 6B) la mezcla fue capaz de prevenir un aumento postprandial en forma significativa
(P=0.000044), de manera similar a la observada con metformina (firmaco de referencia y

control positivo, CP).
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Figura 6. Curva de tolerancia a la glucosa de la cascara de exportacion (I1) de litchi cv. Brewster
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Nota: A) Curva de tolerancia a la glucosa por via oral (CTGO) y B) Area Bajo la curva (ABC) Abreviaturas: Cascara en estado de madurez destinado para Exportacion (C-II),

Analisis de varianza de una via (ANOVA) seguido de una prueba de Dunnette (n= 6). A Diferencias significativas (P<0.05) con respecto al CN.

Fuente: Contreras Castro, 2019
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En la CTGO de la P-I, (Figura 7C), se evidencid una disminucion notable de la

glucosa capilar; sin embargo, esta disminucién es insignificante en comparacion con los

valores del CN y CP. En el analisis de la glucosa total en el ABC (Figura 7D), se observo

una diferencia estadisticamente significativa (P=0.026) con respecto al CN, lo que sugiere

que la P-I tiene potencial de inducir un EAH.

Figura 7. Curva de tolerancia a la glucosa por via oral de pulpa inmadura (l) de litchi cv. Brewster
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Nota: C) Curva de tolerancia a la glucosa por via oral (CTGO) y D) Area Bajo la curva (ABC). Abreviaturas: Pulpa Inmadura (P-I). Anélisis de varianza de una

via (ANOVA) seguido de una prueba de Dunnette (n= 6). A Diferencias significativas (P<0.05) con respecto al CN

Fuente: Contreras Castro, 2019
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Parte I1. Perfil quimico y efecto antihiperglucemiante

Al realizar el andlisis correlacional entre el perfil quimico y el efecto

antihiperglucemiante de los resultados previamente examinados y presentados en los

apartados 6.4 y 6.5, de ambas fracciones se observaron las siguientes correlaciones:

en el minuto 30

Figura 8. Correlaciones de la CTGO vs perfil quimico de la c&scara exportacion a dosis de 100 mg/kg

AGC BCPT CFT | PGluc. | PFruct. | PSarc. | EAA EAC | EATart. | EAM DAT EAOT
- Y 1] 04771]-0.338]-0.325|-0.154 [ -0.243 | 0.316[-0.316 | -0.316 | 0.316-0.354| 0316
Sig. 0.169 | 0.256| 0.265| 0.385| 0.322] 0271 0.271| 0271 ] 0.271] 0.245| 0.271
Y 0.477 1]-0.087 | =771 | -0.503 | -0.648 | 0.416 | -0.416 | -0.416 | 0.416 0.416
o | -810°|
Sig. 0.169 0.435| 0.036| 0.155| 0.082| 0.206 | 0.206| 0.206| 0.206 | 0.025| 0.206
. Y -0.338 | -0.087 1]-0.102 | -0.003 | -0.052 | 0.209 | -0.209 | -0.209 | 0.209 | -0.121 | 0.209
FT
Sig. 0.256 | 0.435 0.424| 0.498 | 0.461| 0.345| 0.345| 0.345| 0.345| 0.410| 0.345
. Y -0.325 | -771%| -0.102 1 0.088 | -0.088 | -0.088 | 0.088 0.088
Gluc.
Sig. 0.265| 0.036| 0.424 0.006‘ 0.000‘ 0.434 | 0.434| 0.434 0.434‘ 0.000‘ 0.434
Y -0.154 | -0.503 | -0.003 1 0.490 | -0.490 | -0.490 | 0.490 0.490
P, = B
Sig. 0.385| 0.155 0.498‘ 0.006‘ ‘ 0.000 | 0.162| 0.162| 0.162 0.162‘ 0.012‘ 0.162
Y -0.243 | -0.648 | -0.052 1| 0.301]-0.301]-0.301| 0.301 0.301
e | 9767 | 9797
Sig. 0.322| 0.082| 0.461| 0.000| 0.000 0.281 | 0.281 | 0.281 0.281‘ 0.002‘ 0.281
: Y 0316 | 0.416| 0.209 | 0.088| 0.490| 0.301 1 0.000
AA
Sig. 0.271| 0.206| 0.345| 0.434| 0.162| 0.281 ‘ 0.000‘ 0.000‘ 0.000‘ 0.500‘ 0.000
: Y -0.316 | -0.416 | -0.209 | -0.088 | -0.490 | -0.301 1 0.000
AC
Sig. 0.271| 0.206 | 0.345| 0.434| 0.162 0.281‘ 0.000‘ ‘ 0.000‘ 0.000‘ 0.500‘ 0.000
Y -0.316 | -0.416 | -0.209 | -0.088 | -0.490 | -0.301 1 0.000
B By
Sig. 0.271| 0.206| 0.345| 0.434| 0.162 0.281‘ o.ooo‘ 0.000‘ ‘ 0.000 0.500‘ 0.000
Y 0.316 | 0.416| 0.209 | 0.088| 0.490| 0.301 1| 0.000
Sig. 0.271| 0.206 | 0.345| 0.434| 0.162 0.281‘ 0.000‘ 0.000‘ 0.000‘ 0.500 | 0.000
Y -0.354 -0.121 0.000 | 0.000 | 0.000| 0.000 1| 0.000
> R % | 0000 0000
Sig. 0.245| 0.025| 0.410| 0.000| 0.012 0.002‘ o.soo‘ 0.500‘ 0.500‘ 0.500 0.500
: Y 0.316 | 0.416| 0.209 | 0.088| 0.490| 0.301 0.000 1
AOT
Sig. 0.271| 0.206 | 0.345| 0.434| 0.162 0.281‘ 0.000 | 0.000 | 0.000| 0.000| 0.500

** La correlacion es significativa en el nivel 0.01 (unilateral); *La correlacion es significativa en el nivel 0.05 (unilateral) Abreviaturas: Y (Coeficiente de Pearson), CPT (Contenido

polifenoles totales), FT (Flavonoides totales), AA (acido ascorbico), AC (4cido citrico), ATart. (4cido tartarico), AM (acido malico), AOT (acidos organicos totales), Gluc. (glucosa),

Fruct. (fructosa), Sarc. (sacarosa), AT (azlicares totales) y GC (glucosa capilar, mg/dL). AGC expresada en mg/dL. BCPT expresados en g de 4cido galico/100 g PS. “FT expresados en

g de quercetina/100 g PS. P Expresado en g de cada azicar determinada/100 g PS. ¥ Expresado en mg de cada 4cido determinado /100 g PS

Fuente: Propia
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Aunque, no se observaron correlaciones directas entre los niveles de glucosa capilar
y las variables quimicas cuantificados en el minuto 30, tanto de la CTGO (Figura 8) como

del ABC de la CTGO (Figura 9), es importante destacar que el conjunto de estas variables

podria haber desempefiado un papel en la reduccion de la glucosa en sangre.

Figura 9. Correlaciones del ABC vs perfil quimico de la cascara de exportacion a dosis de 100 mg/kg

AGC | BCPT | CFT | PGluc. | PFruct. | PSarc. | EAA | EAC | EATart. | EAM | PAT | EAOT
Y 1| 0308 0.009| -0440| -0315| -0.384| 0.170| -0.170| -0.170| 0.170 | -0.457 | 0.171
AGC
Sig. 0276 | 0493 0.191] 0272] 0226 0373 0373] 0373| 0373] 0.181] 0373
Y 0.308 1] -0.087 [ =7717| -0.503| -0.648| 0416| -0.416| -0.416| 0416 0.416
BCPT
Sig. | 0276 0.435| 0.036| 0.155| 0.082] 0206| 0206] 0206] 0206] 0.025] 0.206
Y 0.009 | -0.087 1| -0.102] -0.003| -0.052| 0209 -0209| -0209| 0209 -0.121| 0.209
CFT
Sig.| 0.493] 0435 0.424 | 0498 0461| 0345] 0345| 0345 0345| 0410 0.345
Y -0.440 | =7717| -0.102 1 0.088 | -0.088 | -0.088 | 0.088
DGluc.
Sig.| 0.191] 0.036] 0424 0.006 | 0.000| 0434 0434] 0434] 0434] 0.000
Y -0.315] -0.503| -0.003 1 0.490 | -0.490 | -0.490| 0.490
DFruct.
Sig.| 0272] 0.155[ 0.498 0.162] 0.162| o0.162] 0.162] 0.012
Y -0.384 | -0.648| -0.052 0301 | -0.301| -0.301| 0.301
DSarc.
Sig.| 0226] 0.082] 0.461| 0.000| 0.000 0281 0281 0281] 0.281] 0.002
Y 0.170 | 0416 0209] 0.088] 0.490| 0301 1 0.000
EAA
Sig.| 0373] 0206 0345| 0434 0.162] 0281 0.000 | 0.000| 0.000[ 0.500| 0.000
Y -0.170 | -0.416| -0.209 | -0.088 | -0.490 | -0.301 0.000
EAC
Sig.| 0373] 0206| 0345 0434] 0.162] 0281 0.000 0.000 | 0.000
Y -0.170 | -0.416| -0.209 | -0.088| -0.490| -0.301 1
EATart.
Sig.| 0373] 0206| 0345[ 0434 0.162] 0281] 0.000| 0.000
Y 0.170 | 0.416| 0209] 0.088] 0490 0.301
EAM
Sig.| 0373
Y -0.457
DAT
Sig. | 0.181
Y 0.171
EAOT
Sig.| 0373

** La correlacion es significativa en el nivel 0.01 (unilateral); *La correlacion es significativa en el nivel 0.05 (unilateral) Abreviaturas: Y (Coeficiente de Pearson), CPT
(Contenido polifenoles totales), FT (Flavonoides totales), AA (acido ascorbico), AC (acido citrico), ATart. (4cido tartarico), AM (acido malico), AOT (4cidos organicos totales),
Gluc. (glucosa), Fruct. (fructosa), Sarc. (sacarosa), AT (azticares totales) y GC (glucosa capilar, mg/dL). AGC expresada en mg/dL. BCPT expresados en g de 4cido gélico/100 g
PS. °FT expresados en g de quercetina/100 g PS. P Expresado en g de cada azicar determinada/100 g PS. ¥ Expresado en mg de cada 4cido determinado /100 g PS

Fuente: Propia

Los puntos que se destacan en relacion con el perfil quimico de la C-II indica una

menor presencia de azicares en comparacion con la P-I. Sin embargo, es relevante senalar

Pégina | 45




que la C-II present6 una mayor presencia de acidos organicos totales en comparacion con la
P-1, siendo (como se comentd anteriormente) el acido ascorbico (vitamina C) el mads

predominante.

La vitamina C tiene un valor significativo en el contexto farmacolédgico, ya que
diversos estudios han demostrado su potencial para proteger macromoléculas, como
proteinas, lipidos, carbohidratos y acidos nucleicos, contra el dafio oxidativo. Esta propiedad
antioxidante podria estar contribuyendo a la disminucion de los niveles de glucosa en sangre

(Ashor et al., 2017).

En lo que respecta a la presencia de polifenoles y flavonoides totales, estos
metabolitos han sido objeto de una amplia investigacion debido a sus propiedades sensoriales

y diversos efectos terapéuticos en enfermedades cronicas como la DM.

En el caso de la pulpa en el estado inmaduro (P-I), la dosis de 100 mg/kg, en el

minuto 30, se encontraron en la CTGO las siguientes correlaciones (Figura 10):
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AGC BCPT CFT | PGluc. | PFruct. | PSarc. | EFAA
Y 1] 0422 0081 0.729] -0.484] .755%| 0.724
AGC
Sig. 0202 0440| 0.050| 0.166| 0.041| 0.052 ’
Y 0.422 1| 0.060| -0.284 -0.242
BCPT
Sig. 0.202 0455| 0293| 0.001| 0322 0.012 ’
Y 0.081 | 0.060 1| 0.000| 0.000| 0.000| 0.000 ‘
CFT
Sig. 0.440 | 0.455 0.500 | 0.500| 0.500| 0.500 ’
Y 0.729 | -0.284| 0.000 1| o0.163 0.167
PGluc.
Sig. 0.050 | 0293 | 0.500 0.379 | 0.000 ‘ 0.376 ‘
Y -0.484 0.000 | 0.163 1| 0119
DFruct.
Sig. 0.166 | 0.001 | 0.500| 0.379 0411 ] 0.002 ‘
Y 755°| -0.242| 0.000 0.119 1| o211
DSarc.
Sig. 0.041| 0322 0.500| 0.000 ‘ 0.411 0.344
Y 0.724 0.000 | 0.167 0211 1
EAA
Sig. 0.052 ‘ 0.012| 0.500| 0376 ‘ 0.002 ‘ 0.344
Y 0292 | 0.000 -0.424 0.695
EAC
Sig. 0.002 ‘ 0.287 | 0500 0.022 ‘ 0.201 ‘ 0.016 ‘ 0.063
Y 0.481| 0.000 0.687‘ -0.604‘ 0.719
EATart.
Sig. 0.002| 0.167| 0500| 0.066| 0.102 ‘ 0.054 | 0.020
Y 0394 | -0.658| 0.000 0.573 -0.275
EAM
Sig. 0220 0.078] 0.500 ‘ 0.007 ‘ 0.118 ‘ 0.010 ‘ 0.299
Y 0.305| -0.727| 0.000 -‘ 0.652 -0.370
DAT
Sig. 0278 | 0.051| 0.500| 0.015| 0.080 ‘ 0.020 | 0.235
Y 0.383 0,000‘ .764" 0511 [ 792 763"
EAOT
Sig. 0.002| 0227 0.500 ‘ 0.038| 0.150| 0.030 ‘ 0.039

Figura 10. Correlaciones de la CTGO vs perfil quimico de la pulpa inmadura a dosis de 100 mg/kg en el minuto

FAC | EATart. | EAM | PAT | FAOT
0394 0.305
0.002| 0.002| 0220] 0278 0.002
0292 | 0481 -0.658| -0.727| 0.383
0.287| 0.167| 0.078| 0.051| 0.227
0.000 | 0.000 | 0.000| 0.000| 0.000
0.500 | 0.500 | 0.500| 0.500| 0.500
0.687
0.022| 0.066| 0.007| 0.015| 0.038
-0.424 | -0.604| 0.573| 0.652]-0.51
0.201| 0.102| 0.118| 0.080| 0.150
0.016‘ 0.054‘ 0.010 0.020‘ 0.030
0.695- -0.275 | -0.370
0.063‘ 0.020‘ 0.299 0.235‘ 0.039
1- 0.500 0.410-
0.000 | 0.156 0.210‘ 0.000
1| 0307 0.209-
0.000 0.277 0.345‘ 0.000
0.500 | 0.307 1- 0.412
0.156 | 0277 ‘ 0.000 | 0.209
0.410 0.209- 1| 0318
0210 0.345 ‘ 0.000 0.270
0412 0318 1
0.000 | 0.000| 0209| 0270

** La correlacion es significativa en el nivel 0.01 (unilateral); *La correlacion es significativa en el nivel 0.05 (unilateral) Abreviaturas: Y (Coeficiente de Pearson), CPT (Contenido

polifenoles totales), FT (Flavonoides totales), AA (acido ascorbico), AC (acido citrico), ATart. (acido tartarico), AM (4cido malico), AOT (4cidos organicos totales), Gluc. (glucosa),

Fruct. (fructosa), Sarc. (sacarosa), AT (aztcares totales) y GC (glucosa capilar, mg/dL). AGC expresada en mg/dL. BCPT expresados en g de 4cido galico/100 g PS. “FT expresados en

g de quercetina/100 g PS. P Expresado en mg de 4cido ascérbico /100 g PS. P Expresad en g de cada aziicar determinada/100 g PS. * Expresado en mg de cada 4cido determinado /100

g PS.

Fuente: Propia

Al contrario de la C-II, en la P-1, es importante el equilibrio entre los azucares y los

acidos organicos, debido a que influyen en el sabor y en la percepcion sensorial (Reichel et

al., 2010). Por consiguiente, el valor optimo del indice de madurez (SST/AT) para un fruto

maduro puede variar entre 30-45 y 18-29, para ser considerado como aceptable para su
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consumo. En este trabajo no se menciona el valor de indice de madurez, pero en el trabajo
previo se puede constatar que el fruto no cumple con los valores, por lo que se le considera
como inmaduro y no apto para su consumo por su alto nivel de acidez. Sin embargo, presentd
una disminucion significativa de los niveles de glucosa en sangre, por ello se realizaron las
correspondientes correlaciones entre los resultados previamente examinados y presentados

en los apartados 6.4 y 6.5

Es relevante destacar que se han observado correlaciones significativas entre ciertos
azlcares (sacarosa), acidos orgéanicos especificos (citrico y tartarico) y los niveles de glucosa
capilar obtenidos en la CTGO en el minuto 30, tras la administracion de la dosis de 100
mg/kg. Aunque la composicion de azlicares es inferior en comparacion con la encontrada en
la pulpa en el estado de madurez destinada para exportacion (P-II), se puede observar que
uno de los monosacaridos con mayor presencia fue la sacarosa, la cual estd compuesta por
glucosa y fructosa. Esto es relevante, porque la fructosa, ademas de ser un azucar reductor,
es también el azicar con mayor poder endulzante (aprox. 1.7 mayor que el de la sacarosa).
Este aspecto es benéfico para las personas diabéticas, dado que no implica un aumento
significativo en la ingesta calorica, dado que la fructosa se absorbe con menos rapidez y causa

menos fluctuaciones de la secrecion de insulina (Wang et al., 2006).

Asimismo, Wang et al. (2006) destacaron que el contenido de azlcares puede variar
significativamente entre diferentes frutos e incluso entre cultivares de la misma especie. Esta
variabilidad también influiria en el contenido de acidos orgénicos. Por ejemplo, si hay mayor
presencia de monosacaridos, habria una mayor presencia de acido ascorbico (vitamina C),
como se discutid previamente, estaria contribuyendo a su actividad antioxidante. Ademas,
dependiendo la composicion de azicares estaria asociada con la activacion de ciertas enzimas

claves de la regulacion glucémica.
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Finalmente, cuando se analizaron los datos del area bajo la curva de la CTGO de la

P-1, se encontraron las siguientes correlaciones (Figura 11):

Figura 11. Correlaciones del ABC vs perfil quimico de la pulpa inmadura a dosis de 100 mg/kg

0.012
0.292
0.287
0.481
0.167
-0.658
0.078
-0.727
0.051

0.383

0.016 | 0.227

0.235‘ 0.026‘ 0.210‘ 0.004‘ 0.027
0.060 —0.284- -0.242- 0.292
0.455| 0293| 0.001 0.322‘ 0.012‘ 0.287
1| 0.000| 0.000 o.ooo‘ 0,000‘ 0.000
0.500 | 0.500 0.500‘ 0.500‘ 0.500
0.000 1| 0163 0.167
0.500 0.379 o.ooo‘ 0,376‘ 0.022
0.000 | 0.163 1| 0119 -0.424
0.500 | 0379 0.411 0.002‘ 0.201
0.000 0.119 1| o211
0.500 o.ooo‘ 0.411 0.344 0,016‘
0.000 | 0.167 0.211 1| 0695
0.500 | 0376 | 0.002| 0344 0.063 ‘
0.000 -0.424 0.695
0.500 0.022‘ 0.201‘ 0.016‘ 0.063 ‘
0.000 0.687‘ -0.604‘ 0.719
0.500 | 0.066| 0.102| 0.054| 0.020| 0.000
0.000 0.573 -0.275| 0.500
0.500‘ 0.007‘ 0.118‘ 0.010 | 0299 | 0.156
0.000 0.652 -0.370 | 0.410
0.500’ 0.015| 0.080 o.ozo‘ 0.235| 0210

0.000
0.500 ’ 0.038

-0.511
0.150

0.030

0.039‘ 0.000‘ 0.000‘ 0.209

0.008
0.481 | -0.658
0.167 | 0.078
0.000 | 0.000
0.500 | 0.500
0.687 -
0.066 | 0.007
-0.604 | 0.573
0.102| 0.118
0.719 -
0.054 ‘ 0.010
-0.275

0.020 ‘ 0.299

0.000 | 0.156
1| 0307
0277
0.307 1
0277 ‘
0.209 -‘
0.345 | 0.000 ‘

0.412 ‘

-0.727
0.051
0.000
0.500

0.015
0.652
0.080

0.020

-0.370
0.235
0.410
0.210
0.209
0.345 |

0.000
1

0318
0.270

0.383
0.227
0.000
0.500

0.038

-0.511

0.150

0.030

0.039

0.000

0.000
0.412
0.209
0.318
0.270

*#* La correlacion es significativa en el nivel 0.01 (unilateral); *La correlacion es significativa en el nivel 0.05 (unilateral) Abreviaturas: Y (Coeficiente de Pearson), CPT

(Contenido polifenoles totales), FT (Flavonoides totales), AA (acido ascorbico), AC (acido citrico), ATart. (acido tartarico), AM (acido malico), AOT (4cidos organicos totales),

Gluc. (glucosa), Fruct. (fructosa), Sarc. (sacarosa), AT (azucares totales) y GC (glucosa capilar, mg/dL). *GC expresada en mg/dL. BCPT expresados en g de acido gélico/100

g PS. °FT expresados en g de quercetina/100 g PS. P Expresado en mg de 4cido ascorbico /100 g PS. ® Expresad en g de cada azicar determinada/100 g PS. ¥ Expresado en

mg de cada acido determinado /100 g PS.

Fuente: Propia
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Al realizar las correlaciones de las variables cuantificadas con los niveles de glucosa
capilar en el tiempo total de la CTGO, se identificaron, correlaciones significativas con el
contenido total de los polifenoles totales, fructosa y acidos organicos especificos, ademas de
correlaciones significativas entre el contenido de flavonoides totales y la capacidad

antioxidante, evaluada por el método ABTS.

Como se puede observar, en ambos analisis correlacionales (Figuras 10 y 11), los
polifenoles incluyendo a los flavonoides, contribuyen en la regulacion de la glucemia. La
discrepancia entre la actividad antioxidante medida en el presente estudio y lo discutido por
diversos autores, podria atribuirse a la diversidad que existe entre las diferentes estructuras
quimicas de los compuestos analizados. Es muy posible que los resultados, dependan de
diversas variables, como la configuracion espacial, el grado y posicion de glicosilacion, asi
como el tipo de azucar esterificada que presenten, por ejemplo, en los flavonoides, ya que

todo influye en su actividad antioxidante (Wolfe and Liu, 2008).

Aunque, en frutos de litchi cultivados en México, no se ha determinado la presencia
de hipoglicinas, en otras investigaciones se les ha asociado con la muerte de cientos nifios
indios (en Muzaffarpur, principal zona productora de litchi), debido a encefalopatia

hipoglucémica aguda generada por consumo de litchi inmaduro (Shrivastava et al., 2017).

Sin embargo, Spencer and Palmer (2017) afirmaron que se les atribuyd
inequivocamente la culpa a los frutos de litchi por no haberse contemplado factores como la
dosis, estado de nutricion y susceptibilidad a agentes toxicos en el estudio in vivo de

Shrivastava et al. (2017).

Mas tarde, Asthana et al. (2019) confirmaron el contenido de aminoacidos
neurotoxicos (metilenciclopropil-alanina-MCPA o hipoglicina A y su homodlogo a-
metilenciclopropil-glicina) en el fruto, donde actiian inhibiendo la gluconeogénesis y la [3-
oxidacién de acidos grasos lo que, aunado a un bajo peso corporal, puede ocasionar
hipoglucemia que se regula con la ingesta de glucosa, destacando que pueden ser

aprovechados como posibles agentes hipoglucemiantes.
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Parte Ill. Capacidad antioxidante y efecto antihiperglucemiante

En el andlisis correlacional de la capacidad antioxidante y el efecto

antihiperglucemiante de la C-II tanto en la CTGO (Figura 12):

Figura 12. Correlaciones del CTGO vs capacidad antioxidante de la cascara exportacion a dosis de 100 mg/kg
en el minuto 30

AGC | PABTS | °DPPH

Y 1| -0.545| 0.241
Sig. 0.132 | 0.323

** La correlacion es significativa en el nivel 0.01 (unilateral); *La

AGC

correlacion es significativa en el nivel 0.05 (unilateral)
Abreviaturas: Y (Coeficiente de Pearson), GC (glucosa capilar,
mg/dL). AGC expresada en mg/dL. B Expresado en mg de acido
ascorbico /100 g PS.

Fuente: Propia

Como el ABC (Figura 13), demostrd que, aunque no se observaron correlaciones directas con
los niveles de glucosa capilar, es importante destacar que se observo una correlacion
significativa entre el contenido de flavonoides totales y la actividad antioxidante, evaluada a

través del método ABTS (ANEXO 11.1Ay 11.1B).

Figura 13. Correlaciones del ABC vs capacidad antioxidante de la cascara de exportacion a dosis de 100 mg/kg

AGC | PABTS | °DPPH

—_

Y -0.142 | 0.462

Sig. 0394 0.178

AGC

** La correlacion es significativa en el nivel 0.01 (unilateral); *La
correlacion es significativa en el nivel 0.05 (unilateral) Abreviaturas:
Y (Coeficiente de Pearson), GC (glucosa capilar, mg/dL). AGC
expresada en mg/dL. B Expresado en mg de 4cido ascorbico /100 g
PS.

Fuente: Propia

Es relevante recordar que el método ABTS se utiliza para medir la capacidad de los
metabolitos para neutralizar radicales libres (RL), por medio de la transferencia de electrones
acoplados a protones dependientes de las condiciones de pH y solvente. Los compuestos que

este método puede detectar son principalmente aquellos que poseen propiedades tanto
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hidrofilicas como lipofilicas. Esta caracteristica es de gran importancia, ya que les permite
atravesar membranas celulares y distribuirse en el organismo de manera eficiente. De esta
forma, estos compuestos se vuelven biodisponibles y funcionales, contribuyendo a procesos

metabolicos y fisioldgicos de relevancia (Martinez Gonzalez et al., 2017).

Al comparar los resultados con los otros autores, puede corroborarse que el contenido
tanto de polifenoles y flavonoides totales, dependen del fruto que se esté analizando (Chel
Guerrero et al., 2018; Cervantes Arista et al., 2020); asi como en el caso del litchi de la

variedad y el estado de madurez del fruto (Li ef al.,, 2012; Reichel et al., 2010).

Otros autores, como Duan et al. (2007) identificaron que las antocianinas de la cascara
de litchi cv. Huaizhi, son fuertes inhibidores de la oxidacion del acido linoleico. Estas
antocianinas exhibieron un poder reductor al actuar como donadoras de electrones, cuya
eficacia fue dependiente de la dosis administrada, su evaluacion fue medida por el método
DPPH. Ademas, su estudi6 reveld una correlacion significativa en la actividad antioxidante
tanto de las antocianinas como del 4acido ascorbico (vitamina C). Sin embargo, destacaron
que las antocianinas fueron las que mostraron la actividad depuradora mas fuerte, con una

inhibicion del 91.3% a una dosis de 50 pg/mL.

Por otro lado, Li ef al. (2012) afirmaron que el contenido de polifenoles no esta
influenciado por el cultivar estudiado, sino que depende en mayor medida por las condiciones
ambientales, proceso de postcosecha y los métodos de extracciéon que se utilicen. Esta
observacion es de gran importancia, ya que los autores también identificaron correlaciones
significativas (=0.72) entre el contenido de polifenoles, flavonoides totales y la actividad

antioxidante evaluada mediante el método ORAC y mediante el método DPPH (-0.65).

Ademas, de estos estudios, también se encontrd6 que la administracion de
procianidinas oligoméricas de tipo A fue capaz de mejorar la homeostasis de la glucosa al
inhibir la producciéon de glucosa en el higado, regulando la expresion de proteinas
involucradas en el transporte de la glucosa y el aumento de glucolisis. Aunque los autores no
mencionaron correlaciones, esté un aporte importante para el descubrimiento de los posibles

mecanismos de regulacion glucémica (Li et al., 2016).
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Por otro lado, a pesar de que la pulpa inmadura de los frutos de litchi registrd un

contenido de polifenoles y flavonoides totales menor en comparacion con los encontrados en

la C-II (datos mostrados en la Tabla 6, del analisis del apartado 6.4) y aun cuando no se

identificaron correlaciones significativas entre el contenido de polifenoles y flavonoides y

los niveles de glucosa capilar (ANEXO 11.2A y 11.2B), si se encontraron correlaciones

significativas entre el contenido de flavonoides y la actividad antioxidante evaluada por el

método ABTS. En la actividad antioxidante medida por el método DPPH, sin embargo, los

valores no fueron estadisticamente significativos (Figuras 14 y 15).

Figura 14. Correlaciones del CTGO vs capacidad antioxidante de la pulpa inmadura a dosis de 100 mg/kg en el

minuto 30
AGC | PABTS | °DPPH
Y 1 0.432 0.373
AGC
Sig. 0.196 0.233

** La correlacion es significativa en el nivel 0.01 (unilateral); *La

correlacion es significativa en el nivel 0.05 (unilateral) Abreviaturas:

Y (Coeficiente de Pearson), GC (glucosa capilar, mg/dL). AGC

expresada en mg/dL. B Expresado en mg de acido ascérbico /100 g PS.

Fuente: Propia

Figura 15. Correlaciones del ABC vs capacidad antioxidante de la pulpa inmadura a dosis de 100 mg/kg

AGC | PABTS | °DPPH
Y 1| 0673 0546

AGC
Sig. 0071  0.131

** La correlacion es significativa en el nivel 0.01 (unilateral); *La

correlacion es significativa en el nivel 0.05 (unilateral) Abreviaturas: Y

(Coeficiente de Pearson), GC (glucosa capilar, mg/dL). AGC expresada

en mg/dL. P Expresado en mg de 4cido ascorbico /100 g PS.

Fuente: Propia

Cabe mencionar que las investigaciones realizadas por Zhang et al. (2013)

evidenciaron correlaciones positivas entre la actividad antioxidante medidas tanto por el

método DPPH y FRAP, con el contenido de polifenoles y flavonoides. Ademas, descubrieron

que la rutina era el compuesto predominante y sugirieron que los polifenoles ligados tienen
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la capacidad de liberarse de manera lenta y continua en el tracto gastrointestinal inferior
gracias a la accion simultanea de las B glucosidasas y estereasas presentes en el microbiota

intestinal.

Otro punto que destacar, acerca de la contribucion del contenido de polifenoles a la
regulacion glucémica, es el encontrado por Su et al. (2014): aunque en sus investigaciones
detectaron la presencia de rutina en la pulpa de frutos de litchi, encontraron también otros
compuestos como quercetina 3-O-rutonosido-7-O-a-L-ramanodsido, quercetina 3-O-
rutonosido y (-)-epicatequina, los cuales presentaron una mayor capacidad antioxidante que

la rutina.

Su et al. (2014) analizaron la capacidad antioxidante por medio de los métodos de
ORAC y AAC (actividad antioxidante celular). Este ultimo, es un método que contempla la
biodisponibilidad, absorcion y metabolismo que podrian estar exhibiendo los polifenoles.
Asimismo, Lv ef al. (2014) también encontraron correlaciones significativas entre la

capacidad antioxidante y el contenido total de fenoles, flavonoides y procianidinas.
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CAPITULO 8. CONCLUSIONES

El presente trabajo permitid establecer asociaciones significativas entre el perfil
quimico cuantificado, la capacidad antioxidante y el efecto antihiperglucemiante de los frutos
de Litchi chinensis Sonn. cv. Brewster cultivados en México, especificamente en la pulpa en
estado de madurez inmaduro (P-I) y la céscara en estado de madurez destinado para
exportacion (C-II). Los resultados obtenidos confirman la hipétesis planteada, al demostrar
que el efecto antihiperglucemiante observado no puede atribuirse a un solo metabolito, sino
al balance global y especifico de azlicares, dcidos organicos y compuestos fenolicos presentes

en cada matriz.

La pulpa inmadura (P-I) mostr6 un efecto antihiperglucemiante asociado
principalmente a su perfil de azlicares simples y acidos orgénicos, lo cual sugiere que la
reduccién glucémica observada podria estar relacionada con una modulacion de la absorcion
intestinal de glucosa y con mecanismos metabdlicos tempranos posteriores a la carga oral.
Por su parte, la ciscara en estado de madurez para exportacion (C-II) presentd una asociacion
relevante entre su elevado contenido de acidos organicos, compuestos fendlicos y su
capacidad antioxidante, lo que apunta a una posible interaccion entre el control del estrés

oxidativo y la regulacion glucémica.

El andlisis correlacional permitié evidenciar que la capacidad antioxidante,
determinada por los métodos ABTS y DPPH, se relaciona de manera diferenciada con el
efecto antihiperglucemiante dependiendo de la matriz analizada, lo que refuerza la
importancia de considerar la complejidad quimica del fruto y evitar interpretaciones
reduccionistas basadas en metabolitos individuales. Estos hallazgos concuerdan con reportes
previos que sefialan que los efectos biologicos de matrices vegetales complejas responden a

interacciones sinérgicas entre diversos compuestos bioactivos.

Desde una perspectiva biotecnologica, este estudio aporta evidencia experimental que
respalda el aprovechamiento de fracciones del fruto de litchi tradicionalmente consideradas

como desecho, particularmente la cdscara, como una fuente potencial de compuestos con
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actividad biologica relevante. Asimismo, el enfoque correlacional empleado constituye una
herramienta util para la identificacion de relaciones funcionales entre perfiles quimicos y
respuestas biologicas, contribuyendo al disefio racional de futuros estudios orientados al

desarrollo de fitofarmacos o ingredientes funcionales para el manejo de la hiperglucemia.

Finalmente, se reconoce que los resultados obtenidos corresponden a un modelo
experimental agudo y que las asociaciones observadas no implican causalidad directa. Sin
embargo, este trabajo sienta las bases para investigaciones posteriores que profundicen en
estudios mecanisticos, modelos cronicos y evaluaciones clinicas, con el fin de validar el
potencial terapéutico de los frutos de Litchi chinensis Sonn. cv. Brewster como coadyuvantes

en el control glucémico.
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CAPITULO 9. PERSPECTIVAS

A continuacion, se enlistaran las propuestas para futuras investigaciones, tanto para

la C-II como para la P-I:

X/
L X4

Investigar los métodos de extraccion de los compuestos, dado que, dependiendo del tipo
de solvente y metodologia, influira en el contenido, y en ultima instancia en la capacidad

para regular la glucosa en sangre

Estudiar la actividad antioxidante, realizando un estudio comparativo sobre la

utilizacion de diferentes métodos y su relacion con la regulacion glucémica

Explorar mecanismos precisos a través de los cuales los compuestos como el acido
ascorbico, flavonoides y procianidinas podrian estar influyendo en la regulacion

glucémica

Evaluar las posibles interacciones sinérgicas o antagonistas entre los compuestos

quimicos presentes y su efecto antihiperglucemiante

Evaluar la biodisponibilidad y el metabolismo de los compuestos quimicos del litchi para

la comprension de su absorcion y distribucion en el organismo

Realizar estudios para evaluar si el consumo regular de litchi en cualquiera de sus estados
de madurez provoca, un efecto sostenido en la regulacion de la glucosa y si puede

traducirse en beneficios a largo plazo para las personas con diabetes mellitus

Estas perspectivas de investigacion contribuirdn a la ampliacion del conocimiento

sobre el litchi y su influencia en la regulacion de la glucosa en sangre, lo cual implicara

contribuciones a la prevencion y tratamiento de la diabetes mellitus.
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CAPITULO 11. ANEXOS

11. 1A Integracion correlacional de la CTGO de C-I1I

Figura 16. Integracion del analisis correlacional de la CTGO de la cascara exportacion a dosis de 100 mg/kg

en el minuto 30

AGC BCPT CET DABTS | PDPPH | EGluc. | FFruct. | ESarc. FAA FAC FATart. | FAM EAT FAOT

e Y 1] 0.477]-0.338| -0.545| 0.241-0.325[-0.154]-0.243 | 0.316 |-0.316 | -0.316 | 0.316 | -0.354| 0.316

Sig. 0.169| 0.256| 0.132| 0.323] 0265| 0.385| 0.322] 0271 0.271| 0271 ] 0.271| 0.245| 0.271
: Y 0.477 1]-0.087| -0.386| 0.569 | -771%| -0.503 | -0.648 | 0.416|-0.416|-0.416 0.416- 0.416
CPT

Sig. 0.169 0.435| 0225| 0.119| 0.036| 0.155| 0.082| 0.206 | 0.206| 0.206| 0.206 | 0.025| 0.206
. Y -0.338 | -0.087 1 0.668 | -0.102 | -0.003 | -0.052 | 0.209 | -0.209 | -0.209 | 0.209 | -0.121 | 0.209
FT

Sig. 0.256 | 0.435 ‘ 0.003| 0.074| 0.424| 0498 | 0.461| 0.345| 0.345| 0.345| 0.345| 0.410| 0.345
S Y -0.545 -0.386- 1] 0430] 0.074| 0.052| 0.064|-0.031| 0.031| 0.031]-0.031| 0.077 | -0.031
'ABTS

Sig. 0.132| 0.225| 0.003 0.197| 0.445| 0.461| 0.452| 0477| 0.477| 0.477| 0.477| 0.443 | 0.477
N Y 0241 0.569 | 0.668| 0.430 1|-0.604 | -0.302 | -0.459 | 0.549 | -0.549 | -0.549 | 0.549 | -0.655| 0.549
DPPH

Sig. 0.323| 0.119] 0.074| 0.197 0.102| 0.281] 0.180| 0.129| 0.129| 0.129| 0.129| 0.079 | 0.129
: Y -0.325 | = 771*| -0.102 | 0.074 | -0.604 1 0.088 | -0.088 | -0.088 0.088- 0.088
Gluc.

Sig. 0.265| 0.036| 0.424| 0445| 0.102 0.006‘ o.ooo‘ 0.434 | 0.434| 0.434 0.434‘ 0.000‘ 0.434
. Y -0.154 | -0.503 | -0.003 | 0.052| -0.302 -‘ 1- 0.490 | -0.490 | -0.490 | 0.490 0.490
Fruct.

Sig. 0.385| 0.155| 0.498 | 0.461 0.281‘ 0.006‘ ‘0.000 0.162 | 0.162| 0.162 0.162‘ 0.012‘ 0.162

Y -0.243 | -0.648 | -0.052 | 0.064 | -0.459 1] 0.301]-0.301]-0.301| 0.301 0.301
tsare. | 9767 | 9797 | 9547

Sig. 0.322| 0.082| 0.461| 0.452| 0.180] 0.000| 0.000 0.281| 0.281| 0.281 0.281‘ 0.002‘ 0.281

Y 0.316| 0.416| 0.209| -0.031| 0.549| 0.088 | 0.490 | 0.301 1 0.000
F
AA

Sig. 0.271| 0206 | 0.345| 0477| 0.129| 0.434| 0.162| 0.281 ‘0.000‘ 0.000‘ 0.000‘ 0.500‘ 0.000
) Y -0.316 | -0.416 | -0.209 |  0.031| -0.549 | -0.088 | -0.490 | -0.301 -‘ 1 0.000
AC

Sig. 0.271] 0.206| 0.345| 0.477| 0.129| 0.434| 0.162 0.281‘ o.ooo‘ ‘ 0.000‘ o.ooo‘ 0.500‘ 0.000
) Y -0.316 | -0.416 [ -0.209 | 0.031 | -0.549|-0.088 | -0.490 | -0.301 1- 0.000-
ATart.

Sig. 0.271| 0206 | 0.345| 0.477| 0.129]| 0.434| 0.162 0.281‘ 0.000‘ 0.000‘ ‘0.000 0.500‘ 0.000
) Y 0.316| 0.416| 0.209| -0.031| 0.549| 0.088| 0.490| 0.301 1 o.ooo-
AM

Sig. 0.271| 0.206| 0.345| 0477| 0.129]| 0.434| 0.162 0.281‘ o.ooo‘ o.ooo‘ 0.000 0.500 | 0.000
: Y -0.354- -0.121| 0.077| -0.655 -_‘ 0.000‘ 0.000‘ 0.000‘ 0.000 1| 0.000
AT

Sig 0.245| 0.025| 0.410| 0.443| 0.079] 0.000| 0.012 0002‘ 0500‘ 0500‘ 0500‘ 0.500 0.500
) Y 0.316| 0.416| 0.209| -0.031| 0.549| 0.088 | 0.490 | 0.301 0.000 1
AOT

Sig. 0.271| 0.206| 0.345| 0477| 0.129]| 0.434| 0.162 0.281‘ o.ooo‘ 0.000 o.ooo‘ o.ooo‘ 0.500

** La correlacion es significativa en el nivel 0.01 (unilateral); *La correlacion es significativa en el nivel 0.05 (unilateral) Abreviaturas: Y (Coeficiente de correlacion de Pearson), CPT (Contenido polifenoles

totales), FT (Flavonoides totales), AA (acido ascorbico), AC (acido citrico), ATart. (acido tartarico), AM (4cido malico), AOT (acidos organicos totales), Gluc. (glucosa), Fruct. (fructosa), Sarc. (sacarosa), AT

(azucares totales) y GC (glucosa capilar, mg/dL). *GC expresada en mg/dL. BCPT expresados en g de 4cido galico/100 g PS. “FT expresados en g de Quercetina/100 g PS. P Expresado en mg de acido ascorbico

/100 g PS. Expresado en g de cada aziicar determinada/100 g PS. ¥ Expresado en mg de cada acido determinado /100 g PS.

Fuente: Propia
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11. 1B Integracion correlacional del ABC de C-I1

Figura 17. Integracion del analisis correlacional del ABC de la cascara de exportacion a dosis de 100 mg/kg

AGC | BCPT | °FT |PABTS |PDPPH | ®Gluc. | *Fruct. | "Sarc. | TAA | FAC |FATart. | FAM | FAT | FAOT

Y 1] 0308| 0.009| -0.142| 0462| -0.440| -0315| -0.384| 0.170| -0.170| -0.170 | 0.170 | -0.457| 0.171
o Sig. 0276 0493| 0394[ 0178 0191] 0272 0226] 0373] 0373 0373[ 0373| 0.181[ 0373
: Y 0.308 1| -0.087| -0.386| 0.569 [ =771"| -0.503| -0.648 | 0.416| -0.416| -0416| 0416 0416
e Sig. 0276 0435 0225| 0.119| 0.036| 0.155| 0.082| 0206 0206 0206 0206 0.025| 0.206
. Y 0.009 [ -0.087 1 0.668 | -0.102| -0.003 | -0.052| 0209 | -0209| -0209| 0209 -0.121| 0.209
o Sig. 0493 0435 0.003| 0.074| 0424 0498 0461 0345| 0345| 0345| 0345 0410 0345
' Y -0.142 | -0.386 1| 0430] 0074 0.052] 0.064] -0.031| 0.031] 0.031| -0.031| 0.077| -0.031
A58 Sig. 0394] 0225 0.003 0.197] 0445| 0461 | 0452 0477[ 0477 0477[ 0477 0443] 0477
i Y 0462 0.569| 0.668[ 0.430 1| -0.604 | -0302] -0.459| 0549[ -0.549| -0.549 [ 0549 -0.655 | 0.549
e Sig. 0.178 | 0.119| 0.074| 0.197 0.102| 0281 0.180| 0.129| 0.129| 0.129| 0.129| 0.079| 0.129
) Y -0.440 [ =7717] -0.102| 0.074 | -0.604 1 0.088 [ -0.088 | -0.088 | 0.088
olie Sig. 0.191] 0.036| 0424] 0445 0.102 0434 0434 0434] 0434
) Y -0.315| -0.503 ] -0.003 | 0.052 | -0.302 1 0.490 [ -0.490 | -0.490 | 0.490
et Sig. 0272 0.155| 0498 0461 0281 0.162| 0.162| 0.162| 0.162
) Y -0.384 | -0.648 | -0.052| 0.064 | -0.459 0301 -0.301 | -0.301[ 0.301
s Sig. 0226 0.082| 0461 0452 0.180 0281 0281 0281 0.281
) Y 0.170 | 0.416| 0209 | -0.031| 0.549| 0.088| 0.49 | 0301 1
A Sig. 0373] 0206 0.345] 0477] 0.129| 0434] 0.162| 0.281 0.000
) Y -0.170 | -0.416 | -0.209 | 0.031| -0.549 | -0.088 | -0.490 [ -0.301 1 0.000
A Sig. 0373 | 0.206| 0345] 0477[ 0.129] 0434 0.162| 0.281 0.000

Y -0.170 [ -0.416| -0.209 [ 0.031| -0.549 [ -0.088 | -0.490 [ -0.301 1
FATart.

Sig. 0373] 0206 0345 0477] 0.129| 0434] o0.162| 0.281

Y 0.170 | 0.416| 0209 | -0.031| 0.549| 0.088| 049 | 0301
FAM

Sig. 0373 0206| 0345 0477 0.129

Y -0.457 -0.121 | 0.077] -0.655
EAT

Sig. 0.181 0.025| 0410 0443| 0.079

Y 0.171 0.416| 0209 -0.031| 0.549
FAOT

Sig. 0373 0206| 0345[ 0477 0.129

*#* La correlacion es significativa en el nivel 0.01 (unilateral); *La correlacion es significativa en el nivel 0.05 (unilateral) Abreviaturas: Y (Coeficiente de correlacion de Pearson), CPT (Contenido polifenoles
totales), FT (Flavonoides totales), AA (acido ascorbico), AC (acido citrico), ATart. (acido tartarico), AM (4cido malico), AOT (acidos organicos totales), Gluc. (glucosa), Fruct. (fructosa), Sarc. (sacarosa), AT
(azucares totales) y GC (glucosa capilar, mg/dL). *GC expresada en mg/dL. BCPT expresados en g de 4cido galico/100 g PS. “FT expresados en g de Quercetina/100 g PS. P Expresado en mg de acido ascorbico
/100 g PS. Expresado en g de cada aziicar determinada/100 g PS. ¥ Expresado en mg de cada acido determinado /100 g PS.

Fuente: Propia
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11. 2A Integracion correlacional de la CTGO de P-I

Figura 18. Integracion del analisis correlacional de la CTGO de la pulpa inmadura a dosis de 100 mg/kg en el

minuto 30
AGC | BCPT | ©FT | PABTS | PDPPH | ®Gluc. | ®Fruct. | ®Sarc. | FAA | FAC |FATart. | FAM | EAT | FAOT
Y 1| 0422] 0.081 0432 0373] 0.729| -0.484| .755%| 0.724 0.394 | 0.305
“aC Sig. 0202 0440| 0.196| 0233 0050| 0.166| 0.041| 0.052 ‘ 0.002 | 0.002| 0220] 0278 0.002
: Y 0.422 1| 0060 0206| 0.157| -0.284 -0.242 0292 | 0481 -0.658| -0.727 | 0.383
ot Sig. 0.202 0455| 0348| 0383| 0293 0.001| 0322| 0012] 0287| 0.167| 0.078| 0051| 0227
. Y 0.081 | 0.060 1| =759%| -0.368| 0.000| 0.000| 0.000| 0.000| 0.000| 0.000| 0.000| 0.000| 0.000
o Sig. 0.440 | 0.455 0.040 | 0236| 0.500| 0.500| 0.500| 0.500| 0.500| 0.500| 0.500| 0.500| 0.500
Y 0432 | 0206| -759° 1| 0672 0414] -0353| 0433| 0490| 0583| 0.595| 0.190| 0.132| 0.592
RIS Sig. 0.196 | 0348 | 0.040 0.072| 0207 0246| 0.196| 0.162| 0.112] 0.107| 0359| 0.401| 0.108
Y 0373 | 0.157| -0.368| 0.672 1| 0357] -0404| 0377 0521 0559| 0585 0.120] 0.061| 0.575
“DPPH Sig. 0233| 0383| 0236| 0072 0.244| 0214| 0230 0.145| 0.124| 0.111| 0410 0454| 0.116
: Y 0.729 | -0.284| 0.000| 0414| 0357 1| 0.163 0.167 0.687
Glc. Sig. 0.050 | 0293| 0500 0207 0244 0379 |  0.000 ‘ 0.376 ‘ 0.022| 0.066| 0.007| 0.015| 0.038
) Y -0.484 0.000 | -0.353| -0.404| 0.163 1| 0119 -0.424| -0.604| 0.573| 0.652]-0.51
Fruct Sig. 0.166 | 0.001| 0.500| 0246| 0214 0379 0411 ] 0.002 ‘ 0.201| 0.102| 0.118| 0.080| 0.150
. Y 755%| -0242| 0.000| 0433 0377 - 0.119 1| o211 -
Sare Sig. 0.041| 0322| 0500| 019 | 0230 o.ooo‘ 0.411 0.344 0.016‘ 0.054‘ 0.010 |  0.020 ‘ 0.030
. Y 0.724 0.000 | 0490 | 0521| 0.167 0.211 1| 0.695 - -0.275| -0.370 -
AA Sig. 0.052 ’ 0.012| 0.500| 0.162| 0.145| 0376 ‘ 0.002 ‘ 0.344 0.063 ‘ 0.020 ‘ 0299 | 0.235 ‘ 0.039
) Y ’ 0292 | 0.000| 0.583 0.559 - -0.424 - 0.695 1 - 0.500 | 0.410 -
AC Sig. o.ooz‘ 0.287 | 0.500 0.112 0.124 o.ozz‘ 0.201‘ 0.016‘ 0.063 ‘ 0.000 | 0.156 0.210‘ 0.000
) Y 0.481| 0.000| 0595| 0585 0.687 ‘ -0.604 | 0.719 1| 0307 0209
Alart Sig. 0.002| 0.167| 0.500| 0.107 0.111 | 0.066 ‘ 0.102 ‘ 0.054 ‘ 0.020 | 0.000 0277 | 0.345 ‘ 0.000
) Y 0394 | -0.658| 0.000| 0.190| 0.120 - 0.573 - -0.275| 0.500| 0.307 1 - 0.412
AM Sig. 0220 | 0.078| 0.500 0.359 0.410 ‘ 0.007 ‘ 0.118 ‘ 0.010 ‘ 0299 | 0.156| 0277 ‘ 0.000 | 0.209
) Y 0.305 | -0.727| 0.000 0.132 0.061 - 0.652 - -0.370 | 0.410| 0.209 - 1| 0318
A Sig. 0278 | 0.051| 0500 0.401 0.454 ‘ 0.015 ‘ 0.080 ‘ 0.020 ‘ 0235| 0210 0345 ‘ 0.000 ‘ 0.270
) Y 0383| 0.000| 0592 0575 764" -0511| .792°| 763" 0.412| 0318 1
A0T Sig. 0.002| 0227| 0500| 0.108| 0.116| 0.038| 0.150| 0.030 ‘ 0.039 ‘ 0.000 |  0.000 | 0209 | 0270

** La correlacion es significativa en el nivel 0.01 (unilateral); *La correlacion es significativa en el nivel 0.05 (unilateral) Abreviaturas: Y (Coeficiente de correlacion de Pearson), CPT (Contenido polifenoles totales),

FT (Flavonoides totales), AA (acido ascorbico), AC (acido citrico), ATart. (acido tartarico), AM (4acido malico), AOT (acidos organicos totales), Gluc. (glucosa), Fruct. (fructosa), Sarc. (sacarosa), AT (aztcares totales)

y GC (glucosa capilar, mg/dL). AGC expresada en mg/dL. BCPT expresados en g de acido galico/100 g PS. °FT expresados en g de Quercetina/100 g PS. P Expresado en mg de 4cido ascorbico /100 g PS. F Expresado

en g de cada aziicar determinada/100 g PS. ¥ Expresado en mg de cada acido determinado /100 g PS.

Fuente: Propia
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11. 2B Integracion correlacional del ABC de P-I1

Figura 19. Integracion del andlisis correlacional del ABC de la pulpa inmadura a dosis de 100 mg/kg
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0.016 | 0.227

0.206
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0.672
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-0.353
0.246
0.433
0.196
0.490
0.162
0.583
0.112
0.595
0.107
0.190
0.359
0.132
0.401
0.592
0.108

0.157
0.383
-0.368
0.236
0.672
0.072

0.357
0.244
-0.404
0214
0.377
0.230
0.521
0.145
0.559
0.124
0.585
0.111
0.120

0.410 ‘

0.061
0.454
0.575
0.116

0.293 | 0.001
0.000 | 0.000
0.500 | 0.500
0.414 | -0.353
0207 | 0.246
0357 | -0.404
0244 | 0214
1| 0.163
0.379
0.163 1

0.379
0.119
0.000 ‘ 0.411
0.167

0376 | 0.002
-0.424

0.022 ‘ 0.201 ‘

0.687 ‘ -0.604 ‘

0.066 ‘ 0.102 ‘
0.573

0.007 ‘ 0.118 ‘
0.652
0.015| 0.080
-0.511

0.322
0.000
0.500
0.433
0.196
0.377
0.230

0.000 ‘

0.119
0.411

0.211
0.344

0.016 ‘

0.719

0.054 ‘

0.010 ‘

0.020

0.038 ‘ 0.150 l 0.030

0,235‘ 0.026‘ 0.210‘ 0.004‘

0.012
0.000
0.500
0.490
0.162
0.521
0.145
0.167

0376 ‘

0.002 ‘

0.211
0.344

—_—

0.695
0.063

0.020
-0.275
0.299
-0.370
0.235

0.039

0.027

0.292
0.287
0.000
0.500
0.583
0.112
0.559
0.124

0.022
-0.424
0.201

0.016 ‘ 0.054| 0.010

0.695

0.063 ‘ 0.020 ‘ 0.299

1 - 0.500

0.000
0.500
0.156
0.410
0.210

0.000

‘ 0.000 | 0.156
1| 0307
0277

0.008
0.481 | -0.658
0.167 | 0.078
0.000 | 0.000
0.500 | 0.500
0.595| 0.190
0.107 | 0.359
0.585| 0.120
0.111 | 0.410
0.687
0.066 | 0.007
-0.604 | 0.573
0.102 | 0.118

0.719

-0.275

0.307 1 -

0.277

0.209 -

0.345 ’ 0.000
0.412

0.000 ‘ 0.209 |

-0.727 | 0.383
0.051| 0.227
0.000 | 0.000
0.500 | 0.500
0.132 ] 0.592
0.401 | 0.108
0.061 | 0.575
0.454| 0.116

0.015| 0.038
0.652| -0.511
0.080 | 0.150

0.020‘ 0.030
-0.370-
0.235‘ 0.039
0.410-
0.210‘ 0.000
0.209-
0.345‘ 0.000
0.412
0.000 | 0.209
1| 0318
0.270
0318 1
0.270

** La correlacion es significativa en el nivel 0.01 (unilateral); *La correlacion es significativa en el nivel 0.05 (unilateral) Abreviaturas: Y (Coeficiente de correlacion de Pearson), CPT (Contenido polifenoles

totales), FT (Flavonoides totales), AA (4cido ascorbico), AC (acido citrico), ATart. (4cido tartarico), AM (acido malico), AOT (acidos organicos totales), Gluc. (glucosa), Fruct. (fructosa), Sarc. (sacarosa), AT

(azucares totales) y GC (glucosa capilar, mg/dL). *GC expresada en mg/dL. BCPT expresados en g de 4cido galico/100 g PS. °FT expresados en g de Quercetina/100 g PS. P Expresado en mg de 4cido ascorbico

/100 g PS. ¥ Expresado en g de cada aziicar determinada/100 g PS. ¥ Expresado en mg de cada acido determinado /100 g PS.

Fuente: Propia
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11. 3 Articulo de divulgacion cientifica

# Journal of Medicinal Food = Vol 25 No. 1

Research Article | & NO ACCESS | Publizhed Online: 13 January 2022 o - 0

Chemical Characterization and Evaluation of the Antihyperglycemic Effect of Lychee
(Litchi chinensis Sonn.) cv. Brewster

Authors: Alexandra lvette Contreras-Castro, Victor Hugo Didor-Chan, Patricia Bustamante-Camile, Clara Pelayo-Zsldivar, Fernando Diaz de Ledn-Sénchez £ =] and José
Alberto Mendoza-Espinozs S0 | AUTHORS INFO & AFFILIATIONS

Publication: Journal of Medicinal Food » hitps://doiorng/10.1089,jmf. 2021 0098

A~ 240713 # Permissions & Citations n

Abstract

Lychee is a fruit of Asian origin with an exquisite flavor and an attractive reddish color. However, according to recent reports, the
consumption of this fruit reduces the levels of blood glucose with adverse effects on human health such as encephalopathy and
hypeglycemic. The objective of this work was to determine if the peel, pulp, and seed of "Brewster” lychee fruits harvested at two
stages of maturity had antihyperglycemic effect. This effect was determined by an oral glucose tolerance test using Wistar rats. In
addition, ultraviolet-visible spectrophotometry and high-resolution liquid chromatography were used to quantify phenolic
compounds, flavenoids, organic acids (0OAs), sugars, and antioxidant activity. Results indicated that stage | pulp (immature fruits)
and stage |l peel and seed (export mature fruits) reduced blood glucose levels, and the effects of the foermer two were synergistic
with metformin. The pulp of mature fruits (stage 1), however, lacked a hypoglycemic effect. Additionally, the peel and the seeds of
these fruits presented a high antioxidant activity (as determined by DPPH [2,2-diphenyl-2-picryl-hydracyl] and ABTS* [2,2-azino-bis-
{3-ethylbenzothiazoline)-6-sulfonic acid] methods), which correlated well with the total content of phenolic compounds. The
highest content of palyphenolics, flavonoids, and 0As was found in the extracts of the peel and seeds of both stages of maturity.
It was therefore concluded that “Brewster” mature lychees are safe for human consumption, and both the seed and the peel can

be useful sources for obtaining new compounds with antihyperglycemic activity.
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CAPITULO 12. TRABAJOS PRESENTADOS EN
EVENTOS ESPECIALIZADOS

2021
XLII Encuentro Nacional. Desafios actuales en la investigacion y docencia
en ingenieria quimica. Academia Mexicana de Investigacion y Docencia en
Ingenieria Quimica (AMIDIQ); 8 al 11 de septiembre
% Efecto Antihiperglucemiante por administracion de liofilizados de céscara de

frutas tropicales

IX Simposio de Perspectivas en Biotecnologia, S de noviembre
%+ Correlacion entre polifenoles totales y efecto farmacologico de litchi cv.
Brewster
XXVI Simposio del Departamento de Ciencias de la Salud, 6 al 10 de
diciembre
% Correlacion de Acidos Organicos y Efecto Antihiperglucemiante de la pulpa de
Litchi cv. Brewster
2022
XI Simposio de perspectivas en biotecnologia 6 y 7 de julio
¢ Trabajo de Investigacion: Microtécnicas para determinacién de polifenoles y
capacidad antioxidante en céascara de naranja (Citrus sinensis "VALENCIA")
% Trabajo de Divulgacion: Beneficios de los antioxidantes provenientes de la
cascara de litchi.
2023
XLIV Encuentro Nacional. Desafios actuales en la investigacion y docencia
en ingenieria quimica. Academia Mexicana de Investigacion y Docencia en
Ingenieria Quimica (AMIDIQ); 30 mayo al 2 de junio
¢ Capacidad Antioxidante y Efecto Antihiperglucemiante de Liofilizado De

Semilla De Litchi ¢v. Brewster
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