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l.1.- Revision sistematica
ZARAGOZA

~

Es un estudio de investigacion que reune toda la evidencia que cumple los criterios de
elegibilidad con el fin de responder una pregunta de investigacion

"l J

| S Vg

PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-analysis)
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2 |.2.- Meta-analisis ZARAGOZA

Es la combinacion estadistica de resultados de dos o mas estudios
independientes con caracteristicas comparables.

- N

-Una mejora en la precision de datos.

-Facilita la comprension de la pregunta que se
responde en la revision sistematica.

-Otorga informacion para estudios futuros.

(& /
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|.3.- Sesgos y evaluacion de la calidad de la evidencia ZARAGOZA
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Un sesgo es un error sistematico o desviacion de la veracidad de los resultados que puede
llevar a subestimar o sobreestimar el efecto de una intervencion. Sin embargo puede

ayudar a explicar la variacion de los resultados incluidos en |a RS.
- J

RoB 2 (Risk of Bias 2)
-Es la herramienta recomendada por Cochrane para
evaluar el riesgo de sesgo en ensayos aleatorios.

-RoB 2 esta estructurado en un conjunto fijo de dominios
de sesgo centrandose en diferentes aspectos del disefio, Cochrane
la realizacion y el informe del ensayo.

-Dentro de los dominios, una serie de preguntas tiene
como objetivo obtener informacion sobre las
Qacteristicas del ensayo que son relevantes para el

riesgo de sesgo. /
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|.4.- Diabetes Mellitus en México

ZARAGOZA

personas mayores de 20 anos reportaron un diagnodstico
de DM2.

Mujeres con un 13.22%
Hombres con un 7.75%

)

La DM2 se produce como resultado de factores:
-ambientales
-genéticos

(& )
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Proporcidon de casos con antecedente familiar de diabetes, datos SVEHDMT2 2021 Tomada de: Sistema de
Vigilancia Epidemioldgica Hospitalaria de Diabetes Mellitus Tipo 2 *Informacion hasta el primer trimestre 2021
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Poco mas de una cuarta parte de la poblacion de 60 a 69 anos declaro un diagndstico
de diabetes cerca de 2.3 millones de personas.

35.6
32.7
25.8 24.9
21.9
18.0 17.8
14.6
11.6
8.7
6.2
4.0
3-2 2-5
oo oe 22 e
20 a 29 afos 30 a 39 anos 40 a 49 anos 50 a 59 arfios 60 a 69 afios 70y mas anos

B Total B Hombres Mujeres

Prevalencia de diabetes mellitus por grupo de edad y sexo.
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En México de acuerdo a datos de mortalidad para el afio Datos de mortalidad por DM2 2020

2020 se reportaron 1 086 743 fallecimientos.

De los cuales el 14% (151 019) a causa de diabetes

methS. ® Hombres

® Mujeres

Del total de fallecimientos a causa de diabetes 98%
(144 513) fueron por diabetes no
insulinodependiente y de otro tipo y 2% (3 506) por
diabetes insulinodependiente.
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|.5.- Fisiopatologia de DM2 ZARAGOZA

4 ™ DM?2 4 N/ N

Musculo Absorcion de‘ Funcion de células B
(o glucosa
esquelético ‘
resistenc Fallo de . de células B T g
Produccion de esistencia . umero de células L8
‘ islotes '_
, glucosa t a lainsulina - 4
Higado pancreaticos
- J . /

Pancreas

Funcidon de células a

Inflamacion y
lipdlisis t t
Tejido adiposo /
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|.5.1.- Complicaciones de la DM2

Microvasculares

Enfermedad Retinopatia
arterial coronaria diabética

Enfermedad Nefropatia
arterial periférica diabética

Enfermedad Neuropatias

vascular cerebral
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ﬁegun la ADA (Asociacion Americanh
de Diabetes).

La prediabetes se determina con los
niveles de hemoglobina glicosilada
(HbAlc) entre 5.7-64% vy en
diagnodstico de DM2 cuando es igual o

wayor de 6.5%. /

|.6.- Indicadores de DM2

-

La DM2 se asocia con un grupo de
lipidos plasmaticos y anomalias de las
lipoproteinas interrelacionadas:
-Colesterol

-HDL

-LDL

Qriglicéridos

/
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|.7.- Tratamientos para la DM2 ZARAGOZA

Tratamiento no farmacoldgico

mNo mSi mEnblanco -ACt“_”dad fisica
-Perdida de peso
100.00
-No consumo de alcohol y tabaco
80.00 -Control de niveles de glucosa
8 60.00 -Control en niveles de presion arterial
©  40.00
20.00
0.00 Tratamiento farmacolégico
Ejercicio - oo it -Sulfonilureas (Glibenclamida)
Tratamiento indicado

-Metformina
Proporcion de casos de DM?2 por tratamiento indicado
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|.8.- Plantas medicinales para el tratamiento de la DM2

Cerca de un 80% de la poblacion mundial, usa plantas

co

mo tratamiento de diversos padecimientos.

Alternativas herbolarias, son foco de estudios
clinicos y preclinicos.

-

C

C

\_

E

nuevos medicamentos, o mejoras de estos, ya que
han contribuido al descubrimiento de sustancias

~

stas han sido consideradas a través de los afos
omo el origen o punto de partida del desarrollo de

on actividad biologica.

/
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1.9.- Momordica charantia L. (Cucurbitaceae)

\ ﬂrincipales usos empirico}

Es la planta mas estudiada -Hipoglucemiante

por sus efectos -Anticolesterolémico

hipoglucémicos. -Antianémico
-Purgante

Esta utilizada comunmente -Antiherpético

como alimento y medicina -Antirreumatico

durante siglos. -Cicatrizante
-Estomaquico

K / kAntihemorroidal /
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1.10.- Antecedentes de revisiones sistematicas sobre el efecto de Momordica charantia

ZARAGO

>

Autor (aino) Objetivo Hallazgo

Peter et al. (2019)

Yin et al. (2014)

Evaluar la eficacia de las
preparaciones de M. charantia
para reducir el nivel elevado
de glucosa en plasma en
pacientes con prediabetesy
diabetes mellitus tipo 2.

Determinar si el meldn
amargo tiene un efecto
favorable en la reduccidon de la
glucosa plasmatica en
pacientes con DM.

M. charantia tomadas por via
oral en dosis de 2 a 6 gr/dia
durante 4 semanas reduce
significativamente la FPG
elevada en prediabéticos.

En comparacion con ningun
tratamiento, el melén amargo
no redujo significativamente la
HbA1c ni la glucosa plasmatica

en ayunas.

M. charantia mejoraron el
control glucémico en
pacientes con DM2.

La suplementacidon con meldn
amargo en comparacién con
ningun tratamiento no mostré
mejoras glucémicas
significativas en HbAlc o FPG.
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Il. Problema (Acronimo PICO) ZARAGOZA

Se planted la siguiente pregunta de investigacion: \

¢ Cual es el efecto Momordica charantia L. sobre el control glucémico y lipidico en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2, considerando la dosis, tiempo de tratamiento y estructura de la planta
consumida?

Acorde al acronimo PICO donde:

P: Pacientes con diabetes mellitus tipo 2.

|: Tratamiento con Momordica charantia.

C: Placebo o tratamiento alopatico.

O: Niveles de glucosa, HbA1c, colesterol, HDL, LDL y triglicéridos.
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lll.- Objetivo

a )

Presentar una sintesis de conocimiento sobre el efecto hipoglucemiante e hipolipidico

de Momordica charantia a través de una revision sistematica y meta-analisis.

- /
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-Ensayos clinicos aleatorios

-Uso de Momordica charantia como complemento
nutricional

-Controlado con placebo o tratamiento alopatico

-Evaluacién de al menos uno de los siguientes
marcadores bioquimicos: glucosa, HbAlc, perfil lipidico

-Adultos, sin distincion de sexo

-Diagnosticados con diabetes mellitus tipo 2

IV. Método

-Estudios que administraron Momordica charantia en
combinacién con otros compuestos

-Estudios In vitro e In silico

-Estudios sin un grupo de control (placebo)

-Pacientes diagnosticados con diabetes tipo 1, diabetes
gestacional o prediabéticos

-Estudios preclinicos
-Revisiones sistematicas

-Estudios observaciones

-Analizaron otros parametros bioquimicos
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ﬁe disefio una estrategia de busqueda con las palabras clave: \

-Momordica charantia OR Bitter melon OR Bitter ground OR Kugua OR Balsam pear AND
Diabetes mellitus type 2 NOT Animal, NOT Review, NOT Systematic review.

SCIFA,0

-Se elaboro una base de datos.
kSe eliminaron duplicados /

¥
4 N

Seleccion de estudios
Los titulos y resumenes, de las busquedas fueron seleccionados por dos investigadores de
manera independiente (IAS y AALP), las disconformidades fueron resueltas por el
investigador (VMMN). Esta busqueda se llevd a cabo en el periodo de los meses de agosto
y septiembre del 2021.

Codo fue reportado en el diagrama PRISMA. /

LILACS |

() Cochrane

Epistemonikos
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Extraccion de datos

Se creo una base de datos, donde se incluyo el autor, afio de publicacion, disefio de estudio, dosis de
Mch, duracidn de la intervencién, tamafio de la muestra, caracteristica de los participantes (edad, sexo)
parametros evaluados y hallazgos en cada estudio. P

. 4

C - . . )
Evaluacion de riesgo de sesgo

Se evaluo el riesgo de sesgo de cada uno de los estudios seleccionados que fueron incluidos en la RS

utilizando la herramienta de Cochrane de riesgo de sesgo en ensayos aleatorios RoB2.

- J

¥

C )
Meta-analisis
Se cumplieron con los criterios de elaboracion de meta-analisis para el cual se utilizo la herramienta

RevMan versiéon 5.4.
N\ J

IV. Método E
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V. Resultados F”*é"“';
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Registrados identificados en las bases de datos N=228

-PubMed n=31 -SciELO n=30 Registros adicionales identificados a través de otras fuentes
-Scopus n=40 -Cochrane n=28 TESIUNAM n=1

-Web of Science n=53 -Epistemonikos n=1

-LILACS n=44

|

Articulos tras eliminar duplicados

Articulos excluidos después de revisar titulo/resumen

n=158
( ) (n=76)
Articulos Examinados
(n=158)
l d / No cumplieron criterios de elegibilidad n=74 \

Otros parametros bioquimicos (n=36)

AN

Articulos completos analizados para W > No se enfoca en Momordica (n=14)
decidir su elegibilidad (n=82) J Protocolos (n=6)
Revisiones (n=4)

Preclinicos (n=4)

4 Otro padecimiento (n=4)
Estudios incluidos para su analisis Estudios observacionales (n=3)
cualitativo (n=8)

) Otros idiomas (n=2)
o K Articulo repetido (n=1) J
Estudios incluidos para su analisis

cuantitativo (n=2)




V.1.- Sintesis de analisis cualitativo

Cortez-
Navarrete et
al. (2018)

Suthar et al.
2016

Rahman et al.

(2015)

Polvo de fruto 12 semanas
GP: Placebo (Magnesia

calcinada)

GE: Momordica

charantia 2000 mg/dia

Fruto con semilla 12 semanas
GP: Placebo (no

especificado)

GE: Momordica

charantia 1200 mg/dia

Fruto 12 semanas
GG: Glibenclamida

5mg/dia*

GE1: Momordica

charantia 2000mg/dia

GE2: Momordica

charantia

4000mg/dia**

n=79

n=90

Glucosa
HbAlc
Colesterol
HDL

LDL
Triglicéridos

Glucosa
HbAlc
Colesterol
HDL

LDL
Triglicéridos

Glucosa
HbAlc
Colesterol
HDL

LDL
Triglicéridos

HbAlc (%)

GP: Pre 7.6%£0.6 vs Post 7.1%+1.1
GE: Pre 7.8t0.8 vs Post 7.1%+1.3
P<0.05*

Glucosa (mg/dL)

GP: Pre 148.76+34.8 vs Post 150.88+22.8
GE: Pre 150.021+35.2 vs Post 128.2+16.8
P<0.05*

Glucosa (mg/dL)

GG: Pre 143.5+18.4 vs Post 117+10.3*
GE1l: Pre 146+13.4 vs Post 133.7+£11.5
GE2 Pre 141.6%£15.2 vs Post 126.4+£11.9

Triglicéridos (mg/dL)

GG: Pre 165.5+20.5 vs Post 172.9+18.4
GE1: Pre 163.2+17.5 vs Post 159.8116.7
GE2: Pre 168+13.40 vs Post 154.2+11.8**



Kim et al.
(2020)

Fuangchan
et al. (2011)

Trakoon-
osot et al.
(2013)

Dans et al.
(2007)

John et al.
(2003)

Polvo de fruto

GP: Placebo (maltodextrina y celulosa
microcristalina

GE: Momordica charantia
2380mg/dia)

Pulpa de fruto

GM: Metformina 1000 mg/dia*

GE1: Momordica charantia 500mg/dia
GE2: Momordica charantia
1000mg/dia

GE3: Momordica charantia
2000mg/dia

Pulpa de frutos secos
GP: Placebo (no identificado)
GE: Momordica charantia 3000mg/dia

Frutos semillas y plantas
GP: Placebo (no especificado)
GE: Momordica charantia 3000mg/dia

Frutos secos
GP: Placebo (riboflavina)
GE: Momordica charantia 6000mg/dia

12 semanas

4 semanas

16 semanas

12 semanas

4 semanas

n=90

n=129

n=38

n=40

n=50

Glucosa
HbA1lc
Colesterol
HDL

LDL
Triglicéridos

Glucosa

Glucosa
HbA1c

Glucosa
HbA1c
Colesterol

Glucosa

Glucosa (mg/dL)

GP: Pre 131+24.2 vs Post 155.1+53

GE: Pre 145.9+34.5 vs Post 140.5131.9
P<0.05*

Glucosa (mg/dL)

GM: Pre 140+22.6 vs Post 125.21+22.7
GE1l: Pre 140.3+17.4 vs Post 140.9+29.4
GE2: Pre 139.5+16 vs Post 141.6+27.4
GE3: Pre 139.9+15.8 vs Post 137.6x18.1
P<0.05*

HbAlc (%)

GP: Pre 7.3240.70 vs Post 7.12+0.45
GE Post 7.47+1.03 vs Post 6.9710.45
P<0.05*

No se reportaron cambios significativos

No se reportaron cambios significativos
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V.2.- Evaluacion de riesgo de sesgo

Generacion de secuencia aleatoria (sesgo de seleccion)

Ocultamiento de |a asignacion (sesgo de seleccion)

Segamiento de participantes y personal (sesgo de pertinencia)

Segamiento de |a evaluacion de resultados (sesgo de deteccion)

Datos de resultados incompletos (sesgo de desercion)

Informes selectivos (sesgo de informes)

Otro sesgo

% 25% 50% 75%  100%

oT

.Low risk of hias |:|Unclearrisk of hias -High risk of bias

/

o

Se evalud el riesgo de sesgo de

cada uno de los estudios
seleccionados que fueron incluidos
en la revision utilizando Ia

herramienta Cochrane de riesgo de
sesgo RoB2.

/

Grafico de riesgo de sesgo se presentan como porcentaje entre todos los estudios incluidos, a

juicio de los revisores.
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V.3.- Sintesis de analisis cuantitativo ZARAGOZA

/Dos articulos cumplieron con los criterios para realizar Meta-analisis. \

Cortez-Navarrete et al. (2018) y Kim et al. (2020), con dosis utilizadas en el tratamiento de 2000-3000
mg/dia utilizando pulpa de fruto durante 12 semanas.

Se realizd un forest plot por cada parametro en los que se evalud el efecto del tratamiento de M. charantia
(Mch) en pacientes diabéticos.

< 4
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Momordica charantia Placebo Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean SO Total Mean SD Total Weight IV, Fixed, 95%Cl IV, Fixed, 95% C|
CorexNavamete etal 2018 1442 3545 10 18 2488 10 227% -16.22(43.06,1062 '
Kim et al. 2020 B4 UM 62 40 3663 28 77.3% -2050 4405 -1494) ——
Tt 954 v % 10004 >
Heterogenety. Chit=0.73 df=1(P=0.38) F= 0% _550 .2=5 0 215 5?[]
Testforweralleffect:Z=4.Uq(P<U.0001) Homardica charania Placeho

Efecto de Mch. sobre la concentracidon de glucosa en sangre.
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Momordica charantia Placebo Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Fixed, 95% Cl IV, Fixed, 95% Cl

Cortez-Navarrete etal. 2018 -07 081 10 -05 071 10 125% -020(067 0.47] *
Kirn et al. 2020 0 042 62 03062 26 &7.5% -030[055-0.09 _l_

Total (95% Cl) 12 38 100.0%(-0.29[-0.52, -0.05] <D

Heterogeneity: Chi*=0.08, df=1(P=0.78) F=0% y .0:5 0 [l=5
Testfor overall effect 2= 2.39(P = 0.02) Momordica charantia Placebo'

Efecto de Mch. sobre niveles de HbAlc en sangre.
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Momordica charantia Placebo Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean  SD Total Mean SD Total Weight IV, Fixed, 95% Cl IV, Fixed, 95% CI
Cortez-Navarrete etal 2018 -B18 2385 10 -069 1764 10 16.2% -7.49[25.88 10.90] '
Kim etal. 2020 08 212 62 141662 28 838% 2201030 5.90] —l—

Total (95% Cl) 12 38 100.0% 3.06[-10.47,4.35] 4

Heterogeneily:Chi’=U.Z?,df=1‘P=0.61);|’=0% - 210 _110 0 1:0 ;
Testor oeral efect = "@’ Momordica charantia Placebo

Efecto de Mch sobre la concentracion de colesterol en sangre
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Momordica charantia Placebo Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean ~ SD Total Mean SD Total Weight IV, Fixed, 95% Cl IV, Fixed, 95% CI

Coez-Navameteetal 2018 -336 6673 10 161 4073 10 33.3% -16.50 [66.95, 29.94) '
Kim et al. 2020 42 8102 62 208 8593 28 66.7% -3500(69.27-0.73) i

Total (95% Cl) 12 38 100.0% (-29.50 [-57.48, -1.52] -

Heterogeneilv:Chi’=0.3l],df=1‘i=0.59);|’=0% _5%0 Era 2%5
Testoroveal eet.= 2100 Momordica charantia Placebo

Efecto de Mch sobre la concentracion de triglicéridos en sangre.
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Momordica charantia Placebo Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Fixed, 95% Cl IV, Fixed, 95% CI
Cortez-Navarrete etal. 2018 31 765 10 19626 10 261% -5.00011.13,1.13) &
Kim etal. 2020 0.7 849 62 -28 8.02 28 739% 210[1.55,5.74) —‘l—
Total (95% Cl) 12 38 100.0% ( 0.24[-2.89, 3.38] ?
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Efecto de Mch sobre la concentracion de HDL en sangre
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Momordica charantia Placebo Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean  SD Total Mean SD Total Weight IV, Fixed, 95% Cl IV, Fixed, 95% CI
Cortez-Navarrete etal. 2018 232229 10 24 1487 10 14.8% -0.10[16.71,16.51)
Kim etal. 2020 01 1644 62 14 1503 28 852% -1.30(8.21,5.61] —i—
Total (95% C)) 1 3 100.0% <
Heterogeneity. Chi*= 0,02 d 210 _110 U 150 210

f=1(F=090); F=0%
Testfor overall eflect 2= 0.3 @

Efecto de Mch sobre concentracion de LDL en sangre

WMomordica charantia Placebo
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En nuestra RS se encontrdo que Mch reduce los niveles de triglicéridos, parametro que no fue evaluado en
las RS previas (Peter et al 2019 y Yin et al 2014), por lo que consideramos importante evaluar este
parametro en estudios posteriores.

/Nuestros datos sustentan que Mch, se suma a otras plantas que reportan mejoras significativas en Ios\
niveles de concentracion de glucosa y HbAlc en sangre, en pacientes con DM2.

Por lo que podemos deducir que estos hallazgos sugieren que Mch pueda usarse en el tratamiento para
\ el control de DM2. .

2

Al realizar el MA, entre 72 pacientes administrados con Mch, y 38 pacientes con placebo se encontro
que, este tratamiento reduce los niveles de concentracion de glucosa, HbAlc y triglicéridos en el perfil
lipidico.
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La pulpa de fruto es el que mayor impacto tiene en los niveles
de glucosa, HbA1c vy triglicéridos.

Mayor efectividad del tratamiento se ve las 12 semanas

En relacién de la eficacia de Mch dependiente de la edad no ha sido
analizada.
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El uso de Mch mas un medicamento alopatico como lo presenta (Kumari et
al. 2018). Puede potenciar el efecto del medicamento alopatico.

4 )

La evidencia clinica previa en humanos aun no es concluyente.

Mejorar los disefios de las investigaciones ayudara a que se puedan
obtener resultados mas concretos y claros sobre el efecto
khipoglucemiante e hipolipidico de Mch en pacientes con DM2.

J
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En la practica

La revision sistematica y meta-analisis sustentan que el consumo de Mch disminuye
significativamente los niveles de glucosa, HbAlc vy triglicéridos en pacientes con DM2, por lo
qgue sustenta el uso de este producto como auxiliar en el control de la DM2.

- /
(- N

En la investigacion

En esta revision sistematica y meta-analisis se revela que el consumo de Mch tiene un efecto

hipoglucemiante en pacientes con DM2, sin embargo, existen algunas evidencias que la

combinacion con medicamentos alopaticos hipoglucemiantes parece tener un efecto

sinérgico en el control de la patologia, por lo que seria conveniente llevar a cabo mas ensayos
Kcll’nicos sobre el impacto de estas combinaciones para el control de la DM2. /
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VII. Conclusiones

o

Nuestros hallazgos en la revision sistematica y meta-analisis muestran un efecto hipoglucemiante e
hipolipidico de Momordica charantia en pacientes adultos diagnosticados con DM2, sobre todo con
dosis de 2000-3000 mg/dia utilizando pulpa de fruto durante 12 semanas. No obstante, es
necesario llevar a cabo mas estudios para confirmar nuestros resultados.
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