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Two aquous crude extracts of Centaurea aspera L. flowers were tested for hypogly­
caemic activity in normal and alloxan-diabetic rats. Both extracts exert a significant
hypoglycaemic effect by oral route and chronic administration in diabetic rats, but
only the extract obtained by exhaustion with hot water displayed an acute hypogly­
caemic activity in normal animals. All plant-treated groups were compared against
glibenclamide as a standard. The acute toxicity by oral and intravenous routes was
determined in mice.

Estd. bastante generalizada en las zonas
rurales de todo el Levante espanol la cos-
tumbre de tomar los enfermos diabeticos
infusiones de varias especies de Centaurea,
especialmente C. aspera L. y C. salmanti-
ca L. (Microlonchus salmanticus DC), de
la familia Compuestas.

La actividad hipoglucemica atribuida a
plantas de este genero fue descrita prime-
ramente en animates por Aguilar (1) y
Beltran et al. (2), que ensayaron extrac­
ted acuosos de varias espccies de Centau-
rca en conejo, y hallaron que la mayoria
de ellas mostraba una actividad mas o
menos intensa. Postcriormente, Viguera
(9) llego a separar, de unos extractos
acuosos de C. aspera L. var. stenophylla
Duf., una fraction activa que contenia 

nitrogeno y se supuso de naturaleza pep-
tidica.

El analisis de la composition quimica
de las Centaureas ha dado lugar a un nu-
mero elevado de estudios por parte de
numerosos investigadores. En las especies
examinadas se han encontrado sustancias
diversas, tales como heterdsidos flavoni-
cos, lactonas sesquiterpenicas, hidrocarbu-
ros acetilenicos y alcaloides (5). De un
modo general puede decirse que la com­
position del genero se incluye perfecta-
mente dentro de la mas amplia atribuida
a la familia Compuestas, donde la pre-
sencia de hidrocarburos insaturados y lac­
tonas sesquiterpenicas cs bastante espeti-
fica (6).

Este contenido fitoquimico junto con el 
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hecho de que la planta continua aun hoy
usandose en medicina popular (4), hacen
que tenga un notable interes el estudio de
las propiedades farmacodin^micas atribui-
das a Centaurea aspera L. En este trabajo
se estudian los efectos hipoglucemiantes
en rata normal y aloxanizada, por admi­
nistration oral de extractos acuosos de la
planta.

Material y metodos

Preparation de la planta. Se recolec-
taron ejemplares de C. aspera L. var. ge-
nuina Wk durante el periodo de floracion-
fructificacion, en julio de 1973, proceden-
tes de campos de cultivo de la provincia
de Barcelona. Los organos estudiados fue-
ron la parte aerea verde con mayor pro­
porcion en peso de capitulos (70 % apro-
ximadamente).

Con el polvo de la planta, una vez seca
en corriente de aire y a temperatura am-
biente, se prepararon dos extractos. El
extracto I es un macerado en agua fria
obtenido segun las normas generales de
la Farmacopea Espanola, y el extracto II
es una infusion en agua al 5 % p/v. Am­
bos extractos se concentraron a presion
reducida y a menos de 40° C de tai modo
que 1 ml equivaliera a 10 g de planta
anhidra. La humedad residual del polvo
de la planta, determinada por perdida de
peso tras desecacion en estufa fue de 8 %.

Los extractos utilizados han sido siem-
pre de preparation reciente para evitar la
facil alterabilidad de estas soluciones
acuosas.

Ensayo bioldgico. La toxicidad aguda
se determine por vias oral e intravenosa
en ratones albinos Swiss de ambos sexos
y peso 25 ± 4 g, de acucrdo con una
modification del metodo de Reed y
Muench (8).

La actividad hipoglucemica se estudio
en rata albina Wistar, con animalcs ma­
chos de peso 150+20 g, y administrando-
se siempre los extractos por via oral. Se 

utilizaron dos series de experiencias. En la
primera se ensayo la actividad sobre la
normoglucemia de ratas sometidas a un
ayuno previo durante 24 horas, y toman­
doles muestras de sangre a las 0 y 2 ho­
ras de la administration de los extractos.

Otros ensayos se efectuaron con ratas
a las que se les provoco una diabetes ex­
perimental por administration de aloxana
monohidrato (Carlo Erba). Tras unas de-
terminaciones previas siguiendo las espe-
cificaciones de Binet et al. (3) se observo
como mas adecuada la inyeccion intrape­
ritoneal de aloxana a dosis de 225 mg/kg,
y se consideraron diabeticos los animales
con un incremento de mas del 200 % de
la glucemia basal a los siete dias de la
administration del agente beta-citotoxico
(dia 0). Los extractos vegetales se admi-
nistraron per os diariamente, del dia 7
al 15, efectuandose tomas de sangre por
puncion cardiaca en los dias 0, 7, 11 y 15,
y se determinaron los valores de glucemia
mediante tecnica enzimatica (glucosa-oxi-
dasa, Merck).

Como antidiabetico tipo se utilizo en
todos los casos glibenclamida (Boehrin­
ger-Manheim) suspendida en carboxime-
tilcelulosa sodica al 1,5 % p/v en agua
destilada.

Los valores obtenidos se expresan como
valor medio + error estandar, y el anali-
sis estadistico de las diferencias entre
grupos se ha efectuado mediante la deter­
mination del valor «t» de Student, com­
parand© las glucemias de los animales tra-
tados con las de los correspondientes con-
troles.

Resuitados y discusion

La determination de la toxicidad aguda
(48 horas) en raton dio unos valores equi-
valentes a 8,2 g de planta/kg de animal
con el extracto obtenido por maceration,
y de 4,3 g/kg para el obtenido por infu­
sion, cuando fueron administrados intra-
venosamente. Por via oral, ambos extrac­
tos, a dosis tan altas como las equivalen-
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Tabla I. Actividad de los extrados I y II de
C. aspera L. sobre la glucemia normal de rata.
Entre pardntesis ntimero de animates por gru-
po. Significado de las diferencias de cada grupo
respecto al control segun «t» de Student.

M ± error est&ndar.

* Agua destilada, 10 ml/kg.
*• p < 0,05.

Grupo
Dosis
(g/kg)

via p.o.

Glucemia (mg %) Varla-
cidn

%0 horas 2 horas

Control *
Glibencla-

79±5 (7) 83 ±5 (7) —

mida
Extrac-

0,01 86±3 (8) 62±6(8)“ 25,3

to I
Extrac-

20,0 79 ±3 (7) 77±6(7) 7,2

to II 20,0 95±8(8) 65±4(8)“ 21,7

tes a 80 g de planta/kg carecieron de
toxicidad.

En relation con el efecto hipogluce-
miante, los extractos tuvieron actividad
distinta segun su forma de administration
aguda o cronica. En las ratas normoglu-
cemicas y a dosis unica solo manifesto
actividad el extracto obtenido por infu­
sion, mientras fue inactivo el obtenido por
maceration. El primero produjo un des-
censo glucemico del 21 % a una dosis
equivalente a 20 g de planta/kg (tabla I).

En ratas diabeticas ambos extractos
fueron activos a los 4 dias de la adminis­
tration continuada de 5 g de planta/kg/
dia, logrando mantener los valores de
glucemia dentro de la normalidad (ta­

bla II). A los 8 dias del inicio del trata-
miento los animales continuaban presen-
tando niveles bajos de glucosa sanguinea,
si bien la glucemia del grupo control ha-
bia descendido a 167 mg %. Este hecho
se ha interpretado como una remision
parcial de la diabetes aloxanica en los
animales no tratados, lo cual es relativa-
mente frecuente en los roedores para un
porcentaje alto de los individuos aloxani-
zados (7).

Estos resultados confirman los obteni-
dos por otros autores respecto a las pro-
piedades de esta planta para disminuir los
niveles de glucemia en animales de expe­
rimentation. Beltran (2) y Viguera (9)
encontraron en conejos normoglucemicos
unos descensos que pueden relacionarse
con los obtenidos en la rata, si bien en
aquellas experiencias la pauta experimen­
tal no fue comparable, pues se empleo la
administration intravenosa y ademas se
efectuaron determinaciones hasta 9 y 21
horas despues de la inyeccion de los ex­
tractos.

Se considera mas predictiva la adminis­
tration por via oral, por cuanto es la em-
pleada en medicina humana (1). Por otra
parte, si se acepta la diabetes aloxanica
como un modelo experimental mas cerca-
no a la patologia de la enfermedad, el
hecho de que la especie ensayada manten-
ga su actividad bajo administration croni­
ca confirma fuertemente su utilidad como
droga vegetal antidiabetica.

Tabla II. Actividad de los extractos I y II de C. aspera L. en la hipergiucemia de rata
induclda por aloxana.

Entre pardntesis numero de animates por grupo. Significado de las diferencias de cada grupo
respecto al control segun «t» de Student. M ± error estdndar.

Grupo
Dosis (g/kg/d(a)

via p.o.

Glucemia mg %

0 4 8 (dias)

Control 210±22 (6) 237±42 (6) 167±16 (6)
Glibenclamida 0,005 258±94 (6) 82± 6 (6)** 59± 4 (6)“*
Extracto 1 5,0 246±55 (6) 56± 5 (5)** 69± 8 (5)***
Extracto 11 5.0 244 ±53 (6) 83± 5 (5)** 92±21 (5)*

p < 0,05. ** p < 0,01. p < 0.001.



316 J. L. MASSd Y T. ADZET

Resumen
Se estudian los efectos hipoglucemiantes de

dos extractos acuosos de Centaurea aspcra L.
var. gcnuina Wk en ratas normales y diabfiti-
cas. Solo un extract© obtenido por infusidn
del polvo de la planta fue capaz de disminuir
los niveles de glucosa sanguinea en animales
normoglucGmicos, mientras que los dos extrac­
tos fueron activos administrados crdnicamente
y por via oral en los animales diab6ticos. Los
resultados confirman el uso terap6utico de la
planta.
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