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RESUMEN

La Diabetes Mellitus es un grupo de enfermedades metabdlicas crénicas que se
caracteriza por la presencia de hiperglucemia, como resultado dei defecto en la
secresion y/o accion de la insulina segun el Ministerio de Salud en Peru el afio
2002 se estimaba una prevalencia de Diabetes Mellitus de 5,1 % y el aio 2025 se
estima que esta se incrementaria a 7,5 %. El objetivo principal de este trabajo fue
evaluar el efecto hipoglucemiante del extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Brassica campesiris L. “mostaza” sobre la hiperglucemia inducida con aloxano y
glucosa 50 % en ratones desarrollado en el area de Farmacognosia y
Farmacologia de la Facultad de Ciencias Biologicas de la Universidad Nacional de
San Cristobal de Huamanga. La muestra vegetal se recolecto en el distrito de San
Jerénimo, provincia de Andahuaylas, Departamento de Apurimac a una altura de
2926 m.s.n.m. Se realizé el screning fitoquimico para determinar los metabolitos
secundarios y la actividad hipoglucemiante por el método de induccion de
glucemia con aloxano a razén de 130 mg/Kg y glucosa 50 % a razén de 2 g/Kg,
utilizando como control a la glibenclamida a una dosis de 5 mg/kg y los extractos
en estudio a una concentracion de 100 mg/kg, 200 mg/kg y 400 mglkg
respectivamente; y se determiné la hiperglucemia por medio del glucometro. El
extracto reportd la presencia de flavonoides, catequinas, aminas y cardendlidos.
A la dosis de 400 mg/kg presentd un mejor porcentaje de efecto hipoglucémico de
66,8 % y un Area Bajo la Curva de 342.40 respecto al control glibenclamida que
obtuvo un porcentaje hipoglucémico de 75,4 % y un Area Bajo la Curva de 311.40
en los grupos tratados con aloxano y glucosa 50 % respectivamente. Se concluye
que el extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris L. presenta
efecto hipoglucemiante.

Palabras claves: Brassica campestris L., efecto hipoglucemiante.
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i. INTRODUCCION

E! tema de las plantas medicinales es quiza tan antiguo como el hombre mismo,
sin embargo, los conocimientos al respecto siempre han estado diseminados. A
pesar de la invasion farmacolégica mundial, Ias personas siguen recurriendo a los
remedios vegelales para aliviar sus enfermedades comunes, por ello un esfuerzo
por regresar a los productos naturales representa un aporte muy significativo ya
que son un recurso gue debe conocerse, usarse y cuidarse como parte del rico

patrimonio natural del pais’.

En el Peni las cifras de prevalencia oscilan entre 1,6 % a 5 %, sin embargo,
estudios hechos en Chiclayo y Lima reportan cifras de 6,9 % y 7,5 %,
respectivamente. Se calcula una poblacion aproximada de un millén y medio de

diabéticos en el Pen.

En los ultimos afos han surgido nuevas alternativas terapéuticas, como el
trasplante de islotes pancreaticos y Ia terapia génica con Ia obtencion de células
beta a partir de células madre pluripotenciales, lo cual no hace mas que confirmar
que, luego de mas de 80 afos de uso de insulina, todavia no se alcanza el

tratamiento ideal para los pacientes con Diabetes Mellitus?. El Ministerio de Salud



menciona que la diabetes es la tercera causa de muerte en el pais y menciona

que por cada diabético diagnosticado, existe uno sin detectar®.

En la region de Ayacucho, en las poblaciones rurales y otros lugares del ande, las
hojas de Brassica campestris L. se ulilizan de manera empirica para diferentes
sintomatologias, como para tratar el escorbuto, dolor de cabeza, tos, problemas

respiratorios, contusiones y goipes.

Por tanto, es necesario gue los tratamientos empiricos se sustenten con una base
cientifica, en la Universidad Nacional de San Cristobal de Huamanga se encontro
tesis de estudios de actividad hipoglucemiante recientes, donde las
investigaciones realizadas presentaron hipolesis afirmativas. En base a lo dicho
resuita imprescindible aporiar con la presente investigacion para dar a conocer el
estudio farmacolégico de la aplicacion del extracio hidroalcoholico de Brassica
campestris L. “mostaza” en la Diabetes Mellitus, mediante la induccion de
hiperglucemia en ratones y posterior administracion del extracto hidroalcohdlico
en concenfraciones de 100 mg/Kg, 200 mg/Kg vy 400 mg/Kg para verificar la
efectividad de ia propiedad hipoglucemiante analizando el contenido de glucosa
de los ratones anies, durante y después del tratamiento mediante puncion del

extremo de la cola usando el equipo Accu — Chek.

Por lo expuesto anteriormente y rescatando la informacion tradicional de las
plantas medicinales; el estudio del extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Brassica campesins L. “mostaza” constituira una altemnativa terapéutica para el
tratamiento de ia hiperglicemia. Por io tanio se planted el presente trabajo de

investigacion con los siguientes objetivos.



Objetivo general

» Evaluar el efecto hipoglucemiante del extracto hidroalcohdlico de las hojas de

Brassica campesiris L. "mostaza’.

Objetivos especificos

» |dentificar los metabolitos secundarios presentes en el extracto hidroalcohdlico
de las hojas de Brassica campestris L. “mostaza’.

¢ Determinar el efecto hipoglucemiante del extracio hidroalcohdlico de la hojas
de Brassica campestris L. "mostaza™.

o Determinar la mejor dosis del extracio hidroalcoholico empleado de las hojas

de Brassica campesiris L. "mostaza’.



fi. MARCO TEORICO
2.1. Antecedentes

Es indudable la importancia de las plantas para la medicina niodema, durante
mucho tiempo los remedios naturales y las plantas medicinales fueron el principal
e incluso el tinico recurso del que disponia el medico’.

La Diabetes Mellitus es una de las enfermedades cronicas con mayor coste
sociosanitario y se asocia a un incremento de 3 - 4 veces en la morbimortalidad
cardiovascular®’. En el mundo se estima mas de 346 millones de personas con
diabetes y segln la Federacion internacional de Diabetes, en las Américas esta
cifra podria incrementarse en 50 % en el periodo 2000 a 2030, lo que equivale a
que el nimero de personas con diabetes podria incrementarse de 55 a 83

millones3.

Entre los trabajos que se realizaron sobre la actividad hipoglucemiante de plantas
medicinales en la Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga — Peru

fueron:

Quispe?, realizé una investigacion de la actividad hipoglucemiante del extracto

acuoso de las hojas de Smallanthus sonchifolius “yacon” en pacientes con



diabetes tipo li. Donde los resuliados fueron evaluados mediante el analisis de
varianza. El extracto acuoso presenio efecto hipoglucemiante mostrando
promedios de 1258,7 mg/dl al inicio del tratamiento y 117,4 mg/di de glucosa

sanguinea luego de 15 dias de tratamiento.

Orellana®, en su investigacion de la actividad hipoglucemiante del extracto
hidroalcohdlico de! rizoma de Carcuma longa “palillo”, determing {a presencia de
flavonoides, taninos, polifenoles, las cuales podrian estar estrechamente
relacionada con la actividad hipoglucemiante. Afirmando que el extracto
hidroalcohdlico de Curcuma fonga en el modelo experimental realizado demostro

tener actividad hipoglucemiante.

Narcizo®, evalud el efecto hipoglucemiante det extracto etandlico del bulbo de
Allium cepa Linn “cebolla” identificando la presencia de azucares reductores,
flavonoides, triterpenos, catequinas y sustancias reductoras sobre la
hipergiucemia inducida con glucosa al 50 % en ratas. Teniendo un mejor efecto
hipoglucemiante a la dosis de 50 mg/Kg de peso, donde el area bajo la curva que
se obtuvo fué de 7493 indicando una disminucidn en la concentracion de glucosa

en sangre.

Velarde’, en su investigacion del efecto hipoglucemiante del extracto etandlico de
las hojas de Morus nigra L. “morera” sobre la hiperglucemia inducida con aloxano
en ratas determino la presencia de fenoles, cardendlidos, flavonoides, triterpenos,
catequinas y sustancias reductoras. Teniendo un efecto hipoglucemiante a la
concentracion de 400 mg/dL con un porcentaje de eficacia de 70,4 % frente a la

glibenclamida que tuvo 74,4 %.

Navarro y Col®. Determinaron el efecto hipoglucemiante del extracto acuoso del

Phyllanthus sellowianus “sarandi blanco® en ratones, donde los animales de



experimentacion fueron evaluados durante 28 dias, teniendo como concentracion
inicial de 145 mg/dL a los 30 minutos, al cabo de 3 horas se obfuvo una
concentracion 99 mg/dL de glucosa en sangre a una concentracion de 0,5 mg/Kg
de peso de muesira, los efectos observados podrian estar relacionados con la

presencia de flavonoides (rulina, isoguercitrina).

Woncghuig®, en su investigacion sbbre el efecto hipoglucemiante del extracto
acuoso de Taraxacum officinalis Weber. “diente de ledn” en ratones albinos,
determinaron la eficacia de la planta indicando que Ia dosis letal media es may.or
de 8000 mg/Kg de peso corporal y la dosis minima efectiva fue de 350 mg/Kg de

peso corporal utilizando come inductor hiperglucemico al aloxano.

Riquett y Solorzano', determinaron la actividad hipoglucemiante de
Chamaedorea tepe jiloie Liebm. en ratones normoglucémicos a diferentes dosis
(100, 200 y 300 mg/Kg), donde la administracion de la dosis a2 300 mg/Kg redujo
la glucosa sanguinea en 28,77 % similares a los oblenidos con el conirol positivo

tolbutamida.

Tasayco'', evalué la actividad hipoglucemiante del extracto hidroalcohdélico de las
hojas de Smallanthus sonchifolius “yacon” en ratas con diabetes tipo 1 y 2, donde
los resultados frente a la Diabetes Mellitus tipo 1 y 2 tuvieron el efecto
hipoglucemiante a una dosis enire 500 y 1000 mg/Kg de peso corporal, su
probable mecanismo de accién es por que mejoran las concentraciones de
insulina en sangre de ratas, debido a la presencia de flavonoides, triterpenos,

esteroides y sesquiterpenos que presenta fa planta.

Basurto y Col'?, demostraron que en estudios pre clinico y clinico la administracion
de 100 g de nopal asado 20 minutos antes de los alimentos tres veces al dia

durante 10 dias en sujetos sancs, como a obesos y a diabéticos tipo 2, produjo



disminucion significativa en el colestero! total, en los triglicéridos y en el peso

corporal de los sujetos.

Murilio y Col'3. Evaluaren la actividad hipoglucemianie y Ia capacidad antioxidante
del extracto de Bauhﬁia kalbreyeri Harms, donde Ia dosis dnica de 1000 mg/Kg
disminuyo los niveles de glucosa sanguinea en ratones con diabetes tipo 1, debido
a que la actividad antioxidante de los extractos podria estar relacionada con el uso
de la planta como antidiabélico, dado que la abundante cantidad de metabolitos

encontrados son de tipo fendlico.

Bornas', evalué el efecto hipoghucemiante y antioxidanie del extracto acuoso de
Psidium guajaba “guayaba”, donde la administracion de 0,5 mlf200 g de peso
corporal del extracto acuoso disminuyen significativamente los valores de

glucemia en sangre

Carrillo' comprobo el efecto hipoglucemiante del zumo del fruto de noni en ratas,
donde trabajd a tres concentraciones (20%, 40% y 60 %) donde las ftres
concentraciones presentaron actividad hipeglucemiante, caracterizandose la
concentracion del 60 % por disminuir la glicemia hasta valores normales (60 a 90
mg/dL), pero se recomienda su uso como prevencion antes de entrar a un
tratamiento y no como monoterapia, los melabolitos secundarios encontrados en
el tamizaje fitoguimico revelaron la presencia de taninos, aminoacidos,
flavonoides, azucares reductores y meiabolitos de estructura estercidal y

triterpenica.

Palomino®, determiné el efecto hipoglucemiante del extracto etandlico de hojas
de Annona muricata L. “guanabana” sobre la hiperglucemia inducida con aloxano
en ratas, donde reporta que ia reduccion de glucemia se explicaria por la presencia

de compuestos fendlicos y flavonoides.



2.2. Brassica campestris L.

2.2.1. Clasificacion sistematica

Segun Cronquist!”.

 DIVISION : MAGNOLIOPHYTA

o CLASE : MAGNOLIOPSIDA

» SUB CLASE : DILLENIIDAE

» ORDEN : CAPPARALES

« FAMILIA : BRASSICACEAE

o GENERO : Brassica

« ESPECIE : Brassica campestris L.
e Nombre vuigar : "mostaza”

Fuente: Constancia emitida por el Herbarium Huamangensis de la Facultad de
Ciencias Biolagicas de la Universidad Nacional de San Cristobal de Huamanga.

(ANEXO 1)
2.2.2. Descripcion botanica

Planta dicotiledonea anual, herbacea. Tamaio de 30 a 130 cm de altura. Tallo
Cilindrico. Hojas attemas. Hojas inferiores pecioladas, pinnatipartidas o lobuladas,
con el lobulo terminal obtuso, por io comiin muche mas grandes que los lobulos
laterales, raras veces con el borde irreguiarmente sinuoso, de 4 a 20 cm de largo
a 1.8 a 8 am de ancho, con 24 iGbulos laterales; hojas superiores sésiles
(sentadas, sin peciolos), ampiexicaules (abrazando el talio), con el borde entero,
rara vez sinuoso, oblongas a lanceoladas, mas pequefias, hasta 6 cm de largo por
1.3 cm de ancho, apice romo. Las hojas intermedias muestran formas intermedias.

Inflorescencia en racimo terminal de 10-30 cm de largo. Las fiores son amatrillas.



Perianto: caliz, 4 sépalos; 4 pétalos; en disposicion en cruz. Androceo: 6
estambres de las cuales 2 son mas corlos. Ginecea: ovario stipero, carpelos, 2
soldados, dividido en dos camaras por falso tabique placentario. Frutos y semillas
Pedicelos 1 - 2.5 cm, silicua exiendida, lineal, cilindrica, dehiscente, 2 - 6 cm de
largo, apice con un pico de 1 - 3 cm de largo. Semillas globulares, de 1.5- 2 mm

en diametro, de color café o negras. Raiz Napiforme y delgada®®. (ANEXO 2)
2.2.3. Habitat

Es originaria de Europa meridional y ampliamente distribuida por el mundo en
regiones de climas tropicales, subtropicales y templados entre los 30 y los 2800
m.s.n.m. Crece a temperatura que van desde los 5 °C. Pianta silvesire, asociada

a terrenos de cultivo abandonados y pastizal'®.
2.2.4. Usos medicinales tradicionales

Los tallos y hojas, son muy ricos en glucosinolatos, que son las sustancias que
tienen efecto anticancerigenc una vez que se degradan, convirtiéndose en
isotiocianatos, oxazolidinags, tiocianatos y ofros. Esias sustancias son las
responsables del sabor caracteristico de ios grelos y de sus efeclos beneficiosos
para nuestra salud. L a manera de cocinarlos y de consumirlos va a tener influencia
sobre la conservacion de todas sus propiedades, io mejor es evitar cocinarios a

temperaturas muy altas y aprovechar también el agua de coccion.

Nutricionalmente los tallos y hojas son muy ricos en calcio, este los hace muy
interesantes para evitar la osteoporosis y para aquellas personas con intolerancia
a la lactosa y que no pueden tomar leche. También tienen mucha fibra y con muy
pocas calorias, por lo gue estan indicados en dielas de confral de peso. Presentan

cantidades importantes de vitamina A, E, K y sobre todo C, tambien en hierro y



potasio. Por su rigueza en folatos, se suele recomendar su consumo en fos meses
previos y durante el embarazo para prevenir defecios en el cerebro y la columna
de los bebes. Se emplea el zumo de toda la plania para combatir la diabetes,

desinfectante de la boca. Es ademas diurética y laxante”,
2.2.5. Composicion quimica

Kuklinski?!, reparta en las Brassica sp. la presencia de glicidas, principalmente
mucilago; lipidos sobre fodo acidos grasos insaturados (oleico, linoléico,
linolénico); proteinas y compuestos azufrados como e! sinigrésido, o el alil
glucosinoiato, es el principio activo de las semillas. Por hidrolisis libera glucosa e
isotiocianato de alilo, sustancia volalil, lacrimogena y de olor picante que
constituye la esencia de la mostaza. También contiene sinapina, responsable del

sabor amargo de las semillas.

Reto?, ha reportado la presencia de vitaminas hidrosolubles: dcido ascorbico (Vit.
C), tiamina {(Vit B1), riboflavina (Vit. B2), acido nicotinico (Vit. PP}, vitaminas
liposolubles: caroteno (Pro Vit A), vitamina A; minerales: calcio, fosforo, hierro;
otros elementos: esencia sulfurada préfidos, glucdsidos mostazante, enzima

(microsinasa), aceiies esenciales, principio amargos.
Cérdova®, identifico la presencia de flavonoides, catequinas, aminoacidos,
cardendlidos, lactonas, cumarinas, taninos y fenoles?*,

2.3. Metabolitos secundarios con actividad hipoglucemiante

La actividad hipoglucemiante del extracto de esta planta se presume que se debe
a la presencia del alcaloide 1-deoxinojirimicina (DNJ) una posibilidad de prevenir
el inicio de la diabetes y la obesidad, ya que ayuda a disminuir la absorcion de los

carbohidratos desde el tracto digestivo, reduciendo la absorcion de la glucosa
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después de ingerir alimentos. La posibilidad de prevenir el inicio de la diabetes con
suplementos dieiéticos y/lo medicinas herbatias despieria una atencion

considerable, actualmente®™

2.3.1. Flavonoides: Los flavonoides son un grupo de pigmentos naturales,
ampliamente distribuidos en angiospermas y gimnospermas. Estan presentes en
frutas, vegetales, cereales, raices, hojas. Son atribuidas a los flavonoides diversas
actividades biologicas, tales como cardioprotetiva e hipoglicemiante. Algunos
flavonoides aumentan la liberacion de insulina de los islotes de Langerhans de forma

dependiente de su concentracion?.

Son particularmente (tiles en el iratamiento de problemas en los ojos tales como
la retinopatia originada por la diabetes, ademas se ha demostrado que disminuye

los niveles de colesterol?’.

2.3.2. Sustancias fendlicas: El acido benzdico y sus derivadas inhibiran la accion
de la enzima insulinasa y aumentaran el efecto de la insulina. Polifenoles, tales
como, galocatequina, epicatequina, epigalocaiequina y el galato de
epigalocatequina poseen actividad antidiabética. Sustancias polifendlicas reducen

la glucemia®: 28
2.4. Diabetes Mellitus

Grupo de enfermedades metabdlicas crénicas caracterizado por presencia de
hiperglucemia, como resultado del defecto en la secrecion y/o accién de la

insulina®

Segun Carrilo*, define como una enfermedad metabdlica crénica, causada por
una deficiencia absoluta o relativa de insulina, que genera alteracion en el

metabolismo de los carbohidratos, proteinas y grasas, cuyo resuitado es una
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hiperglucemia cronica que se asocia a daio, disfuncion o fracaso de varios
organos a largo plazo, especialmente ojos, fifiones, nelvies, Corazon y vasos

sanguineos.

En personas con diabetes, una de dos componentes de este sistema falla:
+ el pancreas no produce, o produce poca insulina (Tipo 1).
» las células del cuerpo no responden a la insulina que se produce (Tipo il).

Tanto en la diabetes tipo 1 o tipo 2 ia glucosa no puede penetrar en las células del
cuerpo y utilizarse eficazmente, produciéndose un desbalance y originando la

degeneracion de las paredes celulares y de los vasos sanguineos™®

En su desarrollo se iﬁvolucran diversos procesos, que van desde la destruccion
autoinmune de la célula beta del pancreas que produce en general rapido y severo
déficit de la hormona insulina, hasia otra forma dinica en la cual existen
anormalidades que derivan de disminucion en sensibilidad y respuesta de tejidos
a insulina en uno o mas punios de sus complejas vias de accion (fendmeno de
insulinorresistencia) que acelera la alleracion de la secrecion de la insulina en

personas con predisposicion a la enfermedad 2.

2.5. Criterinps de diagnostico de Diabetes Mellitus segiin la Asociacion

americana de diabetes

« Sintomas clinicos de diabetes (poliuria, polidipsia, polifagia, pérdida de peso)
mas glucemia plasmatica al azar mayor o igual a 200 mg/dl (11,1 mmol/L).
» Glucemia plasmatica en ayunas mayor o igual a 126 mg/di (7,0 mmol/lL)

confirmado en 2 ocasiones.
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* Glucemia plasmdtica a las 2 horas de una sobrecarga oral de 75 gramos de

glucosa mayor o igual a 200 mg/dl (11,1 mmol/L)*.
2.6. Clasificacion:

Segun Rodas y Guardia®! la Diabetes Mellitus se clasifica de la siguiente manera

ANEXO 3.

Segun Alvarez y Col”®. La Diabetes Mellitus es clasificada en cuatro tipos en base

a su etiologia y presentacion dinica:

¢ Diabetes tipo .
s Diabetes tipo il
¢ Diabetes gestacional.

e Otfros tipos especificos de diabetes.
2.6.1. Diabetes Mellitus tipo I:

Enfermedad que se produce por destruccién primaria de células beta, en general
de tipo autoinmune, por consiguiente existe poca o nula produccion de insulina y
la persona requiere de {a administracion de insulina para sobrevivir. Dicha afeccion
ocurre a cualquier edad, sin embargo, tiende a presentarse mayormente en nifios

o adultos jovenes?.
2.6.2. Diabetes Mellitus tipo ii:

Convertido actualmente en uno de los mas graves problemas sanitarios de nuestro
tiempo con proporciones ya epidémicas en la mayor parte del mundo. Existe por
tanto interés creciente en identificar individuos con alto riesgo de diabetes para

planificar estrategias de prevencion ya que varios esiudios han demosirado que
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con cambios en el estilo de vida y/o farmacos es posible prevenir o al menos

retrasar la aparicion de la enfermedad.

Existen tres defectos a nivel fisiopatologico que precipitan la aparncién de la

patologia:

» Déficit en la secrecion de insulina por el pancreas.
s Resistencia a ia accion de insulina en tejidos periféricos.

« Produccion hepatica excesiva de glucosa.

La obesidad, en especial visceral o central, es muy frecuente en este tipo de
diabetes. La resistencia a insulina que acompana a obesidad aumenta la
resistencia a insulina delerminada genéticamente apareciendo asi diabetes
mellitus tipo Il. Los adipocitos secretan cierto niimero de productos biolégicos
(leptina, factor de necrosis tumoral alfa, dcidos grasos libres, resistina y
adiponectina) que modulan la secrecion y accon de insulina, peso corporal,
ademas pueden contribuir 2 resistencia a insulina. Gran parte de diabéticos tipo 1l
son obesos (o lo han sido) cuando desarrollan Diabetes Meliitus y la obesidad
agrava la insulinorresistencia. Este tipo de patologia suele pasar sin diagnéstico
mucho tiempo porque la hipergiucemia se desamolla gradhaimente y en los
primeros estades no es lo suficientemente severa comeo para provocar los
sintomas clasicos. Se presentan niveles de insulina plasmatica normal o elevada,
sin tendencia a la acidosis, respondiendo a dieta e hipoglucemiantes orales,

aunque muchas personas con el tiempo se convierten en insulino - dependientes?.
2.6.3. Diabetes gestacionat:
Intolerancia a glucosa que se presenta durante el embarazo. Aparece con mayor

frecuencia en mujeres afroamericanas, hispanas, indias americanas, también en
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obesas y con historia familiar de Diabetes Mellitus. Durante esta etapa se requiere
de tratamiento farmacolagico para controlar tos niveles sanguineos de glucosa y
con ello disminuir complicaciones al producio. Inmediatamente después del
embarazo 5 a 10% de mujeres que padecieron diabetes gestacional desarrollaran
diabetes mellitus tipo ll. Mujeres que presentaron diabetes gestacional tienen 40

a 60% mas probabilidades de presentar diabetes en los proximos 5 a 10 afos?®
2.6.4. Otros tipos de diabetes:

Se dé como resultado de alteraciones geneticas especfficas en la funcion de la
célula beta como las formas llamadas MODY (maturity onset diabetes of the
young); cirugias, infecciones (frubedla congénita, coxsachie B, ciiomegalovirus,
parotiditis), farmacos toxicos (corlicoides, acide nicolinico, interferon alfa,
pentamidina); enfermedades pancredticas (pancreatectomia, pancreatitis aguda,
pancreatitis crénica, neoplasia del pancreas); por ullimo existen otras

enfermedades como sindrome de Down, Turner, Klinefelter”®

No existe una cura para la diabetes. Por lo tanto, el método de cuidar su salud
para personas afectadas por este desarden, es controlario: mantener los niveles
de glucosa en la sangre lo mas cercanos pesibles los nommales. Un buen control
puede ayudar enormemente a la prevencion de complicaciones de la diabetes

relacionadas al corazon y el sistema circulatorio, los ojos, rifiones y nervios®.

En los pacientes dial?éticos: los valores de glucosa se encuentran elevados,
pudiendo llegar a la concentracién de 300 - 1200 mg/dl de glucosa en sangre,

originandose muchas alteraciones y estragos en el organismo®?
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2.7. DISGLUCEMIA

También llamada prediabetes, condicién en que los niveles de glucosa en sangre
se encuentran elevados mas de lo normal, sin embargo no alcanzan niveles de
Diabetes Mellitus. Diabetes Mellitus Il es precedida por disglucemia (o
prediabetes), caracterizada por resistencia a insulina que puede estar presente
por muchos anos antes gue la enfermedad se haga clinicamente evidente. Si la
funcién de las células beta esta conservada la resistencia a la insulina resulta en
hiperinsulinemia compensadora para mantener el metabolismo normal de la

glucosa.

Tabla 1. Concentraciones de glucosa plasmaética y glucosa post carga®.

Glucosa plasmatica en Glucosa postcarga de

ayunas (mg/dL) 2 horas (mg/dL)
Glucosa anomal en 100 - 125 -
ayuno |
Intolerancia a glucosa - 140 - 199
Normal <100 <140
Diabetes 2126 2 200

Varios estudios han demostrado que personas con disglucemia desarrolian
Diabetes Mellitus en plazo de 10 aflos a menos que se corrijan factores de riesgo
como disminuir en 5 a 7% el peso corporal; aumento de actividad fisica y realizar

cambios en dieta alimenticia®®,
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2.8. Tratamiento de la diabetes

Segun Malgor y Valsecia®, el tratamiento de la diabetes es complejo, e incluye
medidas terapéuticas farmacoldgicas y no fai€macolégicas, incluso la fitoterapia
antidiabética puede estar indicada como coadyuvanie en el tratamiento de
pacientes diabéticas* lo que sugiere un plan nutricional y la promocion de la

actividad fisica, planteando los siguientes objetivos generales:

Corregir las alteraciones del metabolismo hidrocarbonado.

= Corregir el metabolismo general, proteico, lipidico e hidroelectrolitico.
¢ Mantener un correcto estado de nutricion del paciente.

e Evitar las complicaciones de la diabetes.

e Facilitar una vida plena.

2.8.1. Tratamiento no farmacolégico

2.8.1.1. Tratamiento dietético

El objetivo primordial, es mantener el peso corporal del paciente, muy préoximo a
su peso tedrico ideal, con alimentos que contengan baja cantidad de grasa y
azucar, pues tales ingredientes contribuyen a que la sangre no fluya normalmente

en nuestro organismo™.
2.8.1.2. Ejercicio fisico:

E! esfuerzo fisico controlado, incrementa la utilizacion de glucosa por el musculo.
En enfermos insulino - dependientes, los ejercicios fisicos, mejoran la absorcion

de la insulina de los depésitos histicos subcutaneos. La actividad fisica de 30
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minutos diarios, es importante en todos los diabéticos, pero los mismos deben

programarse especiaimente en forma individualizada para cada enfermo®,
2.8.1.3. Educacion sanitaria:

El médico tratante, tiene la mision fundamental de informar y ensenar al paciente
los aspectas fundamentales de la diabetes, y como detectar rapidamente signos y

sintomas alarmantes referentes a reacciones de hipoglicemia o hiperglicemia®.
2.8.2. Tratamiento farmacoldgico

Los hipogiucemiantes son necesarios en quienes padecen Diabetes Mellitus tipo
Il en los que fracaso el tratamiento dietético® En los pacientes con diabetes de
tipo 2 hay que iﬁiciar un tratamiento dietético acompafiado de ejercicio fisico
adaptado a la edad vy, si después de 3-6 meses la respuesta no es adecuada, se

recomienda iniciar e tratamiento con un hipoglicemiante por via oral®®.
2.8.2.1. Biguanidas (Metformina)

Histéricamente, tres biguanidas han sido usadas para el tratamiento de la diabetes
tipo 2, que son metformina, fenformina y buformina; dentro de elllas, ta fenformina
fue retirada del mercado estadounidense y europeo en 1976 por su asociacion con
acidosis laclica y actualmente se usa ia metformina solamente. La metformina esta

indicada cormo monoterapia ¢ en combinacion con una sulfonilurea®.
Mecanismo de accion

Tiene un efecto antihiperglucemiante por actuar a nivel exirapancreatico,
aumentando la sensibilidad a la insulina en tejido hepatico y tejidos periféricos. En
el higado, reduce ia produccion basal de glucosa al disminuir la glucogenolisis

(degradacion de! glucodena a glucosa) y la gluconeogénesis (sintesis de glucosa).
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En tejidos periféricos, especialmente a nivel del misculo, aumenta la captacion y
utilizacion tisular de la glucosa. También retrasa la absorcion intestinal de

glucosa®’

También, se ha observado reduccion de los niveles de triglicéridos en plasma y
de las lipoproteinas de baja densidad (LDL). Disminuye {os niveles de glucosa en
sangre en pacientes diabéticos, pero no en ne diabéticos, por lo que se considera
un agente antihiperglucémico y no un agente hipoglucemiante como es el caso de

las sulfonilureas®.
2.8.2.2. Sulfonilureas (Glibenclamida)

Las de primera generacion se caracterizan por tener alta union a proteinas
plasméticas (albumina) o cual aumenta el riesgo de interacciones
medicamentosas, especialmente con e} alcohol, mientras que los de ia segunda
generacién son mas potentes que los de! primer grupo y su interaccién con otras

drogas es menor¥
Mecanismo de accion

Las sulfonilureas aumentan los niveles de insulina circulante por estimular la
secresion por ias células beta del pancreas a través de su union a canales de
potasio dependientes de ATP disminuyendo asi la conductancia a este ion. Esto
genera la despalarizacion de la membrana celular e induce consecuentemente la
apertura de canales de Ca™ dependientes. El ingreso al citoplasma del Ca™

extracelular estimula la secrecion de insulina almacenada en los granuios®'.

Segun Del Olmo®®, las sulfonilureas achlan, principalmente estimulando la
secrecion de insulina por las células beta-pancredticas, siempre que el paciente

mantenga un pancreas minimamente funcionante.

19



2.8.2.3. Secretagogos de accion rapida (Meglitinidas o glinidas)

Comprende un grupo de agentes secretagogos de insulina, que no pertenecen al
grupo de ias sulfonilureas. En Ia actualidad, las mas importantes son el repaglinida

y el nateglinida®’.
Mecanismo de accion

Estimula la liberacion de insulina de las células b pancreaticas, a través del cierre
de los canales de K* ATP dependientes. Este efecto se ejerce a través de la union
aun réceptor diferente al que se unen las sulfoniureas. También, se ha postulado
un efecto extrapancreitico que promoveria un aumento de la sensibilidad a

insulina®’.

Por su rapido inicio de accion 5 minutos, corta duracion {4 horas) y metabolismo
hepatico, tienen menos riesgo de hipoglucemia -que las sulfonilureas y podrian ser
ventajosas para controlar las hiperglucemias postprandiales y en pacientes con

insuficiencia renal o en los ancianos™®
2.8.2.4. Tiazolidinedionas (Glitazonas)

Comprende a un grupo de medicamentos que actian sobre los receptores PPAR
(receptor gamma activado por el proliferador de peroxisomas): Troglitazona (que
fue el primer agente usado y se retird del mercado en marzo de 2000 por presentar

toxicidad hepética grave)¥.
Mecanismo de accion

Los agonistas PPRg, al unirse a receptores nucleares, activan la respuesta de la
insulina sobre el metabolismo de la giucosa y lipidos: aumentan la expresion

(sintesis y translocacion) de transportadores de glucoesa (Glut 4) incrementando
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su actividad. De esta manera, se reestablece la entrada de glucosa a la célula, se
facilita el aprovechamiento intracelular de la glucosa y disminuyen los niveles de

glucosa en plasma®™.
2.8.2.5. Inhibidores de la a - glucosidasas

Se conocen tres inhibidores de la a - glucosidasa: Amrbdse, Miglitol y Voglibose.
Acarbose es la mas difundida en el tratamiento de la Diabetes Tipo ll. Se usa como

monoterapia y en combinacion con sulfonilureas o insulina®’.

Mecanismo de accion

Actua inhibiendo las enzimas de! borde en cepillo del enterocito, éstas hidrolizan
los hidratos de carbono complejos a disacaridos y monosacaridos. Al inhibir este
clivaje el acarbose produce un retraso en la absorcian de los carbohidratos, no
modificando ef drea bajo la curva de los mismos. Asi, este farmaco disminuye la
glucemia postprandial siempre y cuando ia dieta tenga por o menos un 50% de

hidratos de carbonos complejos™.
2.8.2.6. Analogos de la insulina humana
Mecanismo de accion

Como todas las insulinas, su mecanismo de accion es similar al de la insulina
secretada endogenamente pero con varaciones en su farmacocinética. Los
andlogos de la insulina humana son insulinas modificadas por bioingenieria
genética en ias que se ha procedido a sustituir, cambiar de posicion o anadir uno
0 mas aminoacidos, o un acido graso, a su molécula con el objetivo de mejorar el

perfil farmacocinético de las insulinas convencionales y superar las limitaciones
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que éstas pueden preseniar en algunos pacienies para mantener un control
glucémico adecuado. Asi, la insulina humana regular (también denominada
soluble o neutra) puede dar lugar 2 episodios de hiperglucemia postprandial,
debido a su lenta absoicién como consecuencia de ia asociacion de los
mondmeros de la insulina en dimeros y hexameros, o de hipoglucemia tardia, por
una duracion de accién demasiado proiongada. La insulina NPH o isofanica puede
originar casos de hipoglucemia roctuma debido a sus picos de accion. Los
analogos de insulina autorizados en la actualidad son de dos tipos: los analogos
de accion rapida (insulina aspart, insulina lispro e insulina glulisina) y los de accion

lenta (insulina glargina e insulina detemir)3®,
2.9. Insulina

La insulina es una proteina constituida por dos cadenas de aminoacidos ligados
por puentes disulfidicos, es sintetizado por las células beta de los islotes de
Langerhans del pancreas, y se mantiene activa en la sangre durante periodos
cortos (menos de 15 minutos)*® Es un polipéptido conforrnade por 51 aminoacidos
dispuestos en dos cadenas: ia A, con 21 aminodacidos, yla B, con 30, unidas entre
si por 2 puentes disulfuro; la cadena A tiene ademas olro puente disulfuro entre

sus amino&cidos, su peso molecular es 5734 daltons?,

La sintesis de la insulina, se lleva a cabo en los islotes de Langerhans, del

pancreas. En el islote, se han distinguido, por io menos tres tipos celulares:

2.9.1. Células alfa: secretoras del glucagon pancreatico (también es producido

por las células argentafines de la mucosa gastrointestinal)*

2.9.2. Células beta: productoras de insulina, Células D: secretoras de la

somatostatina pancredtica, que inhibe a ia hormona del crecimiento, ia secrecion
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de insulina, glucagon, renina, gastrina, secretina, pepsina, y colecistoquinina. La
somatostatina, también se produce en hipotalamo, cerebro, médula, ganglios, y
mucosa gastrointestinal®. Ademas el mecanismo de dafio pancredtico por el
aloxano se justifica debido a su simiiitud molecular con la estrudiura de la

glucosa®™*'.

2.9.3. Células PP: secretoras del polipéptido pancreatico®.
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. MATERIALES Y METODOS

3.1. Lugar de ejecucion

El presente trabajo se desarrollé en el area de Farmacognosia y Farmacologia de
los laboratorios de la Facultad de Ciencias Biclogicas de la Universidad Nacional

de San Cristobal de Huamanga, durante los meses de marzo a agostoe 2013.

3.2. Muestra

Se utilizé un kilogramo de hojas de Brassica campestris L. "mostaza®, recolectadas
aleatoriamente en horas de la marana (8:00 am), en el mes de febrero del 2013,
en el distrito de San Jerdnime, provincia de Andahuaylas, departamento de
Apurimac, ubicado a 2,926 m.s.n.m. Una parte sirvié para la identificacion botanica

(Anexo 1, 2).
3.3. Animales de experimentacion

Conformado por 50 ratones albinos machos de 20 - 30 g de peso seleccionados
aleatoriamente, mantenido en un ambiente y una alimentacion balanceada y agua

de forma ad libitum, obtenido en el biolerio del Instiito Nacional de Salud Lima.



Los ratones son adquiridos con una semana de anticipacion para su adecuacion

a las condiciones de laboratorio.
3.4. Diseiio metodologico para la recoleccion de datos
3.4.1. Preparacion del extracto

200 g de la muestra seca y molida se macero en frascos de color ambar durante.
una semana en un litro de alcohol de 80 %; cubriendo la muestra por encima de
cuatro cm de diferencia. Durante el proceso se agit6 el frasco periédicamente para
que el alcohal se distribuya homogéneamente en {a muestra .Iuego se filtrd y se
concentro en el rotavapor marca Buchi 3000, obteniéndose el exiracto seco para

realizar los respeciivos analisis.

3.4.2. Tamizaje fitoquimico

Se utilizo el modelo de Miranda*? segln esquema rmostrado en el (Anexo 4).
3.5. Determinacion del efecto hipogiucemiante

3.5.1. Hiperglicemia inducida por Aloxano

3.5.1.1. Fundamento

El Aloxario ss un compuesto quirmico, estructuralmente similar 4 1a urea y posee
accion necrosante especifica y selectiva sobre las células beta de los islotes de
Langerhans. En relacién con la accion de este compuesto a nivel pancreatico, se
postulan dos teorias, una describe Ia interaccion de los metabofitos def Aloxano
con el zinc pancreatico, responsables de la destruccion de las células beta,

mientras que olras observaciones sustentan ia teoria de la formacion de radicales
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de oxigeno que desempenan una funcion significativa en la accion diabetogénica

de esta sustancia®.

3.5.1.2. Procedimiento

» Losratones son aclimatados en jaulas metalicas con acceso a agua y alimento
estandar. La temperatura ambiental debera ser constante (21+/- 1°C) y 50 -
60 % de humedad con un ciclo de 12 horas luz/oscuridad®.

» 12 horas antes de la administracion, de los fratamientos, los ratones son

sometidos a ayuno con agua ad libifum.

¢ Pesar, codificar y randomizar los ratones en grupos.
* Se les administra por via infraperitoneal solucién de aloxano 130 mg/kg, 24

horas antes, para evitar la hipoglucemia letal.

e Acondicionar solucién de glucosa al 20% (10 ml en sus respectivos bebederos

después de 6 horas de ia administracion del aloxano monohidratado).

¢ Luego de 24 horas se confirma la hiperglucemia.

e Solo los ratones que presenten glicemia mayor de 200 mg/dl son incluidos en

el estudio.

¢ Se administrd los extractos a 100 mg/kg, 200 ma/kg y 400 mg/kg de peso de
los ratones a ios grupos gque comesponda y se realizo las mediciones de
glicemia a las 0, 1, 2, 3 y 4 horas posieriores a la admmistracion de los

tratamientos.

+ Se administro la glibenclamida a una dosis de 5 mgrkg.

e La glucosa se determing por el método de la glucosa oxidasa con tiras
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reactivas de un glucometro de la marca ACCU — CHECK, los valores de la

glucemia se obtienen en mg/dL***°
+ porcentaje de efecto hipoglucémico a través de la siguiente formula®:

. . ucemia inicial — glucemia final
% efecto hipoglucémico = Siucemia inicial x 100

3.5.2. Diseiio experimental

25 ratonies albinios machos de 20 - 30 g de peso, se sslecciond aleatoriariente,
luego se realizé otra seleccion aleatoria de 5 ratones para verificar la
normoglucemia, seguidamente se formo cinco grupos, cada uno conformado por

cinco ratones, distribuidos de la siguienie manera:

s Grupo 1 (control): tratado tGnicamente con el vehiculo, agua destilada.

s Grupo 2 (patrén): tratado con el fammaco de referencia, glibendamida 5 mg/kg
de peso del animal.

e Grupo 3 (problema 1). ratado con exitracto de Brassica campestris L.
“mostaza” a una dosis de 100 mg/kg.

o Grupo 4 (problema 2): tratado con extracto de Brassica campestris L.
“mostaza” a una dosis de 200 mg/kg.

o Grupo 5 (problema 3) tratado con exiracto de Brassica campestris L.

“mostaza” a una dosis de 400 mg/kg.

3.5.3. Hiperglicemia inducida por ura solucién de glucosa at 50 %

3.5.3.1. Fundamento

La célula beta pancrestica secreta insulina en funcion de la concentracion

extracelular de glucosa y de ofros nutrientes circulantes, como son los acidos
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grasos. Esta podria definirse como una adaptacion fisiologica normal de la

secrecion de la hormona en funcion de la demanda*®,

3.5.3.2. Procedimiento

Se provoco hiperglicemia a los cinco grupos de experimentacion con una
solucion de glucosa al 50 % intraperitonealmente a razén de 2 gramos de
glucosa/lKg de peso en dosis idénticas, después de haberlas mantenido
previamente en ayunas 12 horas antes el ensayo** >

Se adminisiré {a glibenclamida a una dosis de 5 mg/iKg.

Se administrd la solucion de fos extractos a 100 mg/kg, 200 mg/kg y 400 mg/kg

de peso de los animales a los grupos segun corresponda.

Se realizo ias mediciones de glicemia a las 0, 1, 2, 3 y 4 horas posteriores a

la administracion de los tratamientos.

Las muesiras de sangre de los amimales son coleciados de la vena caudal de

la cola.

La glucosa se determina por el método de la glucosa oxidasa con tiras
reactivas de un glucometro de la marca ACCU - CHECK. Los valores de la

glicemia se obtienen en mg/di‘é.

Los valores obtenidos son expresados en mg/dl. Se defermind el porcentaje
de efecto hipoglucemiante a través de la siguiente formula®®:

glucemia inicial — glucemia final

% efecto hipoglucémico = x 100

glucemia inicial
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3.5.4.Diseno experimental

25 ratones albinas machos de 20 - 30 g de peso, se selecciond aleatoriamente,
luego se realizd otra seleccion aleatoria de 5 ratones para verificar la
normoglucemia, seguidamente se formo cinco grupos, cada uno conformado por

cinco ratones, distribuidos de la siguiente manera:

¢ Grupo 1 (control): tratado unicamente con el vehiculo, agua destilada mas la
solucion de glucosa al 50 % a razon de 2 gramos de glucosa/Kg de peso.

e Grupo 2 {patrén): tratado con el farmaco de referencia, glibenclamida 5 mg/kg
de peso del animal 30 minutos antes de la induccion de {a hiperglucemia con
solucion de glucosa al 50 % a razén de 2 gramos de glucosa/Kg de peso.

o Grupo 3 (problema 1) tratado con exiracto de Brassica campestrs L.
“mostaza” a una dosis de 100 mg/kg 30 minutos antes de la induccion de la
hiperglucemia con solucion de glucosa al 50 % a razon de 2 gramos de
glucosa/Kg de peso. |

e Grupo 4 (problema 2): traiado con exiracto de Brassica campesins L.
“mostaza” a una dosis de 200 mg/kg 30 minutos antes de la induccion de la
hiperglucemia con solucion de glucosa al 50 % a razon de 2 gramos de
glucosalKg de peso.

e Grupo 5 (problema 3) tratado con exiracto de Brassica campestns L.
“mostaza” a una dosis de 400 mg/kg 30 minutos antes de la induccion de la
hiperglucemia con solucion de glucosa al 50 % a razon de 2 gramos de

glucosa/Kg de peso.

29



3.6. Analisis de datos

Los datos obtenidos son expresados en forma de medias + desviacion estandar,
y son represeniados en forma de curvas dosis respuestas e histogramas, se
calculo el porcentaje de efecto hipoglucémico respecto al ttempo. Asi mismo, para
determinar su significancia estadistica fueron sometidos al Analisis de Varianza,
la Prueba de Tukey con un nivel de confianza del 95% (p<0,05) en el programa

SPSS vy el area bajo la curva en el programa SIMFIT
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IV. RESULTADOS



Tabla 2. Metabolitos secundarios presentes en el extracto hidroalcohdlico de ias
hojas de Brassica campestris L. “mostaza”. Ayacucho - 2013.

RESULTADOS
METABOLITOS
SECUNDARIOS Extracto hidroalcohélico
Lactonas y cumarinas +
Flavonoides +++
Catequinas 4+
Azicares reductores +
Taninos y fenoles +
Aminas (aminoacidos) b
- Cardendlidos ' s
Leyenda:
Escasa: (+)

Regular: (++}

Abundante: {+++)
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Figura 1: Variacién de los niveles de glucosa en funcion del tiempo por efecto de
los tratamientos en hiperglucemia inducida por aloxano en ratones albinos.
Ayacucho - 2013.
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Figura 2: Porcentaje del efecto hipoglucemiante por efecto de los tratamientos
inducidos por aloxano en ratones albinos. Ayacucho - 2013.
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V. DISCUSION

Es indudable la importancia de las plantas para la medicina modema®, por lo tanto
la fitoterapia antidiabética puede estar indicada como coadyuvante, junto con una
dieta adecuada, en el tratamiento de pacientes diabéticos, como tratamiento dé
equilibrio y de prevencion de complicaciones, y en el tratamiento de diabéticos
propiamente dicho, como primer tratamiento, antes de aconsejar un tratamiento

de hipoglucemiantes orales 0 en caso de que estos estén contraindicados®.

Segun Alvarado? la Diabetes Mellitus es una de las enfermedades con mayor
coste sociosanitario, el Ministerio de Salud indica que en fas Américas esta cifra
podria incrementarse en 50 % en el periodo 2000 a 2030, lo que equivale a 83

millones®.

Miranda*, afirma que los extractos hidroalcohdlicos son los que extraen la mayor
diversidad de componentes quimicos presentes en las drogas, donde la
concentracion de principios activos es optima, facilitandose ia dosificacién de los
mismos. E£s asi que en la planta en estudio se llegd a extraer metabolitos

secundarios con el alcohol al 80 %.



En el tamizaje fitoguimico del extracio hidroaicohdlico de las hojas de Brassica
campesiris L. “maosiaza®, se determind que posee abundanie proporcion de
flavonoides, catequinas, cardendlidos y aminas (aminoacidos); en escasa
proporcion lactonas y/o cumarinas, faninos y/o fenoles y aziicares reductores

(Tabla 1 y Anexo 4).

En el examen fitoquimico del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica
campestris L. “mostaza” (Tabla 1) se determiné en mayor proporcion a uno de los
metabaolitos secundarios, los flavonoides, que son responsables de {a coloracion

amarilla de la flor®.

Segun Kuklinski®', Los fiavonoides poseen alta capacidad antioxidante ya que
estos compuestos pueden unirse a las enzimas fransportadoras de hormonas y al

ADN provocando ia depuracion de los radicales libres®®

En ambos casos de diabetes, ya sea del tipo 1 o tipo 2, la glucosa no puede
penetrar en las células del cuerpo y utilizarse eficazmente; se produce entonces
un desbalance entre la elaboracion de especies reactivas de oxigeno {EROS) y la
capacidad de defensa antioxidante del cuerpo; desbatance conocido como estrés
oxidativo. Esto ocasiona, a su vez, degeneracion de las paredes celulares y de los
vasos sanguineos, dafios en la retina, detenioro renal, ateroesclerosis, afecciones

en el sistema nervioso central e incluso miiltiples alteraciones reproductivas®,

Basurto y Col'?, mencionan que el contenido de fibra de esta planta disminuye la
absorcidn gastrointestinal de colesterol, lipidos y glucosa, y en consecuencia se

modifican las concentraciones de estas sustancias en sangre.

Segin Vizcainc?, los metabdlitos secundarios identificados en el extracto

hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campesfris L “mostaza” (Anexo 4)
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coinciden con las investigaciones reportadas en oiras plantas utilizadas
empiricamente por su efecio hipoglucemiante, dentro de estos melabolitos
podemos sefialar como los posibles responsables del efecto hipoglucemiante a
los flavonoides, taninos, catequinas y sustancias fendlicas las cuales coinciden

con las descritas por Caceres?,

Se hizo una seleccion randomizada a un grupe de animales (ratones) para sacar
un promedio de concentracion de glucosa basal en sangre que fue de 67 mg/dl,
este primer dato sirvid para demostrar que {os animales adquiridos en el Instituto
Nacional de Salud son normoglucémicos aplos para el trabajo de investigacion
que se ejecutd’®. Los valores promedio en condiciones basales en los animales,

se asemejan a los de los humanos, con valores entre 60 — 120 mg/dl_.

La diabetes experimental fué inducida utilizando el método de Kameswaré Raoy
col®, Utilizando como inductor en el primer grupo €! aloxano el cual produce
toxicidad selectiva de las células beta-pancreaticas, y al danarlas disminuye el
nivel de insulina e induciendo un estado de diabetes mellitus tipo | o insulino-
dependiente’. El mecanismo de dafio pancreatico por el aloxano se justifica
debido a su similitud molecular con {a estructura de la glucosa. El aloxano puede
generar especies reactivas de oxigeno (ROS) en una reaccion ciclica redox,
produciendo el acido dialirico. Por lo tanto. Se asume que la accidn toxica del
aloxano producida en fas células beta es iniciada por la formacion intracelular de

radicales libres en esta reaccion redox*!.

Mientras que en el segundo grupo se utilizée el método experimental de CYTED*®
utilizando como inductor la glucosa 50 % donde una sobre saturacion de glucosa

en ¢l organismo puede elevar los niveles de glucosa aiterando de esta manera su
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metabolismo induciendo una Diabetes Meliitus tipo Il o no dependientes de

insulina®’.

En el grupo tratade con el aloxano se observa que en Ia Figura 1, a tiempo cero el
grupo tratado con aloxano se inicia con 487,5 mg/dL de glucosa, después de 1
hora disminuye hasta 426,5 mg/dL y luego se eleva hasta encima de 479 mg/dL,
manteniéndose constanie durante todo e experimento. El grupo de la
glibenclamida, inicia con 482,5 mg/dl de glucosa y a partir de Ia hora se obtiene
un valor de 246,9 mg/dl. donde a las 4 horas se obtiene valores normales de 121
mg/dL. Mientras que con el extracto a 100 mg/Kg, 200 mg/Kg y 400 mg/Kg a partir
de la primera hora comienza a disminuir la glioémia de una manera dosis

respuesta, acercandose al grupo de glibenclamida la dosis de 400 mg/Kg.

En la Figura 2, se observa el porcentaje de eficacia hipoglucemiante det extracto
hidroalcohdlico de Brassica campesiris L. confirmnandose el efecto dosis respuesta
y que a 400 mg/Kg alcanza una respuesia semejante a la glibenciamida con un

66,8 % mientras que la glibenclamida obtiene un 75.4 % de eficacia.

En el grupo tratado con Ia solucion de glucosa 50 % en la Figura 3, a tiempo cero
el grupo tralado con la solucion de glucosa 50 % inicia con 78 mg/dL, al cabo de
1 hora se eleva a 156,3 mg/dL donde a la segunda, tercera y cuarta hora se oberva
un descenso. El grupe de la glibenclamida, a tiempo cero se cbliene un valor de
68 mg/dL al transcurrir una hora se obtiene un valor pico de 110,3 mg/dL, donde
las siguientes horas se obliene un descenso en ia concentracion de la glicemia,

acercandose al grupo de la glibenclamida la dosis de 400 mg/Kg.

En la Figura 4 el porcentaje de eficacia hipoglucemiante a la dosis de 400 mg/Kg
es de 8,4 % mientras la glibendamida tiene un porcentaje de eficacia de 11,7 %

esta variacion cuantitativa con respecto al grupo tratado con aloxano se debe a
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que la glucosa tarda un tiempo en llegar al torrente sanguineo y metabolizarse,
por tanto los datos obtenidos a tiempo cero no son muy elevados y por ende los
datos del porcentaje de eficacia hipoglucemiante sera menor comparado con el

grupo tratado con aloxano.

Seglin Oreliana®, en {a investigacion que realizd encontro flavonoides como la
rutina y isoqueercetina® en ia composicion del exiracto hidroalcohdlico del rizoma
de Circuma longa “palilic” abteniendo niveles bajos de glucemia, lo que explicaria

también la disminucion de los niveles de glucosa en el estudio realizado.

Lépez®, describi6 una serie de plantas medicinales con actividad
hipoglucemiante, entre las cuales se encuentra la Cyamopsis leiragonoiobus L.,
que contiene un palisacarido liamado goma guar, constituido por cadenas de D-
manosa y unidades de D-galaclosa, con propiedades hipoglucemiantes,
hipocolesterolemiante y laxante mecanico. Su efecto hipoglucemiante se debe
principalmente a la viscosidad que alcanza el mucilago en contacto con el agua,
capaz de disminuir la velocidad de absorcion de los hidratos de carbono y de
retrasar el vaciado gastrico, lo que conlleva a una mejor utilizacién de la insulina
enddgena, disminuyendo la hiperglicemia y la insulinemia postprandial. También
describe al fruto de Momordica charaniia L. con propiedades hipoglucemiantes por
su contenido en sapaninas esteraidales, a los péptidos (similares ala insulina) y a
los alcaloides, pero no explica si la actividad se debe a uno de los grupos o al
conjunto; asimismo, propone como mecanismo de accion hipoglucemiantes a
factores pancreaticos y extra pancreaticos, con aumento de la recaptacion de
glucosa por los tejidos y de la sintesis de glucogeno en el higado y musculos.
Finalmente describe a Anemarrhena asphodeloides B. que contiene saponinas
esteroidales, lignanos {(fenoles) y xantonas. El extracto acuoso de esta especie

fue capaz de reducir los valores.
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Negri?®, hace mencion de los constituyentes hipoglucemiantes y su mecanismo de
accion de algunas plantas medicinaies con actividad hipo glucémico como los
terpencides presentes en las raices de la Clausena anisata, donde el efecto de
estos parece envolver a la estimulacién de las células beta pancredticas con una
subsecuente secrecion de insulina mieniras que en la Agansia mexicana existen
dos terpenocides: O 12-urseno 3 gque posee efeclo hipoglucémico mas lento y
menos efectivo que la tolbutamida, en cuanto que la 23,24-dimetil-24-etil-
estigmast-25-eno 4 mostro ser mas efectivo que la tolbutamida, en tanto nos
explica que el efecto hipoglucémico de las saponinas presentes en las fiores de la
calendula officinalis, puede deberse al efeclo de consumo de la glucosa en el
intestino. Los flavonoides presentes en el rizoma de Anemarrhena asphodeloides
L. han sido usados para tratar sintomas de polidipsia y poliuria en pacientes
diabéticos. Los estudios indican que el mecanismo de accion se debe a la mejora
de la funcion del receptor, con un aumento en el reconocimiento de la insulina por
este. El efecto antidiabético fué awibuido a las xantonas mangiferina y la
mangiferina - 7- O — B - glicosido, la mangiferina ejerce actividad antidiabética a
través del decrecimiento de la resistencia a la insuliﬁa, ademas gque la sustancia
polifendlica mangiferina puede ser usada en la prevencion del cancer. Nos habla
también de las sustancias fendlicas como et acido isoferulico extraido de la
Cimicifuga dahurica maxim, gue presenta actividad hipoglucemiante en diabetes
tipo 1; mientras el acido 4-hidroxibenzoico aislado de ias raices de Pandanus
adorus ridl muestra efecto hipoglucemiante, aumentando el nivel de insulina en
sangre, el acido benzoico y sus desivados inhibirian la accion de la enzima

insulinasa aumeniando el efecto de la insulina.

Quispe* determind el efecto hipoglucemiante mostrando promedios de 1258,7 mg/dl

al inicio del tratamiento y 117,4 mg/di de glucosa sanguinea fuego de 15 dias de
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tratamiento, esto se debe a que las raices como las hojas de Smallanthus
sonchifolius “yacon® contienen compuesios con un alio poder antioxidante: acido
clorogénico, iriptéfano y vanos fenoles derivados del acido cafeico, asi mismo
Tasayco!! hace mencion que el probable mecanismo de accién es por que mejoran
las concentraciones de insulina en sangre, debido a la presencia de flavonoides,
triterpenaos, esteroides y sesquiterpenas que presenta la planta, por io tanio, se puede
afirmar que el exiracto contiene metabolitos secundarios imwoiucrados en el control de
la glucemia en animales de experimentacion sometidos a los efectos del aloxano y de

la glucosa concentrada al 50 %.

Palomino™, en su investigacion titulada efecto de! extracto etandlico de hojas de
Annona muricata L. “guanabana” sobre ia hiperglucemia inducida con aloxano en
ratas.‘ Reporta que la reduccion de glucemia se explicaria por la presencia de
compuestos fendlicos' y flavonoides ademas hace mencion que existen estudios
sobre un tipo de glucosidos de flavona gue demostrarian actividad
hipoglucemiante debido a que estaria ligado a los receptores prolifeadores de
peroxisomas (PPARs) o antagonistas de recepiores glucagon, inhibidor dipeptidas
IV y activador de los recepiores de insulina, ademas que ofros metabolitos
estarian coadyuvando con el efecio hipoglucemiante como los alcaloides, quienes
inducirian la secrecion de insulina solo en concenfraciones altas de glucosa, lo

cual disminuye el riesgo de hipoglicemia.

Narcizo®, demostrd el efecto hipoglucemiante del extracto etandlico del bulbo de
- Allium cepa Linn “cebolla”, el cual obtuvo un porcentaje de eficacia de 57.79% a
la dosis de 250 mg/kg de peso atribuyd dicho efecio a los flavonoides, disulfuro

de propilo de alilp y la glucogquinina presentes en {a planta.

Velarde’, demostro el efecto hipoglucemiante de las hojas de Morus nigra L.

“morera” obteniendo un porcentaje de efecto hipogiucemiante de 70,3 % a una
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dosis de 400 mg/Kg de peso por ios flavonoides, alcaloides y otros metabolitos
que contiene ia planta, el efecio hipoglucemianie de Brassica campesiris L.
“mostaza” se debe a la presencia de flavonoides responsable de prevenir el inicio
de la diabetes y la obesidad”® donde se obiuvo un porcentaje de eficacia
hipoglucemiante de 66,8 % a una dosis de 400 mg/Kg de peso con el grupo tratado
con aloxano. Las tres concentraciones del exiracto hidroalcohdlico de las hojas
de la Brassica campestris L. “mostaza”, evaluados mostraron efecto
hipoglucémico en satones con diabetes experimental, observandose una
disminucién en los tiempos evaluados, con Ia concentracion de 400 mg/kg en
ambos grupos tratados se cbserva una mejor disminucion de Ia glucemia a
comparacion de las concentraciones de 100 y 200 mg/kg de peso, lo que
corrobora el efecio sobre la glucemia que ya se habia reportado en estudios
previos'®25 Donde reportaron que las hojas de Brassica campestris L. reduce los

niveles de glucosa en sangre.

Segun Carrillo'>, demostro el efecto hipoglucemiante del zumo de! fruto de Morinda
citrifolia “noni” en ratas con hiperglucemia inducida, responsabilizando de disminuir
los niveles de glucosa en sangre a las glucopiranosas, fas fibras solubles y
flavonoides (quercetina), asi mismo Bomas'* obtuvo valores significativamente
bajos de glucemia con el exiracio acuoso de Psidiuin guajaba “guayaba” y se

recomienda su uso como prevencion antes de entrar a un tratamiento.

La presente investigacion sirvié para demosirar que el exiracio hidroalcohdlico de
las hojas de Brassica campestris L. “mostaza”™. Posee actividad hipoglucemiante
en las condiciones experimentales atribuyendeo dicho efecto posiblemente a los
flavonoides y fenoles presentes en el extracto. Podria ser considerada como
producto natural de utilidad como coadyuvante en fos tratamientos de pacientes

que presentan intolerancia a la glucosa y Diabetes Mellitus.
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V. CONCLUSIONES

1. El extracto hidroalcohdlico de Brassica campestris L. “mostaza” presenta
metabolitos secundarios como son: flavonoides, catequinas, aminas
(aminoacidos) y cardenolidos.

2. El extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestns L. tiene
actividad hipoglucemiante a {as dosis ensayadas de una manera dosis
dependiente.

3. El extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris L. “mostaza”
presentd eficacia hipoglucemiante a dosis de 400 mg/kg, con un porcentaje de
eficacia de 64,16 % con aloxano cercano a {a glibenclamida a dosis de 5 mg/Kg

que obtuvo un 75,81 %.



Vil. RECOMENDACIONES

. Realizar otras pruebas farmacolégicas de Brassica campestris L. “mostaza”
con metformina, utilizandose como patron de comparacion para evaluar el
efecto hipoglucemiante siendo {a Diabetes Mellitus tipo 1 y tipo H una patologia
cronica.

Se sugiere realizar estudios de mayor duracion por ser la Diabetes Mellitus
una patologia cronica.

. Realizar los estudios toxicolégicos de {a planta.

Realizar un estudio cuantitativo de los metabolitos secundarios responsables

del efecto hipoglucemiante de Brassica campestris L. “mostaza”.
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ANEXO 1
Certificado de la identificacion de la planta

EL JEFE DEL HERBARIUM HUAMANGENSIS DE LA FACULTAD DE
CIENCIAS BIOLOGICAS DE LA UNIVERSIDAD NACIONAL DE SAN
CRISTOBAL DE HUAMANGA

CERTIFICA

Que, el Bach. en Farmacia y Bioquimica, Sr. José Luis, RIVAS SALAS, ha
solicitado la identificacion de una muestra vegetal para trabajo de tesis.

Dicha muestra ha sido estudiada y determinada segin el Sistema de Clasificacion
de Cronquist. A. 1988. y es como sigue:

DIVISION : MAGNOUIOPHYTA
CLASE : MAGNOLIOPSIDA

SUB CLASE : DILLENIHDAE

ORDEN : CAPPARALES

FAMILIA : BRASSICACEAE
GENERO > Brassica

ESPECIE t Brassica campestris L..
NV, : *mostaza”, “yuyu”

Se expide la certificacion comespondiente a solicitud del interesado para
los fines que estime conveniente.

Ayacucho, 13 de Mayo del 2013
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ANEXO 2
Figura 4: Brassica campestris L. “mostaza”. Ayacucho - 2013.
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ANEXO 3
Diagrama de la Diabetes Mellitus
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ANEXO 4
Tabla 3. Esquema del tamizaje fitoquimico de Brassica campstris L. “mostaza’.
Ayacucho - 2013.

Metabolitos Ensayos con Resultados
secundarios Reactivos Observaciones
Alcaloides Dragendorff
Mayer Formacion de precipitado
Hager en todas las reacciones
Wagner
Lactonas y cumarinas Baljet Formacién de una
coloracion roja
Flavonoides Shinoda Coloracion amariflo rojizo
Quinonas Bomtrager La fase amoniacal es de
color rojizo o rosado
Catequinas Catequinas Coloracion verde carmelita
aluz Uv
Saponinas Agitar Formacion de espuma
Azlcares reductores Benedict Formacion de una
coloracion azul - negruzca
Taninos y fenoles Cloruro fémrico Coloracion azul violaceo
Aminas {aminoacidos) Ninhidrina Coloracion violacea
Cardendlidas Kedde Colaracién roja violeta.
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ANEXO 5
Figura 5: Flujograma de! proceso de abtencion del extracto hidroalcohdlico del

extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris L. “mostaza’.
Ayacucho - 2013.
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ANEXO 6
Figura 6: Tamizaje fitoquimico del extracto hidroaicohdlico de las hojas de
Brassica campestiis L. “mostaza”. Ayacucho - 2013.

L

w W i

56



ANEXO 7
Figura 6: Procesos para determinar la actividad hipoglucemiante. Ayacucho -
2013.

Preparacion del extracto hidroalcohdlico
de Brassica campestris L. “mostaza”

Administracién del extracto Lectura de glucemia
hidroalcohélico a ratones albinos en el glucometro
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ANEXO 8
Tabla 4. Porcentaje de efecto hipogiucemiante del extracto hidroalcohdlico de las
hojas de Brassica campestns L. “mostaza”. Ayacucho - 2013

Extractos
Blanc Glibenclamid

Tratamientos
° " 400
100 mg/Kg 200mg/Kg mg/Kg
Aloxano 0 75,43 20,07 39,48 65,70
Glucosa 50 0 68,88 21.07 35,94 62,91

%

58



ANEXO 9
Tabla 5. Analisis de varianza del efecto hipoglucemiante inducido por aloxano del
extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris L. “mostaza”.

Ayacucha 2013.

ANOVA
Glucemia (mg/dL)
Suma de Media
| E Sig.
cuadrados g cuadratica “
Inter- 152567,540 4 38141,885 4,417 010
grupos
Intra- 172722,780 20 8636,139
grupos :
Total 325290,320 24
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ANEXO 10
Tabla 6. Prueba de Tukey por efecto hipoglucemiante inducido por aloxano del
extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris L. "mostaza”.
Ayacucho - 2013.

Gilucemia (mg/dL)
HSD de Tukey?
Subconjunto para alfa = 0.05
Tratamientos N
1 2
Glibenclamida 5 247,7400
400 mg/kg 5 291,6800
200 mg/kg 5 361,3000 361,3000
100 mg/kg ) 395,3600 395,3600
Blanco 5 470,5200
Sig. 128 370

Se muestran las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.

a. Usa el tamafio muestral de la media ammaonica = 5.000.
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ANEXO 11
Tabla 7. Andlisis de varianza del efecto hipoglucemiante inducido por glucosa 50
% del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris L. “mostaza’.
Ayacucho - 2013.

ANOVA

Glucemia {mg/dL)

Suma de Media

I F Sig.

cuadrados g cuadratica g
Inter-grupos 82066,862 4 20516,715 1,111 , 379
Intra-grupos 369180,728 20 18459,036
Total 451247 590 24
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ANEXO 12
Tabla 8. Prueba de Tukey por efecto hipoglucemiante inducido por glucosa 50 %

del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campesiris L. "mostaza”.
Ayacucho - 2013.

Glucemia (mgidL)
HSD de Tukey®
Subconjunto para alfa =
Tratamientos N 0.05
1
Glibenclamida b 75,3400
400 mg/kg 5 82,1600
200 mg/kg 5 89,3800
Blanco 5 105,4800
100 mg/kg 5 229,1200
=g 406

Se muestran las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.

a. Usa el tamano muestral de la media armonica = 5.000.
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ANEXO 13
Tabla 9. Andlisis de varianza del Area Bajo la Curva del extracto hidroalcohdlico
de las hojas de Brassica campestris L. “mostaza”. Ayacucho - 2013.

ANOVA de un factor
Area Bajo la Curva
Suma de gl Media F Sig.
cuadrados cuadratica
Inter-grupos 48025,600 4 12006,400 2779,258 ,000
Intra-grupos 86,400 20 4,320
Total 48112,000 24
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_ ANEXO 14
Tabla 10. Prueba de Tukey del Area Bajo la Curva del extracto hidroalcohdlico de
las hojas de Brassica campesiris L. “mastaza’. Ayacucho - 2013.

Area Bajo la Curva

HSD de Tukey®

Subconjunto para alfa = 0.05
Tratamientos N 1 2 3 4 5
Glibenclamida ~ ° 3114000
400 mg/Kg 5 342,4000
200 mg/Kg 5 372,0000
100 mg/Kg 5 382,8000
Blanco 5 4424000
Sig. 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000

Se muestran las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.

a. Usa el tamaiio muesiral de la media armonica = 5,000.
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TITULO: Efecto hipoglucemiante del extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris L.

AUTOR: José Luis Rivas Salas

ANEXO 15
Matriz de consistencia

‘mostaza”. Ayacucho - 2013.

TITULO PROBLEMA OBJETIVOS MARCO TEORICO HIPOTESIS VARIABLES DR
METODOLOGICO
Efacto LTendrd efecto General La diabeles es una enfermedad metabdlica crénica, El extracto  Independiente Tipo: Experimental.
hipoglucemia  hipoglucemiante causada por una deflclencia absoluta o relativa de  hidroalcohdlico de
nte del el extracto  Evaluar el efecto hipoglucemlante  ingylina, que genera alteracién en ol metabolismode las  hojas  de Exiracto hidroalcohélico de  Nivel: Estimulo
extracto hidroalcohélico de el extracto hidroalcohélicodelas  og carbohidratos, proteinas y grasas, cuyo resultado  Brassica campesfris 188 hojas  de  Brassica  creciente.
hidroalcohdll las hojas de holas de Brassica campestris L, g una hiperglucemia crénica que se asocla a daflo, L. “mostaza” tiene Campestris L. ‘mostaza’.
co de las Brassica ‘mostaza”. disfuncién o fracaso dp varlos érgancs a largo plazo,  efecto Poblacién:  Brassica
hojas  de campestis L. especialmente ojos, rifiohes, nervios, corazén y  hipoglucemiante. ndicaciores campestris L. que crece
Brassica “mpstaza™ Especificos vasos sanguinece. (Carrilo, 2011). : o en el distrifo de San
campestris L.. Heniiee — Quispe, (2004), realizo una investigacién de Ila * Concem;ao i del  Jersnimo ~ Apurimac.
[ r los metabolita ’
‘mostaza”. socr:md i e :. actividad hipaglucemiante del extracto acuoso de las Warmoko 169 maha il 4 s 3k
Ayacucho - - c!ahld plres::;s d:I hojas de smallanthus sonchifollus “yacon” en % Gonceniracidn il Mue r:;lldag o hojas
cohdlico de la :
2013, :O; : ﬂ::am . m: pacientes con diabetes tipo I, extracto 200 mg/kg. AT
° i Orellana, (2008), en su investigacién de la actiyidad *  Concentracin del .
L. ‘mostaza”, extraclo 400 mg’kg Unidad upﬂlmemﬂl.
hipoglucemiante del extracto hidroalcohélico de '
Determinar el efeclq . ) 60 ratones albinos
rizoma de circuma longa “palillo”, determine la Wist
hipaglucemiante del extracto Dependiente ars machos ¢on un
e i 5 presencia de flavencides, taninos, polifenoles. pesa entre 20 - 30 g
toabeohclion: s s hojpe da Velarde (2012), en su Investigacién del efecto Erecio oy msinkinie:
Bragsica campesiris L, .
N hipoglucemiante con aloxano determind la presencia Wsdicaticoes Los resultados serdn
) de fenoles, cardendlidos, flavonoides, triterpenos, SEAACE Bl e
Determinar la mejor dosis de| R ek s
extracto hidroalcohélico ceed 4 ae recucloras. * niveles de glycosa en Varianza y prusba de
ompleado de las hojas de sangre (mg/dl). Dukey.
Brassica  campestis L.
‘mostaza”.
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RESUMEN
La Diabetes Mellitus es un grupo de enfermedades metabdlicas cronicas que se caracteriza paor la presencia de
hiperglucemia, como resultado del defecto en la secresion yfo accion de la insulina segin el Ministerio de Salud en
Peri el afio 2002 se estimaba una prevalencia de Diabetes Mellitus de 5,1 % y el afio 2025 se estima que esta se
inctementaria a 7,5 %. El objetivo principal de este trabajo fue evaluar el efecto hipoglucemiante del extracto
hidroalcohéfico de las hojas de Brassica campestris L. “mostaza” sobre la hiperglucemia inducida con aloxano y
glucosa 50 % en ratones desamoilado en el drea de Fammacognosia y Famnacologia de la Facultad de Ciencias
Bioldgicas de la Universidad Nacional de San CristGbal de Huamanga. La muestra vegetal se recolecto en el distrito
de San Jerdnimo, provincia de Andahuaylas, Departamento de Apurimac a una aliura de 2926 m.s.n.m. Se realizo el
screning fitoquimico para determinar los metabolitos secundarios y la actividad hipoglucemiante por el método de
induccidn de glucemia con aloxano a razén de 130 mg/Kg y glucosa 50 % a razon de 2 g/Kg, utilizando como control
a la glibenclamida a una dosis de 5 mg/kg y los extractos en estudio a una concentracién de 100 mg/kg, 200 mg/kg y
400 mglkg respectivamente; y se determind la hiperglucemia por medio de! glucémetro. El extracto reportd la
presencia de flavonoides, catequinas, aminas y cardendlidos. A la dosis de 400 mg/kg presenté un mejor porcentaje
de efecto hipoglucémico de 66,8 % y un Area Bajo la Curva de 342.40 respecto al control glibenclamida que obtuvo
un porcentaje hipoglucémico de 75,4 % y un Area Bajo la Curva de 311.40 en jos grupos tratados con aloxano y
glucosa 50 % respectivamente. Se concluye que ¢l extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica campestris L.
presenta efecto hipogliucemiante.
Palabras claves: Brassica campestris L., efecto hipoglucemiante.

ABSTRACT
Diabetes mellitus is a group of chronic metabolic diseases characterized by the presence of hyperglycemia as a resuft

of the defect in the secretion and / or insufin action according to the Ministry of Health in Peru 2002 The prevalence of
diabetes mellitus was estimated 5.1% and by 2025 it is estimated that this would increase to 7.5%. The main objective
of this work was fo evaluate the hypoglycemic effect of the hydroalcoholic extract of the leaves of Brassica campestris
L. " mustard * on alloxan- induced hyperglycemia and ghucose 59 % in mice developed in the field of Pharmacognosy
and Pharmacotogy , Faculty of Science Biology of the National University of San Cristobal de Huamanga. The plant
sample was coflected in the district of San Jeronimo in the province of Andahuaylas , Apurimac depariment at a height
of 2926 m Phytochemical screning was conducted to determine the secondary metabolites and hypoglycemic activity
by the method of induction of glucose with affoxan at 130 mg / kg and 50 % ghucose at 2 g / kg, using as control a
glibenciamide 5 mg / kg and the extracts under study to a concentration of 100 mg / kg , 200 mg / kg and 400 mg/ kg
respectively, and hyperglycemia was determined by gluicometer . The extract indicated the presence of flavonoids,
catechins, amines and cardenolides. A dose of 400 mg / kg showed better percentage of hypoglycemic effect of 66.8
% and area under the curve of 342.40 compared to glyburide control scored a hypoglycemic pescentage of 754 %
and area under the curve 311.40 in alloxan treated groups and 50% glucose respectively. We conclude that the
hydroalcoholic extract of the leaves of Brassica campestris L. has hypoglycemic effect.

Keywords: Brassica campestris L., hypogtyceinic effect.
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1. INTRODUCCION
El tema de las plantas medicinales es quizd tan
antiguo como el hombre mismo, sin embargo, los
conocimientos al respecto siempre han estado
diseminados. A pesar de la invasion farmacoldgica
mundial, las personas siguen recurriendo a los
remedios vegetales para aliviar sus enfermedades
comunes, por ello un esfuerzo por regresar a los
productos naturales representa un aporte muy
significativo ya gque son un recurso que debe
conocerse, usarse y cuidarse como parte del rico
patrimonio natural del pais’.
En el Pert las cifras de prevalencia oscilan entre 1,6
% a 5 %, sin embargo, estudios hechos en Chiclayo y
Lima reportan dfras de 69 % y 75 %,
respectivamente. Se calcula una poblacién
aproximada de un millon y medio de diabéticos en el
Peni.
En los dltimos afios han surgido nuevas altemativas
terapéuticas, como el trasplante de isiotes
pancredticos y la terapia génica con la obtencion de
células beta a parir de células madre
pluripotenciales, lo cual no hace mas que confirmar
que, luego de mas de 80 afios de uso de insufina,
todavia no se alcanza el tratamiento ideal para los
pacientes con Diabetes Mellitus®. EI Ministerio de
Salud menciona Gue la diabetes es ia tercera causa
de muerte en el pais y menciona que por cada
diabético diagnosticado, existe uno sin detectar®.
En la region de Ayacucho, en las poblaciones rurales
y otros lugares del ande, las hojas de Brassica
campestris L. se utilizan de manera empirica para
diferentes sintomatologias, como para tratar el
escorbuto, dolor de cabeza, tos, problemas
respiratorios, contusiones y golpes.
Por tanto, es necesario que los tratamientos
empiricos se sustenten con una base cientifica, en la
Universidad Nacional de San Cristébal de Huamanga
se encontrd tesis de estudios de actividad
hipoglucemiante recientes, donde las investigaciones
realizadas presentaron hipotesis afirmativas. En base
a lo dicho resulta imprescindible aportar con la
presente investigacion para dar a conocer el estudio
farmacoldgico de la aplicacion del extracto
hidroalcohdlico de Brassica campestris L. “mostaza”
en la Diabetes Mellitus, mediante la inducci6n de
hiperglucemia en ratones y posterior administracion
del extracto hidroalcohdlico en concentraciones de
100 mg/Kg, 200 mg/Kg y 400 mg/Kg para verificar la
efectividad de Ila propiedad hipoglucemiante
analizando el contenido de glucosa de los ratones
antes, durante y después del tratamiento mediante
puncion del extremo de la cola usando el equipo Accu
— Chek.
Por {0 expuesto anteriormente y rescatando fa
informacién tradicional de las plantas medicinales; el
estudio del extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Brassica campestris L. "mostaza™ constituird una
allemativa terapéutica para el tratamiento de la

hiperglicemia. Por lo tanto se planted el presente
trabajo de investigacion con los siguientes objetivos.

2. WATERIALES Y METODOS
a. Lugar de ejecucion
El presente trabajo se desamollo en el drea de
Farmacognosia y Farmacologia de los laboratorios de
la Facultad de Ciencias Biologicas de la Universidad
Nacional de San Cristobal de Huamanga, durante los
meses de marzo a agosto 2013

b. Muestra

Se utiizéd un kiogramo de hojas de Brassica
campestris L. “mostaza®, recolectadas aleatoriamente
en horas de la mafana (8:00 am), en el mes de
febrero del 2013, en el distrito de San Jerénimo,
provincia de Andahuaylas, departamento de
Apurimac, ubicado a 2,926 m.s.n.m. Una parte sirvié
para la identificacion botanica (Anexo 1, 2).

c. Animales de experimentacion.

Conformado por 50 ratones albinos machos de 20 -
30 g de peso seleccionados aleatoriamente,
mantenido en un ambiente y una alimentacion
balanceada y agua de forma ad libitum, obtenido en
el bioterio del Instituto Nacional de Salud Lima. Los
ratones son adquiidos con una semana de
anticipacién para su adecuacitn a las condiciones de
laboratorio.

d. Disefio metodolégico para la recoleccién de
datos.

* Preparacién del extracto.

200 g de la muestra seca y molida se maceré en
frascos de color &mbar durante una semana en un
fitro de atcohol de 80 %; cubriendo ta muestra por
encima de cuatro cm de diferencia. Durante el
proceso se agitd el frasco periddicamente para que el
alcohol se distribuya homogéneamente en la muestra
luego se filtrd y se concentrd en el rolavapor marca
Buchi 3000, obteniéndose el extracto seco para
realizar los respectivos analisis.

« Tamizaje fitoquimico.

e. Determinacién del efecto hipoglucemiante.

1) Hiperglicemia inducida por Aloxano.

El Aloxano es un compuesto quimico,
estructuralmente similar a la urea y posee accién
necrosante especifica y selectiva sobre las células
beta de los islotes de Langerhans. En relacién con la
accion de este compuesto a nivel pancreatico, se
postulan dos teorias, una describe la interaccion de
los metabolitos del Aloxano con el zinc pancreatico,
responsables de 1a deslruccion de las células beta,
mientras que otras observaciones sustentan la teoria
de ia formacion de radicales de oxigeno que
desempefan una funcion significativa en la accion
diabetogénica de esta sustancia®.
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Procedimiento experimental.
Los ratones son aclimatados en jaulas metalicas
con acceso a agua y aiimento estidndar. La
ambiental debera ser constamte
(21+/- 1°C) y 50 - 60 % de humedad con un ciclo
de 12 horas luz/oscuridad44.
12 horas antes de la administracién, de los
tratamientos, los ratones son sometidos a ayuno
con agua ad libitum.
Pesar, codificar y randomizar los ratones en
grupos.
Se les administra por via intraperitoneal solucién
de aloxano 130 mg/kg, 24 horas antes, para evitar
la hipoglucemia letal.
Acondicionar solucion de glucosa al 20% (10 mi
en sus respectivos bebederos después de 6
horas de la administracion del aloxano
monohidratado).
Luego de 24 horas se confirma la hiperglucemia.
Solo los ratones que presenten glicemia mayor de
200 mg/d! son incduidos en e! estudio.
Se administré los extractos a 100 mg/kg, 200
mg/kg y 400 mg/kg de peso de los ratones a los
grupos que comesponda y se realfizd las
mediciones de glicemia alas 0, 1, 2, 3 y 4 horas
posteriores a la administracion de los
tratamientos.
Se administrd la glibenclamida a una dosis de 5
mg/kg.
La glucosa se determind por el método de la
glucosa oxidasa con firas reactivas de un
glucometro de la marca ACCU — CHECK, los
valores de la glucemia se obtienen en mg/dL44,
45,
Porcentaje de efecto hipoglucémico a través de la
siguiente formuta*:

% efecto hipoglucémi

= g.'lumnla inicial - glucemia ﬁ'nal,
- glucemia inicial

100

Disefio experimental.

Grupo 1 (control): tratado Unicamente con el
vehiculo, agua destilada.

Grupo 2 (patrdn). tratado con el farmaco de
referencia, glibenclamida 5 mg/kg de peso del
animal.

Grupo 3 (problema 1): tratado con extracto de
Brassica campestris L. “mostaza® a una dosis de
100 mg/kg.

Grupo 4 (problema 2). tratado con extracto de
Brassica campestris L. "mostaza” a una dosis de
200 mg/kg.

Grupo 5 (problema 3): tratado con extracto de
Brassica campestris L. “mostaza” a una daosis de
400 mglkg.

Hiperglicemia inducida por una solucién de
glucosa al 50 %

La célula beta pancreatica secreta insulina en funcién
de la concentracion extracelular de glucosa y de otros
nutrientes circulantes, como son los acidos grasos.
Esta podria definirse como una adaptacdion fisiologica
normal de la secrecion de la hormona en funcion de
la demanda*®.

T

Procedimiento experimentat.
Se provocd hiperglicemia a los cinco grupos de
experimentacitn con una solucion de glucosa al

50 % intraperitoneatmente a razon de 2 gramos

de glucosag de peso en dosis idénticas,
después de haberlas mantenido previamente en
ayunas 12 horas antes el ensayo44, 45.

Se administro ia glibenclamida a una dosis de 5
mg/Kg.

Se administro ta solucion de los extractos a 100
mg/kg. 200 mg/kg y 400 mg/kg de peso de los
animales a los grupos seglin corresponda.

Se realizo las mediciones de glicemia a las 0, 1,
2, 3 ¥ 4 horas posteriores a la administracion de
los tratamientos.

Las muestras de sangre de los animales son
colectados de la vena caudal de la cola.

La glucosa se determina por el método de la
glucosa oxidasa con tiras reactivas de un
glucometro de la marca ACCU - CHECK. Los
valores de la glicemia se obtienen en mg/dl46.
Los valores obtenidos son expresados en mg/dl.
Se determind el porcentaje de efecto
hipoglucemiante a travées de la siguiente
formula“*®:

AN _—
96 efects hipoglucémi =d\lmnnmma| glucemia

ghucomta nidal

x100

Disefio experimental.

Grupo 1 (control): tratado Unicamente con el
vehiculo, agua destilada mas la solucién de
glucosa at 50 % a raz6n de 2 gramos de
glucosalKg de peso.

Grupc 2 (patrén). tratado con el farmaco de
referencia, glibenclamida 5 mg/kg de peso del
animal 30 minutos antes de la induccién de la
hiperglucemia con solucion de glucosa al 50 % a
razén de 2 gramos de glucosa/Kg de peso.
Grupo 3 (problema 1): tratado con extracto de
Brassica campestris L. "mostaza® a una dosis de
100 mafkg 30 minutos antes de la induccion de la
hiperglucemia con solucion de glucosa al 50 % a
razon de 2 gramos de glucosa/Kg de peso.
Grupa 4 (problema 2): tratado con extracto de
Brassica campestris L. “mostaza” a una dosis de
200 mg/kg 30 minutos antes de la induccién de la
hiperglucemia con solucién de glucosa al 50 % a
razon de 2 gramos de glucosa/Kg de peso.
Grupo 5 (problema 3): tratado con extracto de
Brassica campestris L. “mostaza” a una dosis de
400 mg/kg 30 minutos antes de la induccion de la
hiperglucemia con solucién de glucosa al 50 % a
razon de 2 gramos de glucosa/Kg de peso.

Anadlisis de datos

Los datos obtenidos son expresados en forma de
medias + desviacién estdndar, y son representados
en forma de curvas dosis respuestas e histogramas,
se calculd el porcentaje de efecto hipoglucémico
respecto al tiempo. Asi mismo, para determinar su
significancia estadistica fueron sometidos al Analisis
de Varianza, la Prueba de Tukey con un nivel de
confianza del 85% (p<0,05) en el programa SPSS y
el area bajo la curva en el programa SIMFIT.



3. RESULTADOS
Tabla 2. Metabolitos secundarios presentes en el
extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica
campestris L. “mostaza”. Ayacucho - 2013.

weTABOLITOS sl

SECUNDARIOS . .
hidroalcohélico

Lactonas y cumarinas +
Flavonoides 4+
Cateqﬁinas +++
Azicares reductores *
Taninos y fenoles +
Aminas (aminoacidos) i+
Cardendlidos e

Leyenda:

Escasa: (+)

Regular; (++)

Abundante: (+++)

. gl-ucosa (mg}'dL}'

200 ‘ \\\
Yoo eIt 400

100
—c—Giben
clamid
0 a

Tiempo (horas)

Figura 1: Variacion de los niveles de glucosa en
funcion del tiempo por efecto de los tratamientos en
hiperglucemia inducida por aloxano en ratones
albinos. Ayacucho - 2013.
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Figura 2: Porcentaje del efecto hipoglucemiante por
efecto de los tratamientos inducides por aloxano en
ratones albinos. Ayacucho - 2013.
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Figura 3: Area Bajo la Curva por efecto de los
tratamientos en hiperglucemia inducida por glucosa al
50 % en ratones albinos. Ayacucho - 2013.
4. DISCUSIONES

Es indudable la importancia de las plantas para la
medicina modemat, por lo tanto la filolerapia
antidiabética puede estar indicada como
coadyuvante, junto con una dieta adecuada, en el
tratamiento de pacientes diabéticos, como
tratamiento de equilibio y de prevencion de
complicaciones, y en el tratamiento de diabéticos



propiamente dicho, como primer tratamiento, antes de
aconsejar un tratamiento de hipoglucemiantes orales
0 en caso de que eslos estén contraindicados™.

Segiin Alvarade? la Diabetes Mellitus es una de las
enfermedades con mayor coste sociosanitario, el
Ministerio de Salud indica que en las Américas esta
cifra podria incrementarse en 50 % en el periodo 2000
a 2030, lo que equivale a 83 millones?.

Miranda*?, afirna que los extractos hidroalcohdlicos
son los que extraen la mayor diversidad de
componentes quimicos presentes en las drogas,
donde la concentracion de principios activos es
éptima, facilitdindose la dosificacién de los mismos. Es
asi que en la planta en estudio se llegé a extraer
metabolitos secundarios con el alcohol al 80 %.

En el tamizaje fitoquimico del extracto hidroalcohdlico
de las hojas de Brassica campestris L. “mostaza”, se
determind que posee abundante proporcion de
flavonoides, calequinas, cardendlidos y aminas
(aminodcidos); en escasa proporcion lactonas ylo
cumarinas, taninos y/o fenoles y azicares reductores
(Tabla 1 y Anexo 4).

En el examen fitoquimico del extracto hidroatcohdtico
de las hojas de Brassica campestris L “mostaza™
(Tabla 1) se determind en mayor proporcién a uno de
los metabolitos secundarios, los flavonoides, que son
responsables de la coloracién amarilla de la fior®.

Segun Kuklinski?', Los flavonoides poseen alta
capacidad antioxidante ya que estos compuestos
pueden unirse a las enzimas transportadoras de
hormonas y al ADN provocando la depuracién de los
radicales libres™.

En ambos casos de diabetes, ya sea del tipc 1 o tipo
2, la glucosa no puede penetrar en las células del
cuerpo Yy utilizarse eficazmente; se produce entonces
un desbalance entre la elaboracion de espedes
reactivas de oxigeno (EROS) y la capacidad de
defensa antioxidante del cuerpo; desbalance
conocido como estrés oxidativo. Esto ocasiona, a su
vez, degeneracion de las paredes celulares y de los
vasos sanguineos, dafios en la retina, deterioro renal,
ateroesclerosis, afecciones en el sisiema nervioso
central e incluso  miltiples  alteraciones
reproductivas®.

Basurto y Col12, mencionan que el contenido de fibra
de esta planta disminuye Ia absorcidn gastrointestinal
de colesterol, lipidos y glucosa, y en consecuencia se
modifican las concentraciones de estas sustancias en
sangre.

Seglin Vizcaino®, los metabolitos secundarios
identificados en el extracto hidroalcohdlico de las
hojas de Brassica campestris L. “mostaza” (Anexo 4)
coinciden con las investigaciones reportadas en otras
plantas utilizadas empiricamente por su efecto
hipoglucemiante, dentro de estos metabolitos
podemos sefialar como los posibles responsables del
efecto hipogiucemiante a tos flavonoides, taninos,
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catequinas y sustancias fendlicas las cuales
coinciden con las descritas por Céaceres®.

Se hizo una seleccion randomizada a un grupo de
animales (ratones) para sacar un promedio de
concentracion de glucosa basal en sangre que fue de
67 mgl/dl, este primer dato sirvié para demostrar que
los animales adquiridos en el Instituto Nacional de
Salud son normoglucémicos aptos para el trabajo de
investigacion que se ejecutdé’®. Los valores promedio
en condiciones basales en los animales, se asemejan
a los de los humanos, con valores entre 60 — 120

mg/dL.

La diabetes experimental fué inducida utilizando e!
método de Kameswara Rao y col*. Utilizando como
inductor en el primer grupo el aloxano el cual produce
toxicidad selectiva de las células beta-pancredticas, y
al dafiarias disminuye el nivel de insulina e induciendo
un estado de diabetes mellitus tipo | o insulino-
dependiente16. E! mecanismo de dafio pancreatico
por el aloxano se justifica debido a su similitud
molecular con la estructura de la glucosa. El aloxano
puede generar especies reactivas de oxigeno (ROS)
en una reaccion cidlica redox, produciendo el 4cido
dialtirico. Por lo tanto. Se asume que la acdion toxica
del aloxano producida en las célslas beta es iniciada
por la formacion intracelular de radicales libres en
esta reaccion redox*'.

Mientras que en el segundo grupo se utilizo el método
experimental de CYTED46 utilizando como inductor la
glucosa 50 % donde una sobre saturacion de glucosa
en el organismo puede elevar los niveles de glucosa
alterando de esta manera su metabolismo induciendo
una Diabetes Mellitus tipo Il 0 no dependientes de
insulina®’.

En el grupo tratado con el aloxano se observa que en
la Figura 1, a tiempo cero el grupo tratado con aloxano
se inicia con 487,5 mg/dL de glucosa, después de 1
hora disminusye hasta 426,5 mgidL y luego se eleva
hasta encima de 479 mg/dL, manteniéndose
constante durante todo el experimento. El grupo de la
glibenclamida, inicia con 492,5 mg/dL de glucosay a
partir de la hora se obtiene un valor de 246,9 mg/dL
donde a las 4 horas se obtiene valores normales de
121 mg/dL. Mientras que con el extracto a 100 mg/Kg,
200 mg/Kg y 400 mg/Kg a partir de la primera hora
comienza a disminuir la glicemia de una manera dosis
respuesta, acercandose al grupo de glibenclamida la
dosis de 400 mg/Kg.

En la Figura 2, se observa el porcentaje de eficacia
hipoglucemiante del extracto hidroalcohdlico de
Brassica campestris L. confirnandose el efecto dosis
respuesta y que a 400 mg/Kg alcanza una respuesta
semejante a la glibenclamida con un 66,8 % mientras
que la glibenclamida obtiene un 75.4 % de eficacia.

En el grupo tratado con la solucion de glucosa 50 %
en ta Figura 3, a tiempo cero el grupo tratado con la
solucion de glucosa 50 % inicia con 78 mg/dL, al cabo
de 1 hora se eleva a 156,3 mg/dL donde a a segunda,
tercera y cuarta hora se oberva un descenso. Ei grupo
de la glibenclamida, a tiempo cero se obtiene un valor
de 68 mg/dL al transcurrir una hora se obtiene un



vator pico de 110,3 mg/dL, donde las siguientes horas
se obtiene un descenso en la concentracién de la
glicemia, acercandose al grupo de la glibenclamida la
dosis de 400 mg/Kg.

En la Figura 4 el porcentaje de eficacia
hipoglucemiante a la dosis de 400 mg/Kg es de 8.4 %
mientras la glibenclamida tiene un porcentaje de
eficacia de 11,7 % esta variacion cuantitativa con
respecto al grupo tratado con aloxano se debe a que
la glucosa tarda un tiempo en llegar al torrente
sanguineo y meltabalizarse, por tanto los datos
obtenidos a tiempo cero no son muy elevadas y par
ende los datos del porcentaje de eficacia
hipoglucemiante sera menor comparado con el grupo
tratado con aloxano.

Segin Orellana®, en la invesligacion que realizd
encontro flavonoides como la rutina y isoqueercetina8
en la composicion del extracto hidroalcohdlico del
rizoma de Clrcuma longa “palillo” obteniendo niveles
bajos de glucemia, lo que explicaria también la
disminucion de los niveles de gluwsa en el estudio
realizado.

Lépez®, describio una serie de plantas medicinales
con actividad hipogiucemiante, entre {as cuales se
encuentra la Cyamopsis tetragonolobus L., que
contiene un polisacarido llamado goma guar,
constituido por cadenas de D-manosa y unidades de
D-galactosa, con propiedades hipoglucemiantes,
hipocolesterolemiante y laxante mecanico. Su efecto
hipoglucemiante se debe principalmente a la
viscosidad que alcanza el mucilago en contacto con
el agua, capaz de disminuir la velocidad de absorcion
de los hidratos de carbono y de retrasar el vaciado
gastrico, lo que conlleva a una mejor utilizacién de la
insulina endogena, disminuyendo la hiperglicemia y la
insulinemia postprandial. También describe al fruto de
Momordica charantia L. con  propiedades
hipoglucemiantes por su contenido en saponinas
esteroidales, a los péptidos (similares a la insulina) y
a los alcaloides, pero no explica si la actividad se debe
a uno de los grupos o al conjunto; asimismo, propone
como mecanismo de accion hipoglucemiantes a
factores pancredticos y extra pancreéticos, con
aumento de la recaptacion de glucosa por los tejidos
y de la sintesis de glucégeno en el higado y musculos.
Finalmente describe a Anemarrhena asphodeloides
B. que contiene saponinas estervidales, lignanos
{fenoles) y xantonas. El extracto acuosc de esta
especie fue capaz de reducir los valores.

Negri®, hace mencién de los constiluyentes
hipoglucemiantes y su mecanismo de accion de
algunas plantas medicinales con actividad hipo
glucémico como los terpencides presentes en las
raices de la Clausena anisata, donde el efecto de
estos parece envolver a la estimulacion de las células
beta pancreéticas con una subsecuente secrecion de
insulina mientras que en la Agarista mexicana existen
dos terpenoides: O 12-urseno 3 que posee efecto
hipoglucémico mas lento y menos efectivo que la
tolbutamida, en cuanto que la 23,24-dimetil-24-etil-
estigmast-25-eno 4 mostré ser més efectivo que la
tolbutamida, en tanto nos explica que el efecto
hipoglucémico de las saponinas presentes en las
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flores de la calendula officinalis, puede deberse al
efecto de consumo de la glucosa en el intestino. Los
flavonoides presentes en el rizoma de Anemarrhena
asphodeloides L. han sido usados para tratar
sintomas de polidipsia y poliuia en pacientes
diabéticos. Los estudios indican que el mecanismo de
accion se debe a la mejora de la funcion del receptor,
con un aumento en el reconocimiento de la insulina
por este. El efecto antidiabético fué atribuido a las
xantonas mangiferina y la mangiferina - 7- 0 - g -
glicosido, la mangiferina ejerce actividad antidiabética
a través del decrecimiento de la resistencia a la
insulina, ademas que la sustanda polifendlica
mangiferina puede ser usada en la prevencion del
cancer. Nos habla también de las sustancias fendlicas
como el acido isoferulico extraido de la Cimicifuga
dahurica maxim, que presenta aclividad

i t en diabetes tipo 1; mientras el 4cido
4-hidroxibenzoico aislado de las raices de Pandanus
adorus ridl muestra efecto hipoglucemiante,
aumentando el nivel de insulina en sangre, el acido
benzoico y sus derivados inhibirian la accién de la
enzima insufinasa aumentando el efecto de la
insulina.

Quispe* determiné el efecto hipoglucemiante
mostrando promedios de 1258,7 mg/dl al inicio del
tratamiento y 117,4 mg/dl de glucosa sanguinea luego
de 15 dias de tratamiento, esto se debe a que las
raices como las hojas de Smallanthus sonchifolius
“yacon” contienen compuestos con un alto poder
antioxidante: dcido dorogénico, triptéfanc y varios
fenoles derivados del acido cafeico, asi mismo
Tasayco11 hace mencién que el probable mecanismo
de accion es por que mejoran las concentraciones de
insulina en sangre, debido a la presencia de
flavonoides, triterpenos, estercides y sesquiterpenos
que presenta la planta, por lo tanto, se puede afirmar
que el extracto contiene metabolitos secundarios
involucrados en el control de la glucemia en animales
de experimentacion sometidos a los efectos del
aloxano y de la glucosa concentrada al 50 %.

Palomino®, en su investigacion titulada efecto del
extracto etandlico de hojas de Annona muricata L.
"guandbana” sobre la hiperglucemia inducida con
aloxano en ratas. Reporta que la reduccion de
glucemia se explicaria por la presencia de
compuestos fendlicos13 y flavonoides ademas hace
mencién que exsten estudios sobre un tipo de
glucésidos de flavona que demostrarian actividad
hipoglucemiante debido a que estaria ligado a los
receptores prolifeadores de peroxisomas {(PPARs) o
antagonistas de receptores glucagon, inhibidor
dipeptidas {V y activador de fos receptores de insulina,
ademas que otros metabolitos estarian coadyuvando
con el efecto hipoglucemiante como los alcaloides,
quienes inducirian la secrecién de insulina solo en
concentraciones altas de glucosa, lo cual disminuye
el riesgo de hipoglicemia.

Narcizo6, demostro el efecto hipoglucemiante del
extracto etandlico del bulbo de Allium cepa Linn
“cebaolla”, el cual obtuvo un porcentaje de eficacia de
57.79% a la dosis de 250 mg/kg de peso atribuyé
dicho efecto a los flavonoides, disulfuro de propilo de
alilo y la glucoquinina presentes en la planta.
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Velarde’, demostré el efecto hipoglucemiante de las
hojas de Morus nigra L. "morera” obteniendo un
porcentaje de efecto hipoglucemiante de 70,3 % a una
dosis de 400 mg/Kg de peso por fos flavonoides,
alcaloides y otros metabolitos que contiene la planta,
el efecio hipoglucemiante de Brassica campestris L.
“mostaza” se debe a la presencia de flavonoides
responsable de prevenir el inicio de la diabetes y la
obesidad26 donde se obluvo un porcentaje de
eficacia hipoglucemiante de 66,8 % a una dosis de
400 mg/Kg de peso con el grupo tratado con aloxano.
Las tres concentraciones del extracto hidroalcohdlico
de las hojas de la Brassica campestris L. “‘mostaza”,
evaluados mostraron efecto hipoglucémico en
ratones con diabetes experimental, observdndose
una disminucién en los tiempos evaluados, con la
concentracion de 400 mgkg en ambos grupos
tratados se observa una mejor disminucion de la
glucemia a comparacion de las concentraciones de
100 y 200 mg/kg de peso, lo que corrabora el efecto
sobre la glucemia que ya se habia reportado en
estudios previos16,25. Donde reportaron que las
hojas de Brassica campestris L. reduce los niveles de
glucosa en sangre.

Segtin Carrillo', demostro el efecto hipoglucemiante
del zumo del frulo de Morinda citrifolia “noni” en ratas
con hiperglucemia inducida, responsabilizando de
disminuir los niveles de glucosa en sangre a las
glucopiranosas, las fibras solubles y flavonoides
{quercetina), asi mismo Bomas' obtuvo valores
significativamente bajos de glucemia con el extracto
acuoso de Psidium guajaba “guayaba” y se
recomienda su Uso cComo prevencitn antes de entrar
a un tratamiento.

La presente investigacion sirvié para demostrar que el
extracto hidroalcohdlico de las hojas de Brassica
campestris L. “mostaza”. Posee actividad
hipoglucemiante en las condiciones experimentales
atribuyendo dicho efecto posiblemente a dos
flavanoides y fenoles presentes en el extracto. Podria
ser considerada como producto natural de utifidad
como coadyuvante en los tratamientos de pacientes
que presentan intolerancia a la glucosa y Diabetes
Mellitus.
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