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RESUMEN

Objetivo: evaluar el efecto hipoglucemiante del extracto de las vainas y las hojas

de Neltuma pallida (Algarrobo) en Rattus novergicus Holtzman

Métodos: se formaron 9 grupos de 5 ratas cada uno que fueron distribuidos
aleatoriamente de la siguiente manera: Grupo blanco (suero fisiolégico), Grupo
negativo (aloxano), Grupo positivo (aloxano + glibenclamida 5 mg/kg), Grupos
experimentales: Dosis 1 (Aloxano + extracto de vainas 500 mg/Kg), Dosis 2
(aloxano + extracto de vainas 250 mg/Kg), Dosis 3 (aloxano + extracto de vainas
100 mg/Kg), Dosis 4 (aloxano + extracto de hojas 500mg/Kg), Dosis 5 (aloxano +

extracto de hojas 250 mg/Kg ) y Dosis 6 (aloxano + extracto de hojas 100mg/Kg)

Resultados: se evidencio el efecto hipoglicemiante significativo del extracto de las
vainas de Neltuma pallida (algarrobo) en la dosis 500 mg/Kg (0<0.05)a las 24 horas
y del extracto de las hojas Neltuma pallida (algarrobo) en la dosis 250 mg/Kg
(a<0.05)a las 24 horas

Conclusion: se evaluo el efecto hipoglucemiante del extracto de las vainas y de
las hojas de Neltuma pallida (algarrobo) en Rattus novergicus obteniendo
resultados favorables en un efecto protector al mitigar el efecto hiperglucemiante

del aloxano

Palabras claves: algarrobo, aloxano, diabetes mellitus, extracto, glucosa,

hipoglucemiante, medicina herbal. (Fuente DeCS)
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ABSTRACT

Objective: to evaluate the hypoglycemic effect of Neltuma pallida (Carob) pods and

leaves extract on Rattus novergicus Holtzman

Methods: 9 groups of 5 rats each were randomly distributed as follows: White group
(saline), Negative group (alloxan), Positive group (alloxan + glibenclamide 5 mg/kg),
Experimental groups: Dose 1 (alloxane + pod extract 500 mg/kg), Dose 2 (alloxane
+ pod extract 250 mg/kg), Dose 3 (alloxane + pod extract 100 mg/kg), Dose 4
(alloxane + leaf extract 500mg/kg), Dose 5 (alloxane + leaf extract 250 mg/kg ) and

Dose 6 (alloxane + leaf extract 100mg/kg)

Results: significant hypoglycemic effect of Neltuma pallida (carob) pods extract at
dose 500 mg/Kg (0<0.05) at 24 hours and Neltuma pallida (carob) leaves extract at
dose 250 mg/Kg (0<0.05) at 24 hours was evidenced

Conclusion: the hypoglycemic effect of Neltuma pallida (carob) pods and leaves
extract was evaluated in Rattus novergicus obtaining favorable results in a

protective effect by mitigating the hyperglycemic effect of alloxan

Key words: alloxan, carob, diabetes mellitus, extract, glucose, herbal medicine,

hypoglycemic (Source-MeSH)
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l. INTRODUCCION

La Diabetes Mellitus (DM) se la podria considerar como un conglomerado de
enfermedades metabdlicas de etiologia y clinica heterogénea, que se distingue por
la hiperglucemia como resultado de defectos en la secrecion de insulina, la accion
de la misma o ambas. La hiperglucemia cronica produce disturbios en el
metabolismo de los carbohidratos, grasas y proteinas, y se asocia con lesiones a

largo plazo, fundamentalmente en los ojos, rifién, sistema nervioso y corazén (1)

Se identifica por un trastorno en el metabolismo de los hidratos de carbono, donde
la glucosa no puede ingresar en las células del organismo para ser utilizada y por
lo tanto permanece en la sangre, en elevadas concentraciones. En la DM el
incremento de glucosa en sangre (hiperglucemia) conduce a la excrecién de
glucosa en la orina (glucosuria) y ésta provoca la aparicion de grandes cantidades
de orina (poliuria); también se manifiesta por deshidratacion e intensa sed. La
dificultad de metabolizar la glucosa conlleva a una considerable pérdida de peso

(1)

Segun la Federaciéon Internacional de Diabetes (FID, por sus siglas en inglés),
afirma que en el afio 2021 la enfermedad crénica diabetes afecté a mas de 537
millones de personas en todo el mundo, esta cifra la cual va en aumento y de no
tomar medidas preventivas y de control afectara a méas de 643 millones de personas
al afo 2030 y 783 millones de personas para el afio 2045. La situacion se complica
debido a que aproximadamente 1 de cada 2 adultos que viven con diabetes no

conocen su diagndstico (240 millones) (2)

En la region Latinoamérica la situacion no es distinta al resto del mundo. Siendo la
principal causa de enfermedad y mortalidad, datos que son entendibles con los
informes de la FID, que proyecta que el nimero de personas con diabetes en la
Region de América Central y del Sur (SACA) aumentara un 48%, alcanzando los
49 millones en 2045. En el mismo periodo, la prevalencia de la diabetes aumentara
un 25%, alcanzando el 11,9%. Y en cuanto a la incidencia sabemos que 1 de cada
11 adultos padece diabetes: 33 millones. Es asi que 1 de cada 3 personas con

diabetes (33%) no estan diagnosticadas. Ademas, la diabetes afecta



desproporcionadamente a poblaciones vulnerables, como los pueblos indigenas y

las personas de bajos ingresos (3)

En el Peru, la diabetes es una enfermedad que afecta a un porcentaje significativo
de la poblacién. Segun el Ministerio de Salud, cerca de 2 millones de personas en
el pais viven con diabetes. Adem4s, se estima que una cantidad significativa de
personas tienen diabetes sin saberlo. La diabetes es la sexta causa de muerte en
Perd (2018) y representa una carga significativa para el sistema de salud, asi
mismo se asocia a la diabetes con los problemas de obesidad y surge el principal
problema con esta enfermedad es el control metabdlico ya que solo el 33% lo tiene

y de los cuales 1 de cada 3 casos tiene valores HbAlc (hemoglobina glicosilada)

(4)

En Lima, la principal ciudad del pais, la diabetes es una patologia que ha recibido
poca atencién. De acuerdo con un estudio que abarcé los afios 2018 al 2021 y que
se baso en la prueba HbAlc, se estima que en la poblacion diabética de la ciudad
hay un total de 17,610 personas. De ese total, el 21% (3,660 personas) tienen su
diabetes bajo control, mientras que el 27% (4,757 personas) la tienen sin control.
Por otro lado, se identific6 que un elevado porcentaje de personas aun no se ha

realizado la prueba 48%, es decir, 8,518 personas (4)

El tratamiento no farmacolégico y en particular la reduccién de peso en el obeso,
sigue siendo el Unico tratamiento integral capaz de controlar simultaneamente la
mayoria de los problemas metabdlicos de la persona con DM 2, incluyendo la
hiperglucemia, la resistencia a la insulina, la hipertrigliceridemia y la hipertension
arterial (1) La alimentacién saludable posee un papel muy importante en el control
y en la prevencién de la DM 2. Una nutricion adecuada, el mantener un peso ideal
y practicar regularmente ejercicio fisico resulta esencial para prevenir o controlar el

aumento de glucosa en la sangre. (2)

Con el tiempo, un estilo de vida saludable puede no ser suficiente para mantener
los niveles de glucosa en sangre bajo control y las personas con DM tipo 2 pueden
necesitar tomar medicamentos orales. Si el tratamiento con un solo medicamento
no es suficiente, se pueden prescribir opciones de terapia combinada. Cuando la
medicacion oral no es suficiente para controlar los niveles de glucosa en sangre,

las personas con DM tipo 2 pueden necesitar inyecciones de insulina (1,2)



Los medicamentos mas utilizados para el tratamiento de la DM tipo 2 incluyen a la
metformina, glibenclamida, glimepirida, glipizida, gliclazida, pioglitazona,
tolbutamida e insulina. No obstante, cada uno de estos farmacos tiene sus propias
reacciones adversas y limitaciones, como el aumento del riesgo cardiovascular por
efecto cardiaco directo en el pre condicionamiento isquémico de las sulfonilureas,
la ganancia ponderal y las hipoglucemias con la insulina, el riesgo de insuficiencia
cardiaca con la pioglitazona (5) Las molestias gastrointestinales que provoca la
metformina como, dolor abdominal, diarrea y flatulencias, ademas del déficit de
vitamina B12. (6)

El enfoque terapéutico de la DM tipo 2 se ha modificado a lo largo del tiempo, en
ese sentido la adherencia al tratamiento es fundamental para poder mantener
controlada la condicién y asi evitar sus complicaciones. Sin embargo, al ser una
enfermedad crénica, es muy frecuente ver el incumplimiento del tratamiento por
parte del paciente diabético, esto no s6lo empeora el pronéstico de su condicion,
sino que también hay un mayor deterioro de su salud. Las causas de la
problematica en la adherencia del tratamiento son muchas, dentro de las cuales
destacan: la polimedicacion, el olvido, la relacion médico-paciente, la edad, el nivel
de instruccion, el tiempo con la enfermedad, el costo econémico a largo plazo, las

complicaciones concomitantes y los factores psicoldgicos. (7)

En cuanto a la terapia alternativa para pacientes diabéticos, segin un estudio
realizado se pudo conocer que la fitoterapia y la acupuntura son las mas utilizadas
por los pacientes que padecen de la enfermedad y que en su mayoria (97%) es del
tipo 2, las plantas que forman parte de los tratamientos son: insulina, regaliz y
moringa. (8), aunque estas practicas se realizan principalmente motivados por el
entorno, es de interés ampliar el conocimiento cientifico de los productos naturales

que surgen como alternativas de tratamiento para la enfermedad. (9)

Las plantas medicinales a través de los afios han sido consideradas como el origen
o el punto de partida del desarrollo de medicamentos, contribuyendo al
descubrimiento de nuevas sustancias con actividad biolégica y a la produccion de
fitoterapicos, las plantas medicinales son la fuente de medicamentos mas

econdémica y de mayor alcance de las personas, siendo utilizadas de muchas



formas como, droga seca, fresca, extracto acuoso o infusion, o en formas

farmacéuticas. (9)

Asimismo, de manera complementaria para el tratamiento de la diabetes mellitus
tipo 2 (DM2), se incluyen de manera parcial o total la administracion de productos
naturales de efecto hipoglucemiante, bajo la supervision médica que ayuden a

controlar los valores de glucosa hasta su estabilizacion.

Las plantas que se identificaron con un efecto hipoglucemiante: goma guar, melén
amargo, alholva, anemarrhena. Estudios han demostrado que la goma guar puede
reducir los niveles de azucar en sangre después de las comidas en pacientes con
DM tipo 2, y que la anemarrhena ha sido estudiada por su capacidad para estimular
la produccion de insulina en el pancreas y reducir los niveles de azlcar en sangre
en pacientes con DM tipo 2. Es importante destacar que, aunque se ha demostrado
que algunos productos naturales pueden ser beneficiosos para el control de la
diabetes, su uso debe ser siempre supervisado por un profesional de la salud y no

deben reemplazar el tratamiento convencional recomendado por un médico. (9)

Las algarrobas, frutos del algarrobo (Ceratonia siliqua) segun estudios cientificos
han demostrado que tiene un indice glucémico bajo, dentro de su composicion tiene
sustancias importantes a tener en cuenta como el pinitol, sustancia que produce
dulzor sin afectar niveles de azucar en sangre, tiene fitoquimicos saludables,
micronutrientes y antioxidantes. Ademas, es un excelente alimento y su utilizacion

podria favorecer en la terapia complementaria para la diabetes. (10)

Asi mismo se ha demostrado que aproximadamente el 25% de los medicamentos
industrializados son derivados de plantas medicinales. (11) Por lo que es importante
mantenernos en la blsqueda de nuevos recursos terapéuticos de la naturaleza
botanica, para utilizarlos de manera unitaria o0 en combinaciones que contribuyan a
maximizar los beneficios o resultados esperados en una terapia complementaria en

el tratamiento y/o prevencion de la DM2.

Para inducir DM2 en ratas, segun Arroyo y Cisneros en su libro “Modelos
Experimentales de investigacion Farmacologica” se tiene dos métodos basicos:
Efecto hiperglucemiante crénico con Estreptozotocina e Hiperglucemia inducida por



Aloxano en ratas, la cual es util para investigar la DM2 con deficiencia de insulina,

hiperglucemia estable y moderada. (12)

Ambos métodos son ampliamente utilizados en la investigacion de la DM2 en
animales debido a su reproducibilidad y similitud con la fisiopatologia de la
enfermedad en humanos. Es importante tener en cuenta que estos modelos de
ratas no reproducen todas las caracteristicas de la DM2 en humanos. Sin embargo,
estos protocolos son una herramienta valiosa para investigar la fisiopatologia de la

DM 2 y desarrollar nuevas terapias y tratamientos para la enfermedad. (12)

En referencia al articulo de Bobis, et al. (2018), demostraron la capacidad del efecto
hipoglucemiante de los productos naturales, nos habla de la miel y su importancia
con los azucares simples naturales en dieta para prevenir y tratar distintos tipos de
diabetes, la miel puede aportar un mejor control del estado hiperglucémico,
limitando otros trastornos metabdlicos y disminuyendo los efectos deletéreos sobre
diferentes 6rganos que estan propensos a complicar la diabetes, igual que otros
estudios se demuestran que los modelos probados en animales aln no extrapolan
a los humanos, y que es necesario mas estudios de larga duracién que ayuden a

establecer las dosis Optimas para el consumo humano. (13)

Marchyshyn, et al. (2021), determiné el “Efecto hipoglucemiante del extracto de
tubérculos de CyperusEsculentus L” inducida por una dosis elevada y prolongada
de dexametasona en ratas, demostr6 que el extracto del tubérculo
CyperusEsculentus L. en una dosis de 200 mg/Kg. Este resultado se manifesto en
el dia 14 del experimento obteniendo un efecto hipoglucemiante parecido a la
arfazetina, inulina e igualando a la metformina. Se recomienda para estudios mas
profundos la dosis indicada y demuestra que el extracto es prometedor para la
creacion de farmacos con un efecto hipoglucemiante suficientemente pronunciado.
(14)

Asi mismo Pivari, et al. (2019), dio a conocer que el extracto de la curcumina tiene
efecto preventivo en la diabetes mellitus tipo 2, se pudo conocer que entre los
efectos farmacolégicos, incluyen la actividad hipoglucémica, que fueron probadas
en modelos animales, retrasa el desarrollo de las diabetes, mejora las funciones
de las células y en su revision demuestra que hasta una dosis de 12 g al dia de

curcumina, son seguras, tolerables y no toxicas, finalmente reconoce que los
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estudios se deben ampliar para determinar el control real de la glucemia cuando se

utilice curcumina. (15)

Por su parte Caballero, et al. (2021) en su investigacion del “Efecto hipoglucemiante
de la harina de Sacha Jergon (DracontiumSpruceanum (Schott) G.H.Zhu)
adicionado al tratamiento de metformina en pacientes diabéticos del CLAS Pillco-
Marco - Huanuco”, se realizd el estudio en 30 pacientes en dos grupos
(experimental y control) bajo la administracion de dos dosis diarias de 400 mg/kg
de harina Sacha Jergon, complementando al tratamiento de la metformina.
Teniendo como resultado la disminucién de glucosa de manera significativa al cabo
de 56 dias que dur6 el estudio, que recomiendan el uso complementario junto al

tratamiento. (16)

Segun Vargas, et al. (2020), determin6 el efecto hipoglucemiante de Moringa
oleifera(moringa) comparado con Smallanthus sonchifolius (yacén) en Rattus
norvegicus con diabetes mellitus inducida. Encontré una reduccion de la glicemia
en los tratamientos con moringa y yacon aplicado en ratas de experimentacion, en
el lapso de tiempo se pudo conocer: en los primeros dias (0 a 4 dias) no se notaron
cambios, pero a partir de los dias 8 y 15 existieron mejoras con respecto al control,
las mismas caracteristicas se observaron con mejoria entre ellos, se lleg6 a la
conclusién que los efectos hipoglucemiantes de las plantas ayudaran a reducir la

glicemia. (17)

Finalmente, Gonzales, et al. (2020), determiné el efecto hipoglucemiante de
Geraniumayavance L. Pasuchaca y Stachisarvencis L. Substancia sobre la glicemia
en ratas. Usando como referencia la glibenclamida. La dosis empleada de
pasuchaca y subssacha fue de 400 mg/kg, se valoré la glicemia a los 0", 30", 60",
90" y 120" minutos, obteniendo como resultado diferencias significativas de los

promedios de glicemia, presentando el mejor efecto en la dosis indicada. (18)

La diabetes mellitus es una enfermedad cronica, compleja y multifuncional, siendo
una problemética en la salud publica (19) en el Peru el 65% de pacientes no alcanza
el control de la enfermedad que le permita obtener una calidad de vida, el paciente
tarda entre 3 y 7 aflos en adecuar el tratamiento para controlarlo, al ser una
enfermedad prevenible con cambios en los estilos de vida y la alimentacion seria

necesario investigar nuevos tratamientos alternativos que puedan aportar a los
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tratamientos farmacoldgicos existentes, es por ello que mediante el presente
proyecto se pretende incrementar el conocimiento cientifico de las propiedades
beneficiosas del algarrobo Neltuma pallida, permitiendo asi ser una buena
alternativa asequible para el paciente diabético.

Como objetivo general se tiene el evaluar el efecto hipoglucemiante del extracto de

las vainas y las hojas de Neltuma pallida (Algarrobo) en ratas cepa Holtzman.

Mediante la hipotesis de que al menos una dosis del extracto de las vainas y de las
hojas de Neltuma pallida (Algarrobo) tenga efecto hipoglucemiante en Rattus

novergicus Holtzman.



Il. MATERIALES Y METODOS

2.1. Enfoque y disefio de la investigacion

El presente estudio es de enfoque cuantitativo y de disefio cuasi experimental,
de corte transversal porque se analiz6 la relacion de las variables en un
determinado momento (20) manipulando la variable independiente (Extracto
hidroalcohdlico y etandlico de Neltuma pallida) premeditadamente y se estudio
sus consecuencias sobre la variable dependiente (Efecto hipoglucemiante en
Rattus novergicus Holtzman) con diabetes inducida por aloxano (12) en

condiciones rigurosamente controladas y so6lo una vez en el tiempo.

2.2. Poblacion, muestra y muestreo

2.2.1 Poblacién: En el presente estudio se trabaj6é con las vainas y las hojas
de Neltuma pallida (algarrobo) del centro poblado de Villa Letird-Becara del
distrito de Vice en la provincia de Sechura del departamento de Piura con el
propasito de evaluar el efecto hipoglucemiante de su extracto hidroalcohdlico y
etandlico en (Rattus novergicus Holtzman) se recolect6 una cantidad de 10 kilos

de vainas y 5 kilos de hojas. (21)

2.2.2 Poblacion animal: La poblacién que se emple6 fue de 45 unidades de

Rattus novergicus Holtzman.
2.2.3. Muestra.

e Muestra botanica: El muestreo fue de tipo no probabilistico recolectado
en el centro poblado de Villa Letira-Becara del distrito de Vice, en la
provincia de Sechura, en el departamento de Piura. Luego de los
criterios de inclusién y exclusién se obtuvo la muestra final (22)
Criterios de inclusion:

e Color caracteristico beige (vainas)
e Color caracteristico verde (hojas)
e Largo minimo 9 cm / grosor minimo 5 mm (vainas)
e Sin particulas extrafias (ambos)
Criterios de exclusion:

e Color distinto al beige (vainas)



e Color distinto al verde (hojas)

e Medidas por debajo de 9cm de largo y 5 mm de grosor

(vainas)

e Presencia de particulas extrafias (ambos)

e Muestra animal: 45 ratas (Rattus novergicus Holtzman) machos con un

peso entre 180 — 280 g mayores de tres meses, adquiridas del Bioterio
del Instituto Nacional de Salud (INS).

Criterio de inclusién:

e Rattus novergicus Holtzman

e Rattus novergicus Holtzman que estén dentro del rango de
peso

e Rattus novergicus Holtzman que estén dentro de la edad

requerida

Criterio de exclusion:

e Ratas hembras
e Ratas con bajo peso (<180 g)
e Ratas infectados o enfermos

e Ratas con malformaciones

2.3. Variables de Investigacion

2.3.1 Variable Independiente: Extracto hidroalcohdlico y extracto etandlico

de Neltuma pallida (Algarrobo)

Definicién conceptual:

Extracto hidroalcohdlico; Concentrado de los compuestos
fitoquimicos  secundarios, extraidos por una mezcla
hidroalcohdlica, la cual tiene una potencial accién farmacologica,
atil para los fines de interés en la presente investigacion. (23)

Extracto etandlico; concentrado de los compuestos fitoquimicos
secundarios, extraidos por una mezcla etandlica, la cual tiene una
potencial accién farmacologica util para los fines de interés en la

presente investigacion. (23)



Definicion operacional:

e Extracto hidroalcohdlico; Concentrado de los compuestos
fitoquimicos secundarios de las hojas Neltuma pallida (Algarrobo)
obtenida a través del proceso de maceracién en solucion
hidroalcohdlica al 70%.

e Extracto etandlico; concentrado de los compuestos fitoquimicos
secundarios de las vainas de Neltuma pallida (algarrobo) obtenida
a través del proceso de maceracion en solucion etandlica al 96%

2.3.2. Variable Dependiente: Efecto hipoglucemiante en Rattus novergicus
Holtzman con diabetes inducida con aloxano.
Definicion conceptual:
Efecto hipoglucemiante es la capacidad que tienen algunas sustancias
de origen natural o sintético de disminuir los valores de glucosa en un
animal de investigacion. (24)
Definicién operacional:
Se evaluo la disminucién de los niveles de glucosa en sangre de Rattus

novergicus Holtzman luego de ser tratado.

2.4. Técnicas de recoleccion de datos

Las técnicas de recoleccién que se emplearon fueron de tipo cuantitativo,
comunmente utilizado en estudios cuasi experimentales, se analizé las
variables relacionadas enfocadas en el efecto hipoglicemiante.

Se obtuvieron las vainas y las hojas de Neltuma pallida (Algarrobo)se
realizo el extracto hidroalcohdlico y el extracto etandlico, luego se analiz6
su composicion fitoquimica.

Para la induccion a la diabetes mellitus se empled Aloxano siguiendo el
modelo de Arroyo y Cisneros descritos en el libro “Modelos
Experimentales de Investigacién Farmacoldgica” (12)

Se conformaron 9 grupos de 5 ratas (Rattus novergicus Holtzman) cada
uno, se consider6 tres niveles de tratamiento (tres diferentes
concentraciones y/o dosis del extracto) un grupo como control negativo,

otro grupo como control positivo y un altimo grupo como blanco.
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2.5.

Procedimiento de recoleccion de datos

2.5.1 Selecciony recoleccion de la muestra

La especie vegetal en estudio se recolectd en el centro poblado Villa
Letird—Becard, distrito de Vice en la provincia de Sechura del departamento
de Piura, se cosecharon al amanecer, 10 kilos de vainas y 5 kilos de hojas
de Neltuma pallida (algarrobo) se guardaron en bolsas con cierre hermético
(bolsas ziploc) a la cuales previamente se le agregd una cantidad de
alcohol al 96° para evitar contaminacibn y/o proliferaciéon de
microorganismos, se las conservdO en un lugar fresco y seco y
posteriormente se las trasladdé a la ciudad de Lima. La clasificacion
taxondmica de la muestra vegetal se analizé en el Museo de Historia

Natural de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos, Lima — Peru.

2.5.2 Desinfeccién de la muestra botanica

En esta fase se eliminaron los posibles microorganismos patdgenos por la
via quimica mediante inmersion de la muestra botanica en soluciones de

hipoclorito de sodio para luego aclarar en agua destilada.

2.5.3 Obtencién del extracto

Se seleccionaron las vainas y las hojas de Neltuma pallida (algarrobo)
segun los criterios de inclusion, se limpiaron con alcohol de 96° para evitar
contaminaciones. Se peso y luego se secO las vainas y las hojas de
algarrobo a temperatura ambiente (25), una vez secas las hojas, se
trituraron en el mortero con la ayuda del pilébn se maceré en alcohol al 70°
(26), las vainas una vez secas de trituraron en el mortero con la ayuda del
pildbn hasta formar granulos uniformes, se macer6 en alcohol al 96° se
utilizaron frascos de vidrio de color ambar y se colocé en oscuridad,
durante 7 dias, se realizd agitacién vigorosa cada 24 horas. Luego el
liquido resultante de la extraccion se filtrg, se utilizé gasa estéril sobre un

embudo de vidrio, se volvio a macerar con alcohol de 70° por unos 7 dias
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mas, en el caso de las hojas y alcohol de 96° para las vainas, colocandolo
en oscuridad, se sigui6 realizando la agitacion vigorosa cada 24 horas. Se
filtré para luego ser llevado a la estufa a 40°C hasta sequedad. Una vez

gue se obtuvo el extracto seco se peso.

2.5.4 Caracteristicas organolépticas y fisicoquimicas

Para la caracterizacion del producto se realizaron pruebas cualitativas y
determinaron las caracteristicas organolépticas del extracto como:

consistencia, color, olor y sabor.

Asimismo, se realizaron pruebas cuantitativas para el control fisicoquimico
del extracto con el fin de determinar su humedad, rendimiento del extracto
y solubilidad. Pruebas fundamentales para asegurar la calidad y
aceptabilidad del mismo. (27)

2.5.5 Tamizaje fitoquimico

Para la deteccidon de las principales clases fitoquimicas del extracto se
realizé mediante diversas reacciones de coloracion y precipitacion, para
ello se empled el extracto vegetal y los siguientes reactivos: Dragendorff,
Cloruro férrico, Shinoda, Borntrager, Gelatina-Sal, Lieberman-Burchard,

Salkowski, Benedict, Benedict modificado. (28)

2.5.6 Evaluacién del efecto hipoglucemiante

Los animales de experimentacion fueron ambientados teniendo acceso
libre a comida y agua, luz por 12 horas y oscuridad por 12 horas a una
temperatura ambiente, luego de ser pesados y agruparon en 9 grupos de
5 ratas, de los cuales se indujo a la diabetes mellitus con Aloxano en dosis
de 100 mg/kg a los grupos correspondientes. El extracto experimental se
administr6 a las ratas por via oral con una canula. Luego se extrajo sangre
del 4pice de la cola del animal, previo a la administracion del tratamiento y
luego de la administracién y se determind la glucemia mediante un

glucometro. (29)
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Tabla 1. Disefio experimental para los tratamientos de VAINAS y HOJAS de

Neltuma pallida (algarrobo)

Control Grupos Tratamientos Cantidad de animales
Blanco 1 Suero fisiolégico 5
negativo 2 Aloxano 100 mg/kg 5
positivo 3 Aloxano + glibenclamida 5 mg/kg 5
Dosis | 4 Aloxano + extracto de vainas 500 mg/kg 5
Dosis I 5 Aloxano + extracto de vainas 250 mg/kg 5
Dosis I 6 Aloxano + extracto de vainas 100 mg/kg 5
Dosis IV 7 Aloxano + extracto de hojas 500mg/kg 5
Dosis V 8 Aloxano + extracto de hojas 250 mg/kg 5
Dosis VI 9 Aloxano + extracto de hojas 100 mg/kg 5

2.6.

2.7.

*Las dosis se eligieron en base a estudios previos, tomando en cuenta la

especie del mismo género fabaceas, Neltuma pallida (algarrobo) (30)

Aspectos estadisticos

La recoleccion de datos se administr6 mediante una ficha de observacion,
los cuales fueron organizados y registrados en una base de datos en la
version de acceso de Microsoft Excel. Posteriormente, se procedi6 a analizar
la informacién obtenida utilizando el software estadistico SPSS, aplicando
técnicas descriptivas e inferenciales y se determind la distribucion y relacién

de los datos recolectados

Aspectos éticos

Se cumplié con la normativa del manual para procedimiento en el uso de los
animales de experimentacion del Instituto Nacional de Salud, se aseguro que
todo hecho que relacione el uso de animales del laboratorio, con fines de
investigacion, se lleve a cabo de forma humanitaria dentro del marco ético y
normativo. Se evitd sufrimiento en los animales de investigacién, se le
proporcion6é un ambiente confortable y protegido, que asegur6 la salud y la
comodidad de los animales, sus patrones metabdlicos y de comportamiento
se mantuvieron normales y estables y se pudo obtener resultados confiables.
(31)
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lll. RESULTADOS

3.1 Recoleccion de la muestra botanica

Tabla 2. Coordenadas de recoleccion de las VAINAS y HOJAS de Neltuma

pallida (algarrobo)

Localidad Cantidad Coordenadas Altitud Vegetacion
Villa Letira- 10 k vainas “-5.455623” S,*- 23 m.s.n.m Bosque seco
Becara 80.909031"W

5 k hojas

Fuente: Elaboracion propia

En la tabla 2 valoramos el lugar donde se recolecté la poblacion de los recursos

vegetales en estudio, considerando la altitud y caracteristica del suelo de origen.
3.2 Ensayo organoléptico

Tabla 3. Ensayo organoléptico de las VAINAS y HOJAS de Neltuma pallida
(algarrobo)

Especie Color Olor Sabor
Vainas Beige Sui generis Dulce
Hojas Verde grisaceo Sui generis Amargo

Fuente: Elaboracion propia

En la tabla 3 anotamos las caracteristicas organolépticamente evaluadas de los

recursos vegetales en estudio.
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Tabla 4. Porcentaje de humedad de las VAINAS y HOJAS de Neltuma pallida

(algarrobo)

Neltuma pallida

Muestra Muestra fresca Planta seca Peso de agua % Humedad
(peso inicial) (peso constante perdida
final)
Vainas de 509 499 1g 2%
Neltuma pallida
Hojas de 209 169 49 20 %

Fuente: Elaboracion propia

En la tabla 4, se observa los porcentajes de humedad de las vainas y hojas de

Neltuma pallida (algarrobo), obteniendo como resultado un 2% para las vainas y un

20% para las hojas.

Tabla 5. Porcentaje de rendimientos del extracto de las HOJAS y VAINAS
Neltuma pallida (algarrobo)

Neltuma pallida

Muestra Muestra seca y Extracto seco Extracto seco % de
molida (estufa 40 °C) (desecado rendimiento del
extracto
Vainas de 500 g 94.85¢ 92.78 g 18.56 %
Neltuma pallida
Hojas de 3004g 4560 ¢ 43.24 g 14.41 %

Fuente: Elaboracion propia

En la tabla 5, evaluamos el rendimiento de la extraccion hidroalcohdlica y etandlica
realizada mediante el método de maceracion. La extraccion etandlica de las vainas
de Neltuma pallida (algarrobo) tuvo un rendimiento del 18.56% y en la extraccion
hidroalcohdlica de las hojas Neltuma pallida (algarrobo) tuvo un rendimiento de
14.41%
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3.3 Marcha de solubilidad

Tabla 6. Prueba de solubilidad de las HOJAS Neltuma pallida (algarrobo)

Resultados
Hojas Disolvente
T° A T 37 °C
Disolventes no activos Acetona - +
Etanol 40° +++ +++
Etanol 70° +++ +++
Etanol 90° +++ +++
Cloroformo - +
Agua destilada - ++
SSF + ++
Anhidrido acético - +
Tolueno - +
Disolventes activos Acido Clorhidrico 1N + +++
Hidréxido de sodio +++ +++

Fuente: Elaboracion propia

Leyenda:(-) Insoluble, Ligeramente soluble: (+) baja solubilidad, Parcialmente
soluble: (++) mediana solubilidad, Totalmente soluble: (+++) alta solubilidad

En la tabla 6, se puede evidenciar una alta solubilidad del extracto hidroalcohdlico
de las hojas de Neltuma pallida en todas las concentraciones de etanol (40°,70° y
90°) e hidroxido de sodio ya sea en el caso de encontrarse a temperatura ambiente
o corporal (37°C), asimismo se muestra insoluble o con baja solubilidad a los
disolventes: acetona, cloroformo, agua destilada, anhidrido acético y tolueno y con

la temperatura corporal muestran un ligero aumento de la solubilidad.

De forma general se aprecia un incremente significativo de la solubilidad en la

mayoria de disolventes.
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Tabla 7: Prueba de solubilidad de las VAINAS Neltuma pallida (algarrobo)

Disolvente Resultados
T° A T 37 °C
Disolventes no activos Acetona + -
Etanol 40° ++ +++
Etanol 70° ++ +++
Etanol 90° +++ +++
Cloroformo - -

Agua destilada

++

++

SSF

++

+++

Anhidrido acético

Tolueno

Disolventes activos

Acido Clorhidrico 1N

++

+++

Hidréxido de sodio

+++

+++

Fuente: Elaboracion propia

Leyenda: (-) Insoluble, Ligeramente soluble: (+) baja solubilidad, Parcialmente

soluble: (++) mediana solubilidad, Totalmente soluble: (+++) alta solubilidad.

En la tabla 7 observamos que el extracto de las vainas de Neltuma pallida

(algarrobo) a T° A en la SSF se quedaron restos no disueltos y se volvié lechoso

con espuma. Es soluble frente a disolventes no activos como el etanol y a mayor

concentracion, mas solubilidad y se observd una formacién lechosa. El hidréxido

de sodio tiene alta solubilidad con la formacion de una solucion lechosa. No es muy

solvente en soluciones organicas. En T° 37°C las vainas de Neltuma pallida tienen

mediana solubilidad con presencia de suspension en el agua destilada a diferencia

que en el Hidréxido de sodio tiene alta solubilidad y presencia lechosa.
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3.4 Marcha Fitoquimica

Tabla 8: Marcha fitoquimica de las HOJAS Neltuma pallida (algarrobo)

Tipo de muestra Tipo de ensayo Metabolito Resultado
secundario

Extracto seco Dragendorff Alcaloides +++
cloruro férrico Polifenoles ++
Shinoda Flavonoides +
Borntrager Quinonas -
Gelatina-sal Taninos -
Prueba de espuma Saponina +
Lieberman-Burchard Esteroides +++
Salkowsky Esteroides +++
Benedict azlcares +

Benedict modificado

azucares reductores

Fuente: Elaboracion propia

Leyenda: (-) No hay presencia, (+) baja presencia, (++) mediana presencia, (+++)

alta presencia

En la tabla 8, se evidencia el resultado cualitativo de andlisis farmacognadstico

llevado a cabo con el extracto hidroalcohdlico de las hojas Neltuma pallida

(algarrobo) observamos alta presencia de alcaloides y esteroides, mediana

presencia de polifenoles, baja presencia de azlUcares, saponinas y flavonoides y no

hay presencia de quinonas y taninos.

18



Tabla 9: Marcha fitoquimica de las VAINAS Neltuma pallida (algarrobo)

Tipo de muestra Tipo de ensayo Metabolito Resultado
secundario

Extracto seco Dragendorff Alcaloides ++
Cloruro Férrico Polifenoles +++
Shinoda Flavonoides -
Borntrager Quinonas -
Gelatina-sal Taninos -
Prueba de espuma Saponinas ++
Lieberman-Burchard Triterpeno +++
salkowsky Esteroides/ +++

triterpenos

Benedict azlcares +++
Benedict modificado azlcares reductores +++

Fuente: Elaboracion propia

Leyenda: (-) No hay presencia, (+) Baja presencia, (++) Mediana presencia, (+++)

Alta presencia

En la tabla 9, se evidencia el resultado cualitativo de andlisis farmacogndstico

llevado a cabo con el extracto etandlico de las vainas de Neltuma pallida (algarrobo)

observamos alta presencia de polifenoles, triterpenos, esteroides y azucares,

mediana presencia de alcaloides y saponinas, no hay presencia de flavonoides,

quinonas y taninos.
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Tabla 10: Datos del control de glicemia

o Glicemia Glicemia | Glicemia | Glicemia Glicemia
Grupo Individuo :
TO 24 h ind 2 h tto 4 h tto 24 h tto
17 101 88 94 90 80
47 86 84 86 104 86
Blanco 40 88 86 82 78 75
10 81 81 87 80 77
1 92 96 91 99 74
28 90 36 349 436 260
. 3 78 55 69 75 81
Control positivo
) ) 45 88 106 281 281 181
(glibenclamida)
25 102 208 241 401 154
2 86 69 177 180 93
26 91 68 89 82 74
18 87 83 75 73 86
Control negativo 4 89 53 232 228 112
5 99 86 85 93 108
6 90 92 100 84 72
7 100 54 88 84 77
Problemética 1
8 100 49 441 550 358
Extracto de
i 9 106 83 103 83 72
Vainas
11 86 72 79 93 78
500mg
12 98 62 88 85 65
13 97 23 265 370 110
Problemética 2
14 84 83 450 389 191
Extracto de
15 75 67 412 528 142
vainas
16 87 97 73 83 73
250 mg
19 87 77 96 110 78
20 80 59 337 484 214
Problematica 3
21 89 46 217 196 92
Extracto de
; 22 81 85 79 91 84
vainas
23 117 48 92 97 74
100 mg
24 91 83 96 95 88
27 92 73 85 96 82
Problematica 4 29 92 69 77 85 91
Extracto de hojas 30 91 72 75 91 82
500 mg 31 107 86 114 100 84
32 85 80 48 86 80
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33 95 126 143 213 263

Problemética 5 34 82 74 78 83 78
Extracto de hojas 35 81 67 118 117 80
250 mg 36 81 71 79 87 72

37 90 75 64 94 85

38 91 66 102 105 72

Problemética 6 39 145 87 90 93 77
Extracto de hojas 41 92 81 82 85 85
100 mg 42 63 75 84 95 89

43 88 76 96 94 73

Fuente: elaboracién propia

En la tabla 10, observamos los datos de los niveles de glicemia desde la glicemia
basal, después de la induccién con aloxano, a las 2,4 y 24 horas de dado el
tratamiento con las diversas concentraciones de los extractos de vainas y hojas de

Neltuma pallida (algarrobo).

Para la evaluacion farmacoldgica se tomé en consideracion Unicamente los datos
de los animales cuyos valores de glicemia tuvieron un incremento por encima del

20% dentro de las primeras 24 horas de induccion.

3.6 Analisis Estadistico de las VAINAS y de las HOJAS de Neltuma pallida

(algarrobo)

El andlisis estadistico de ANOVA se realiz6 evaluando la homogeneidad de
varianzas y la evolucion de la normalidad de los datos desde la hora cero hasta las
24 horas después del tratamiento cuyos resultados se pueden ver en los anexos.
(Anexos D, E)

Las hipotesis planteadas para el analisis de ANOVA de los datos se muestran de

la siguiente manera:

HO: Las medias de los niveles de glicemia entre los grupos experimentales no

difieren entre si.

H1: Al menos una media de los niveles de glicemia de un grupo experimental

diferente del resto de los grupos experimentales.
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3.6.1 Andlisis estadisticos de las VAINAS de Neltuma pallida (algarrobo)

Tabla 11: Analisis de varianzas (ANOVA) del promedio de glicemia basales
de los grupos experimentales de las VAINAS de Neltuma pallida (algarrobo)

ANOVA
Suma de Media ;
cuadrados g cuadrética - .
Entre grupos 405.467 5 81.093 0.986 0.447
Glicemia_TO Dentro de grupos 1974.000 24 82.250
Total 2379.467 29
Entre grupos 8264.827 5 1652.965 2.391 0.076
Glicemia_TInd |Dentro de grupos 13134.533 19 691.291
Total 21399.360 24
Entre grupos 227994.958 5 45598.992 9.046 0.000
Glicemia_2HT |Dentro de grupos 90729.667 18 5040.537
Total 318724.625 23
Entre grupos 331033.617 5 66206.723 3.761 0.017
Glicemia_4HT |Dentro de grupos 316864.217 18 17603.568
Total 647897.833 23
Entre grupos 39807.119 5 7961.424 5.906 0.002
Glicemia_24HT | Dentro de grupos 22914.533 17 1347.914
Total 62721.652 22

Fuente: programa estadistico SPSS v.25

En la tabla 11 podemos observar que el nivel de significancia en la hora cero, al
iniciar la induccién es de 0.447 el cual es > de 0.05, por lo que se acerca a la HO,
ya que los niveles de glicemia son los basales, luego de la induccion con aloxano y
aplicacion del tratamiento con las vainas de Neltuma pallida los niveles de
significancia se ubican por debajo de 0.05 se acepta la hipotesis alterna y por lo

tanto hay diferencias entre los niveles de glicemia entre los grupos experimentales.

Analizando los datos en el programa ANOVA se observdé una diferencia
estadisticamente significativa de los niveles de glicemia entre los diferentes grupos
experimentales, por ello se realizé un analisis de sub conjuntos homogéneos tipo
Tukey para evaluar en especifico esas diferencias, resultados que se muestran en

las siguientes tablas:
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Tabla 12: Analisis de HSD Tukey de subconjunto para alfa = 0.05 de
glicemia_TO VAINAS

Glicemia_TO

HSD Tukey?
ID_Grupos N Subconjunto para alfa = 0.05

1

Vainas 250 5 86.0000
Control positivo 5 88.8000
Blanco 5 89.6000
Control negativo 5 91.2000
Vainas 100 5 91.6000
Vainas 500 5 98.0000
Sig. 0.324

Fuente: programa estadistico SPSS v.25

En la tabla 12 se puede observar que los valores en la glicemia estan

estadisticamente iguales.

Tabla 13: Analisis de HSD Tukey de subconjunto para alfa = 0.05 de
glicemia_TInd VAINAS

Glicemia_TInd
HSD Tukey?2b
ID_Grupos N Subconjunto para alfa = 0.05
1 2

Vainas 500 5 64.0000
Vainas 100 3 75.6667 75.6667
Control negativo 5 76.4000 76.4000
Vainas 250 4 81.0000 81.0000
Blanco 5 87.0000 87.0000
Control positivo 3 127.6667
Sig. 0.817 0.104

Fuente: programa estadistico SPSS v.25

En la tabla 13, se observa la formaciéon de dos subconjuntos homogéneos, en la
cual se puede visualizar el incremento de la glicemia en las diferentes dosis de
tratamiento y el nivel mas alto de glicemia obtenido es en el grupo de control

positivo.
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Tabla 14: Analisis de HSD Tukey de subconjunto para alfa = 0.05 de
glicemia_2HT VAINAS

Glicemia_ 2HT
HSD Tukey?b
ID_Grupos N Subconjunto para alfa = 0.05
1 2 3

Blanco 5 88.0000
Vainas 500 4 89.5000
Control negativo 4 126.5000 | 126.5000
Vainas 100 4 185.5000 | 185.5000
Control positivo 4 262.0000 | 262.0000
Vainas 250 3 375.6667
Sig. 0.422 0.131 0.268

Fuente: programa estadistico SPSS v.25

En la tabla 14, se puede visualizar subconjuntos homogéneos, el nivel de ascenso
de glicemia es mucho mas pronunciado, mientras que la interaccion del aloxano
con los tratamientos de vainas a dosis de 100 mg y 500 mg es mucho mas marcado
limitando el ascenso pronunciado, observando valores muy similares al grupo

blanco.

Tabla 15: Analisis de HSD Tukey de subconjunto para alfa = 0.05 de
glicemia_4HT VAINAS

Glicemia_4HT
HSD Tukey?b
ID_Grupos N Subconjunto para alfa = 0.05
1 2

Blanco 5 90.2000
Control negativo 4 121.7500
Vainas 500 5 179.0000 179.0000
Vainas 100 4 218.0000 218.0000
Control positivo 3 372.6667 372.6667
Vainas 250 3 429.0000
Sig. 0.078 0.146

Fuente: programa estadistico SPSS v.25

En la tabla 15, se observa que el tratamiento de las vainas a 250 mg y el control

positivo tuvieron un ascenso muy pronunciado de elevacion en los niveles de
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glicemia, con los tratamientos de 100 mg y 500 mg hay elevacion sin embargo son

menores que el control positivo y tratamiento a 250 mg.

Tabla 16. Analisis de HSD Tukey de subconjunto para alfa = 0.05 de
glicemia_24HT VAINAS

Glicemia_24HT
HSD Tukey?b
ID_Grupos N Subconjunto para alfa = 0.05
1 2

Vainas 500 4 73.0000

Blanco 5 78.4000

Control negativo 4 91.5000

Vainas 100 4 119.5000 119.5000
Vainas 250 3 147.6667 147.6667
Control positivo 3 198.3333
Sig. 0.112 0.084

Fuente: programa estadistico SPSS v.25

En la tabla 16, podemos observar que a las 24 hrs. Hay descenso significativo para
las dosis de 500 mg y 100 mg, acercandose mas a los valores de glicemia del grupo
blanco.
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3.6.2 Andlisis estadisticos de las HOJAS de Neltuma pallida (algarrobo)

Tabla 17: Analisis de varianzas (ANOVA) del promedio de glicemia basales
de los grupos experimentales de las HOJAS de Neltuma pallida (algarrobo)

Suma de Media ;
cuadrados g cuadrética - .
Entre grupos 294.890 5 58.978 0.844 0.533
Glicemia_TO Dentro de grupos 1607.800 23 69.904
Total 1902.690 28
Entre grupos 7321.499 5 1464.300 2.474 0.067
Glicemia_TInd | Dentro de grupos 11835.617 20 591.781
Total 19157.115 25
Entre grupos 102337.296 5 20467.459 11.772 0.000
Glicemia_2HT Dentro de grupos 34772.550 20 1738.627
Total 137109.846 25
Entre grupos 202004.043 5 40400.809 25.658 0.000
Glicemia_4HT | Dentro de grupos 29916.917 19 1574.575
Total 231920.960 24
Entre grupos 36035.393 5 7207.079 17.292 0.000
Glicemia_24HT |Dentro de grupos 7919.167 19 416.798
Total 43954.560 24

Fuente: programa estadistico SPSS v.25

En la tabla 17 podemos observar que el nivel de significancia en la hora cero, al
iniciar la induccién es de 0.533 el cual es > de 0.05, por lo que se acerca a la HO,
ya que los niveles de glicemia son los basales, luego de la induccion con aloxano y
aplicacion del tratamiento con las hojas de Neltuma pallida los niveles de

significancia se ubican por debajo de 0.05.

(p_valor 0.00 < 0.05) se observa que al menos un grupo experimental tiene un

promedio de efecto hipoglicemiante diferente al resto.

Analizando los datos en el programa ANOVA se observé una diferencia
estadisticamente significativa de los niveles de glicemia entre los diferentes grupos
experimentales, por ello se realizé un analisis de sub conjuntos homogéneos tipo
Tukey para evaluar en especifico esas diferencias, resultados que se muestran en

las siguientes tablas:
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Tabla 18. Analisis de HSD Tukey de subconjunto para alfa = 0.05 de

glicemia_TO HOJAS

Glicemia_TO
HSD TukeyaP
ID_Grupos N Subconjunto para alfa = 0.05
1

Hojas 100 4 83.5000
Hojas 250 5 85.8000
Control positivo 5 88.8000
Blanco 5 89.6000
Control negativo 5 91.2000
Hojas 500 5 93.4000
Sig. 0.465

Fuente: programa estadistico SPSS v.25

En la tabla 18 podemos visualizar que los valores de la glicemia estan

estadisticamente iguales.

Tabla 19. Anédlisis de HSD Tukey de subconjunto para alfa = 0.05 de
glicemia_TInd de las HOJAS

Glicemia_TInd

HSD Tukey?2b

ID_Grupos N Subconjunto para alfa = 0.05
1 2

Hojas 250 4 71.7500

Hojas 100 4 74.5000

Hojas 500 5 76.0000 76.0000
Control negativo 5 76.4000 76.4000
Blanco 5 87.0000 87.0000
Control positivo 3 127.6667
Sig. 0.940 0.058

Fuente: programa estadistico SPSS v.25

En la tabla 19, se observa la divisién de dos subconjuntos homogéneos, en la cual

se puede visualizar que el valor mas elevado en la glicemia es el del grupo de

control positivo.
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Tabla 20. Analisis de HSD Tukey de subconjunto para alfa = 0.05 de
glicemia_2HT de las HOJAS

Glicemia_ 2HT
HSD Tukey?b
ID_Grupos N Subconjunto para alfa = 0.05
1 2
Hojas 500 5 79.8000
Hojas 250 4 84.7500
Blanco 5 88.0000
Hojas 100 4 91.0000
Control negativo 4 126.5000
Control positivo 4 262.0000
Sig. 0.584 1.000

Fuente: programa estadistico SPSS v.25

En la tabla 20, visualizamos que en la division de los subconjuntos los valores de
glicemia a las 2 horas del tratamiento han incrementado, sin embargo, para las
dosis de 500 mg y 250 mg los valores se encuentran muy semejantes al grupo

blanco, el valor mas elevado en la glicemia es del control positivo.

Tabla 21. Analisis de HSD Tukey de subconjunto para alfa = 0.05 de
glicemia_4HT de las HOJAS

Glicemia_4HT
HSD Tukey?P
ID_Grupos N Subconjunto para alfa = 0.05
1 2
Blanco 5 90.2000
Hojas 500 5 91.6000
Hojas 100 4 94.7500
Hojas 250 4 95.2500
Control negativo 4 121.7500
Control positivo 3 372.6667
Sig. 0.863 1.000

Fuente: programa estadistico SPSS v.25

En la tabla 21, visualizamos que los valores de glicemia a las 4 horas de dado el
tratamiento siguen en incremento, sin embargo, a dosis de 500 mg, 250 mg y 100
mg, mantienen los valores muy semejantes al grupo de control blanco, el valor mas

elevado de glicemia lo encontramos en el grupo de control positivo.
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Tabla 22. Anélisis de HSD Tukey de subconjunto para alfa = 0.05 de

glicemia_24HT de las HOJAS

Glicemia_24HT

HSD Tukey?b

Subconjunto para alfa = 0.05

ID_Grupos N
1 2

Blanco 5 78.4000

Hojas 250 4 78.7500

Hojas 100 4 79.7500

Hojas 500 5 83.8000

Control negativo 4 91.5000

Control positivo 3 198.3333
Sig. 0.938 1.000

Fuente: programa estadistico SPSS v.25

En la tabla 22, observamos que a las 24 horas de dado el tratamiento los valores

de glicemia han disminuido, a dosis 500 mg, 250 mg y 100 mg los valores son muy

semejantes a los valores del grupo blanco, los valores de glicemia en el grupo de

control positivo siguen elevado.
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IV. DISCUSION

4.1. Discusion de resultados

El presente trabajo de investigacion se realizé con el propdsito de demostrar el
efecto hipoglicemiante del extracto de las vainas y las hojas de Neltuma pallida
(algarrobo) en ratas Rattus novergicus Holtzman, con la finalidad de aportar nuevos
conocimientos para los tratamientos alternativos que aporten a los tratamientos
farmacoldgicos existentes, al ser la Diabetes mellitus una enfermedad cronica que

dia a dia va en aumento ocasionando una problematica en la salud publica.

Para ello se obtuvo el extracto hidroalcohdlico de las hojas y el extracto etandlico
de las vainas de Neltuma pallida (algarrobo) las cuales fueron administradas en un
modelo experimental hipoglicemiante en ratas Rattus novergicus Holtzman a dosis
de 500 mg, 250 mg y 100 mg las cuales estaban divididas en nueve grupos cada
uno con cinco ratas, obteniendo resultados favorables como efecto protector al
disminuir y/o mantener los niveles de glicemia frente al efecto hiperglicemiante del
Aloxano con la aplicacién de los tratamientos, en un pequefio cambio de disefio

ajustado.

En la tabla 4, se aprecia mayor contenido de humedad en las hojas y un porcentaje
menor en las vainas, estos resultados son similares a los obtenidos por Jorge C. et

al. (2017), en las caracteristicas fisicoquimica de Samanea Saman (algarrobo) (32)

Al realizar la prueba de solubilidad del extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Neltuma pallida (algarrobo) se muestra una alta solubilidad en las concentraciones
de etanol al 40°, 70° y 90° y también en el hidroxido de sodio tanto a temperatura
ambiente como a temperatura corporal de 37° C y se muestra que es insoluble a
los disolventes como acetona, cloroformo, agua destilada, anhidrido acético y
tolueno, al ser llevados a temperatura corporal hay un ligero aumento en la
solubilidad, como se visualiza en la tabla 6. Por su parte Cano K. (2022) en la
evaluacion del efecto hipoglicemiante del extracto etandlico de las hojas Vallesia
dichotoma Ruiz &Pav “cuncun” en ratones, muestra resultados muy parecidos en
su prueba de solubilidad, mencionando que es soluble en etanol, metanol y es

insoluble en acetona, cloroformo. (33)
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En la tabla 7, prueba de solubilidad del extracto de las vainas de Neltuma pallida
(algarrobo) se aprecia que a T° ambiente en la solucion salina se quedaron restos
no disueltos y se volvié lechoso con espuma. Es soluble frente a disolventes no
activos como el etanol y a mayor concentraciéon, mas solubilidad y se observé una
formacion lechosa. En el hidréxido de sodio tiene alta solubilidad con la formacion
de una solucion lechosa. No es muy solvente en soluciones organicas. En T° 37°C
las vainas de Neltuma pallida tienen mediana solubilidad con presencia de
suspensioén en el agua destilada a diferencia que en el Hidréxido de sodio tiene alta

solubilidad y presencia lechosa.

Los resultados que se obtuvieron en la marcha fitoquimica del extracto de las hojas
de Neltuma pallida (algarrobo) muestran una alta presencia de alcaloides y
esteroides, mediana presencia de polifenoles y baja presencia de azlcares,
saponinas y flavonoides, a la vez no hay presencia de quinonas y taninos,
mostrados en la tabla 8. En el estudio realizado por Gonzales L, et al (2020) Efecto
hipoglucemiante de Geranium ayavancense L. “pasuchaca” y Stachisarvensis L.
“subssacha” sobre la glicemia en ratas, menciona la presencia de alcaloides,
saponinas y flavonoides las cuales podrian inducir el efecto hipoglicemiante (18).
Por otro lado, Cano K. (2022) en la evaluacion del efecto hipoglicemiante del
extracto etandlico de las hojas Vallesia dichotoma Ruiz &Pav “cuncun” en ratones,
en su perfil cualitativo de identificacion de metabolitos secundarios comprueba la
presencia de alcaloides, flavonoides, esteroides vy triterpenos, contribuyéndole la
capacidad antioxidante a los glucésidos a los flavonoides (33). A diferencia de
Céardenas C. (2017) en su investigacion sobre la Actividad antimicrobiana y
antioxidante del extracto etandlico de Prosopis pallida (algarrobo) que muestra alta
presencia de polifenoles y taninos, mediana presencia de flavonoides, baja
presencia de esteroides y triterpenos y ausencia de alcaloides y azlcares. (34)

Los resultados obtenidos en la marcha fitoquimica de las vainas de Neltuma pallida
(algarrobo) observamos una alta presencia de polifenoles, triterpenos, esteroides y
azucares, mediana presencia de alcaloides y saponinas, no hay presencia de
flavonoides, quinonas y taninos, mostrados en la tabla 9. A diferencia de Cardenas
C. (2017) en su investigacion sobre la Actividad antimicrobiana y antioxidante del
extracto etandlico de Prosopis pallida (algarrobo) que muestra una alta presencia

de azlcares, mediana presencia de taninos y poca presencia de triterpenos,
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esteroides y alcaloides y no hay presencia de polifenoles, flavonoides vy

saponinas.(34)

Los resultados obtenidos en el analisis estadistico del extracto de las vainas y de
las hojas de Neltuma pallida (algarrobo) podemos observar que el nivel de
significancia en la hora cero, al iniciar la induccién es de 0.447 y 0.533 los cuales
son > de 0.05, por lo que se acerca a la hipétesis nula, ya que los niveles de glicemia
son los basales, luego de la induccion con aloxano y aplicacion de los tratamientos
con el extracto de las vainas y el extracto de las hojas de Neltuma pallida (algarrobo)
los niveles de significancia se ubican por debajo de 0.05 y se acepta la hipoétesis
alterna, por lo tanto hay diferencias entre los niveles de glicemia entre los grupos
experimentales, mostrados en la tabla 11y 17. Analizando los datos en el programa
ANOVA se observo una diferencia estadisticamente significativa de los niveles de
glicemia entre los diferentes grupos experimentales, por ello se realizdé un analisis
de sub conjuntos homogéneos tipo Tukey para evaluar en especifico esas
diferencias.

En las tablas 16 y 22, se puede apreciar que los mejores resultados en los niveles
de glicemia, transcurrida las 24 horas, se obtuvieron con el extracto de las vainas
de Neltuma pallida (algarrobo) a una dosis de 500 mg y con el extracto de las hojas
de Neltuma pallida (algarrobo) a una dosis de 250 mg acercandose a los valores
de glicemia del grupo blanco y descendiendo visiblemente con respecto al control
positivo. Por otro lado, segun el estudio de Rodriguez, et al (2020) Efecto
hipoglucemiante del extracto hidroalcohdlico del fruto del Cyclanthera pedata
cultivar serrana en Rattus novergicus Hotzman muestra que a las 24 h de
tratamiento con el extracto obtiene una igualdad significativa en el nivel de glicemia
de sus grupos experimentales. (35) Asi mismos en su investigacion Badiaa L.
(2019), sobre el efecto antioxidante, hipoglucémico y hepatoprotector del extracto
acuoso y acetato de etilo de miel de algarrobo en ratas diabéticas inducidas por

estreptozocina, mostraron resultados similares a nuestra investigacion. (36)
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4.2. Conclusiones

Se evaluod el efecto hipoglicemiante del extracto de las vainas y de las hojas
de Neltuma pallida (algarrobo) en Rattus novergicus Holtzman obteniendo
resultados favorables en un efecto protector al disminuir y/o mantener los
niveles de glicemia frente al efecto hiperglicemiante del aloxano.

El extracto de las vainas de Neltuma pallida (algarrobo) es soluble en etanol
40°, 70°y 90°, agua destilada, hidréxido de sodio, &cido clorhidrico y suero
fisioldgico.

El extracto de las hojas de Neltuma pallida (algarrobo) es soluble en etanol
de 40°, 70° y 90° e hidréxido de sodio y a T 37° en suero fisioldégico y agua
destilada.

El extracto de las vainas de Neltuma pallida (algarrobo) en la marcha
fitoquimica presenta metabolitos secundarios tales como polifenoles,
triterpenos, esteroides, azlcares, alcaloides y saponinas.

El extracto de las hojas de Neltuma pallida (algarrobo) en la marcha
fitoquimica presenta metabolitos secundarios tales como alcaloides,
esteroides, polifenoles, flavonoides, saponinas y azucares en menor
cantidad.

Se evidencio el efecto hipoglicemiante protector del extracto de las vainas
de Neltuma pallida (algarrobo) en la concentracion de 500 mg/Kg de peso a
las 24 horas.

Se evidencio el efecto hipoglicemiante protector del extracto de las hojas de
Neltuma pallida (algarrobo) en la concentracion de 250 mg/Kg de peso a las
24 horas.

4.3 Recomendaciones

Se propone seguir una investigacibn mas exhaustiva en los aspectos
farmacoldgicos y fitoquimicos de las vainas y las hojas de Neltuma pallida
(algarrobo) a favor de los tratamientos alternativos en beneficio de la salud
con mayores espacios de tiempo, mayores a los estudiados en la presente
investigacion que contribuyan a determinar resultados representativos con

mayor precision.

33



Se recomienda realizar estudios en las vainas y en las hojas de Neltuma
pallida (algarrobo) a dosis altas distintas a las del presente trabajo de
investigacion.

Investigar sobre especies que presenten propiedades hipoglicemiantes para
distinguir y comparar los estudios con la investigacion realizada.

Es necesario maximizar esfuerzos para mejorar el laboratorio de la
instituciéon, dedicado a los proyectos de investigacion y este facilite las

actividades propias de una investigacion.
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Anexo A: Cuadro de operacionalizacion de variable

ANEXOS

DEFINICION

DEFINICION

UNIDAD DE
VARIABLES CONCEPTUAL | OPERACIONAL DIMENSIONES | ESCALA | NATURALEZA INDICADORES MEDIDA
- Flavonoides
INDEPENDIENTE : éggﬂg&z “Nohay ()
Concentrados de - Terpenos - No esta presente
Sustancia compuestos Tamizaie - Triterpenos (0) .
obtenida a partir | fitoquimicos ) . J. Nominal Cualitativa - Taninos - Poca presencia
EXTRACTO _ fitoquimico . (++)
) de la secundarios del - Quinonas Reaul .
HIDROALCOHOLICO L . - Carbohidratos - Regular presencia
maceracion Neltuma pallida (+++)
DEL FRUTO DE . L) - Fenoles
, hidroalcoholica (algarrobo) , - Abundante (++++)
Neltuma pallida . . - Azlcares
del fruto del obtenida a través
algarrobo del proceso de
(Neltuma maceracion en
pallida) solucién
hidroalcohdlica Dosis De razon | Cuantitativa mg/kg masa/masa
Administrar 3
. Se evaluaréa la
sustancia con la L ) . . o
. disminucion de Nivel de glicemia | De razon | Cuantitativa mg/dI masa/volumen
capacidad de los niveles de
DEPENDIENTE disminuir los
. glucosa en
niveles glucosa sanare de Rattus
EFECTO e incrementar novgrgicus
HIPOGLUCEMIANTE :2;}1;'3: de Holtzman luego | % efectividad ) cuantitativa Unidades Proporcién
de ser tratado. De razén porcentuales
sangre
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Anexo B: Instrumento de recoleccion de datos

a) PRUEBAS DE SOLUBILIDAD DE LOS EXTRACTOS DE Neltuma pallida

FECHA: ...
TIPO DE EXTRACTO: ...

PRUEBAS DE SOLUBILIDAD

EXTRACTO:

FECHA:

SOLVENTE

T°A

T°37°C

Agua destilada

SSF

Etanol 40%

Etanol 70%

Etanol 90%

Acido clorhidrico

Hidréxido sodio

Acetona

Anhidrido acético

Cloroformo

Bencina

Tolueno

Leyenda:

Insoluble: -

Ligeramente soluble: +
Parcialmente soluble: ++
Totalmente soluble: +++

OBSERVACIONES:
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b) ANALISIS FITOQUIMICO CUALITATIVO DEL EXTRACTO DE Neltuma

pallida

FECHA: ...,
TIPO DE EXTRACTO: .....

METABOLITO SECUNDARIO

EXTRACTO SECO

Alcaloides Draguendorf
Flavonoides Shinoda

Cloruro ferrico
Saponinas Prueba de espuma
Quinonas, Borntrager
naftoquinonas, Borntrager modificado
artraquinonas
Taninos Prueba de gelatina-sal

Triterpenos y esteroides

Lieberman-Burchard

Leyenda:

No hay (-)

No esta presente (0)
Poca presencia (++)
Regular presencia (+++)
Abundante (++++)

OBSERVACIONES:
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c) CALCULO DE LA DOSIS DEL EXTRACTO POR INDIVIDUO

Fecha: .........cccevnininnin Dosis (D): ...... mg/Kg en solucion de ..... mg/mL
Grupo Individuo | Peso (mg) | Peso (Kg) | D....mg/Kg
Blanco

Control

positivo

Control

negativo

Problematica

1

Problemaética

2

Problemaética

3

Problemaética

4

Problematica

5

Problematica

6

AWINIFRPOIRWINIFPORWNPEFPIOBRWONEFRPORM®NRERPORDMRNEROIRWNEFRPORWNPEFPORWNIE




Total

OBSERVACIONES: ..ot s s s s s r s s s r e s nna e
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Anexo C: Constancia de la clasificacion taxonémica del Neltuma pallida
(algarrobo)

| —NTVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS

) A dosct,
AleeN s e - , v aral o
" (Universidad del Peri, DECANA DE AMERICA) {fhaea che [}
: 3 DRIMS R
\ / VICERRECTORADO DE MUSEO DE HISTORIA NATURAL St
re INVESTIGACION Y POSGRADO S

“Afio de la unidad, la paz y ¢l desarrollo™

CONSTANCIA N° 145-USM-MHN-2023

LA JEFA DEL HERBARIO SAN MARCOS (USM) DEL MUSEO DE HISTORIA NATURAL, DE
LA UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS, DEJA CONSTANCIA QUE:

La muestra vegetal (fértil) recibida de Kenyda Rossy Orosco Amaro, estudiante de pregrado de la
Universidad Maria Auxiliadora ha sido estudiada y clasificada como: Neltuma pallida (Humb. &
Bonpl. ex Willd.) C.E. Hughes & G.P. Lewis y tiene la siguiente posicién taxonémica, segin el
Sistema de Clasificacion APG IV (2016).

ORDEN : Fabales
FAMILIA : FABACEAE
GENERO : Neltuma

ESPECIE : Neltuma pallida (Humb. & Bonpl. ex Willd.) C.E. Hughes & G.P.
Lewis

Nombre vulgar: “Algarrobo™
Procedencia: Letira, Vice, Piura
Determinado por: MSc. Hamilton Beltran Santiago.

Se extiende la presente constancia a solicitud de la parte interesada, para los fines que estime

conveniente.
Lima, 3 de julio de 2023
Av. Arenales 1256, Jesas Maria Telfs. (511)471-0117, 4704471 e-mail: herbariousm(@unmsm edu_pe
Apdo. 14-034, Lima 14, Pert 265-6819, 619-7000 anexo 5703 https://museo hn.unmsm edu pe
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Anexo D: Constancia del bioterio del Instituto Nacional de Salud

INSTITUTO NACIONAL DE SALUD
CENTRO NACIONAL DE PRODUCTOS BIOLOGICOS
COORDINACION DE BIOTERIO

CERTIFICADO SANITARIO N° | 001-2024

Producto : Rata albina Lote N° : R-01-2023

Especie : us norvegicus Cantidad : 50

Cepa . Holizman Edad © 02 meses

Peso : 180a2204¢r. Sexo . macho

Boletade : B2-4066 Destino : Panta Camacho, Veronica F.
venta

Fecha . 03-01-2024

El Médico Veterinario, que suscribe, Jorge Ruiz Alarcén Coordinador de Bioterio Certifica,
que los animales arriba descritos se  encuentran en  buenas condiciones
sanitarias *.

*Referencia : PRT-CNPB-002-BI0, Procedimiento: "Control Sanitario de Animales del Bioterio”

Chorrillos, 03 de enero del 2024

N
\

(Fecha de emisién del certificado) C "

s .;/wx .-f"f‘f‘y. '0

M.V. Jorge Ruiz Alarcon.
NOTA: El Bioterio no se hace C.M.VP. 5052
responsable por el estado de

los animales, una vez que
éstos egresan del mismo.
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Anexo E: Constancia de compra de Aloxano

Quimica Service S.r.l.

RUC: 20100421195

@ PQ. SAN FERNANDO 141 - LA PERLA - PROV. CONST. DEL CALLAO - CALLAO BOLETA DE VENTA
Y o 490, o EAY: 490 T
\ I e-mail: intormesggﬁ?maigggervl‘igg.gg%g' ;Ii)lg': ﬁv?rvi%?l?micasewicekcom ELECTRONICA
‘ REACTIVOS QUIMICOS * MATERIAL DE VIDRIO « MATERIALES Y EQUIPOS DE LABORATORIO BPV1-129
MANTENIMIENTO « REPARACION « SERVICIOS AFINES
Cliente : CORDOVA SERRANO GERSON
Direccion : APVLOS LICENCIADOS D-7 CUSCO-CUSCO-CUSCO, CUSCO - CUSCO - CUSCO - PERU
DNI : 45276376 Cadigo Cliente - 002024
Fecha de Emision 2 16-10-2023 Zona 13
Fecha de Vencimiento  : 16-10-2023 Moneda - SOL
Orden Compra : COTIMP.0520-RR Condicion de Pago  : CONTADO
Direccion Partida : PSJE.SAN FERNANDO 141 LA PERLA - CALLAO
Transportista : GINO RAUL RAMIREZ MARTINEZ DNI Transportista  : 41016883
Codigo Descripeion UM | Cantidag | P Ve Ve ferta b
Z0AT4130010  |ALOXANO MONOHID X 10GR.(SIGMA) (C.S: 12352100) 100 350.00 296.61 29661
Total Valor de Venta - Operaciones Gravadas: | S/ 296 61
IGV(18.00 %):| S/ 5339
Importe Total:| S/ 350.00
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Anexo F: Pruebas de ANOVA de las vainas de Neltuma pallida (algarrobo)

Prueba de homogeneidad de varianzas de vainas
Estadistico
de Levene gll gl2 Sig.
Glicemia_TO |Se basa en la media .789 5 24 .568
Se basaen la 543 5 24 742
mediana
Se basaen la 543 5| 14.435 741
medianay con gl
ajustado
Se basa en la media 672 5 24 .648
recortada
Glicemia_TIn |Se basa en la media 8.628 5 19 .000
d Se basaen la 2.225 5 19 .094
mediana
Se basaen la 2.225 5 3.120 .265
medianay con gl
ajustado
Se basa en la media 7.953 5 19 .000
recortada
Glicemia_2H |Se basa en la media 5.121 5 18 .004
T Se basaen la 2.184 5 18 .102
mediana
Se basaen la 2.184 5 9.434 142
mediana y con gl
ajustado
Se basa en la media 4,781 5 18 .006
recortada
Glicemia_4H |Se basa en la media 2.316 5 18 .086
T Se basaen la 498 5 18 174
mediana
Se basaen la 498 5 8.066 T71
medianay con gl
ajustado
Se basa en la media 1.713 5 18 .183
recortada
Glicemia_24 |Se basa en la media 4.684 5 17 .007
HT Se basa en la .854 5 17 531
mediana
Se basa en la .854 5 5.235 .565
mediana y con gl
ajustado
Se basa en la media 3.845 5 17 .016
recortada

Fuente: programa estadistico SPSS- v.25
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Anexo G: Prueba de ANOVA de las hojas de Neltuma pallida (algarrobo)

Prueba de homogeneidad de varianzas de las hojas
Estadistico
de Levene gll gl2 Sig.
Glicemia_TO |Se basa en la media 1.018 5 23 430
Se basaen la 277 5 23 921
mediana
Se basaen la 277 5| 12.483 917
medianay con gl
ajustado
Se basa en la media 871 5 23 515
recortada
Glicemia_TIn |Se basa en la media 12.071 5 20 .000
d Se basaen la 3.024 5 20 .034
mediana
Se basaen la 3.024 5 2.633 217
medianay con gl
ajustado
Se basa en la media 11.091 5 20 .000
recortada
Glicemia_2H |Se basa en la media 4.243 5 20 .009
T Se basaen la 1.666 5 20 .189
mediana
Se basaen la 1.666 5 6.078 274
mediana y con gl
ajustado
Se basa en la media 3.763 5 20 .015
recortada
Glicemia_4H |Se basa en la media 7.437 5 19 .001
T Se basaen la 1.268 5 19 318
mediana
Se basaen la 1.268 5 5.255 .396
mediana y con gl
ajustado
Se basa en la media 6.084 5 19 .002
recortada
Glicemia_24 |Se basa en la media 13.115 5 19 .000
HT Se basaen la 3.253 5 19 .027
mediana
Se basaen la 3.253 5 2.193 234
medianay con gl
ajustado
Se basa en la media 12.015 5 19 .000
recortada

Fuente: programa estadistico SPSS-v.25
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ANEXO H: REGISTRO FOTOGRAFICO DEL TRABAJO DE CAMPO

Figura 5y 6. Secado de las muestras

50



P ==\
Figura 7 y 8. Preparacion del macerado del extracto etandlico de las vainas de

Neltuma pallida

= % y _
del extracto hidroalcohdlico de las

Figura 9 y 10. Preparacion del macerado
hojas

Figura 11y 12. Obtencion del extracto etandlico e hidroalcohélicos del Neltuma
pallida



Figura 13 y 14. Secado del extracto etanolico y hidroalcohdlicos del Neltuma
pallida

Figura 17 y 18 distribucion de la poblacion de muestra
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Figura 19 y 20. Distribucion y pesado de la poblacion animal Rattus novergicus
Holtzman.

Figura 22 y 23. Medicion de glucosa
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Figura 24. Aplicacién del aloxano
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