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RESUMEN

Problema: ¢Existe diferencia en relacion a la eficacia hipoglucémica del jugo fresco
de las hojas con el jugo fresco de los pétalos de la flor de Catharanthus roseus (L.)
G. Don, en Oryctolagus cunniculus? Material: Catharanthus roseus (L) G. Don; 1
Kg. de hojas y 1 Kg. de flores y 20 Oryctolagus cunniculus, “conejos”, raza Nueva
Zelanda, procedentes de Cieneguilla (Lima-Pert), sometidos a un mismo régimen
alimenticio y agua ad libitum por 01 mes previa a la experimentacién. Método:
Estudio experimental puro y experimental de dos grupos paralelos. Para
determinacion de glucosa se utiliza el método Kit Glicemia enzimatica AA Wiener;
y para determinacion de insulina se utiliza el Kit Insulin 100 test ECLIA
(electroquimioluminiscencia) Procedimiento: Se utiliza el jugo fresco de las hojas
y de los pétalos de flores de Catharanthus roseus (L.) G. Don, en dosis crecientes de
1y 2 mL/Kg de peso en cuatro grupos de Oryctolagus cunniculus, determinandose
en condiciones basales los niveles de glucosa e insulina en sangre, alas 2,5y 8 horas
de post administracién Resultados: Se genera una mayor reduccion de la glicemia a
las 2 horas (pétalos 2 mL/Kg), a la 5 hora (pétalos 1 mL/Kg) y a la 8 hora (hojas 1
mL/Kg). Asimismo, se genera una mayor secrecion de insulina a las 2 horas (pétalos
1 mL/Kgy2mL/Kg)yalab5 hora (pétalos 1 mL/Kg). Conclusion: La mayor eficacia
hipoglucémica se reporta con el jugo fresco de los pétalos de la flor de Catharanthus
roseus (L) G.Don en dosis de 1 mL/kg de peso, esto se deberia a su accion
estimulante a nivel del pancreas, evidenciada por el incremento de los niveles de
insulina post administracién hasta las 5h.

PALABRAS CLAVES: hipoglucemia, insulina, Catharanthus roseus (L) G.Don



ABSTRACT

Problem: Is there a difference in relation to the hypoglycemic efficacy of fresh juice
of the leaves with fresh juice of the flower petals of Catharanthus roseus (L.) G. Don,
in Oryctolagus cunniculus? Material: leaves and flowers of Catharanthus roseus
(L) G. Don; 1 Kg. each; and 20 Oryctolagus cunniculus, "rabbits" race New Zealand,
from Cieneguilla (Lima-Peru), subjected to the same diet and water ad libitum for 01
month prior to experimentation. Method: pure and experimental experimental study
of two parallel groups. For the enzymatic glucose determination Glucose Kit Wiener
AA method is used; and for determination of insulin Insulin Kit 100 test ECLIA
(electrochemiluminescence). Fresh juice from the leaves and petals of flowers
Catharanthus roseus (L.) G. Don, in increasing doses of 1 and 2 is used; method is
used mL / kg body weight in four groups Oryctolagus cunniculus, determined at
baseline glucose levels and insulin levels at 2, 5 and 8 hours post administration
Results: a greater reduction in blood glucose is generated at 2 hours (petals 2 mL /
kg) to 5 hours (petals 1 mL / kg) and 8 hour (leaves 1 mL / Kg). Furthermore,
increased insulin secretion is generated at 2 hours (petals 1 mL / kg and 2 ml / kg)
and 5 hours (petals 1 mL / Kg). Conclusion: Most hypoglycemic efficacy reported
with fresh juice of the flower petals of Catharanthus roseus (L) G. Don in doses of
1 mL / kg of weight, this is due to its stimulating action at the pancreas, evidenced
by increasing insulin levels after administration until 5 h.

KEYWORDS: hypoglycemia, insulin, Catharanthus roseus (L) G. Don
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I. INTRODUCCION

La diabetes es un trastorno metabolico caracterizado por la hiperglicemia como
resultado del defecto en la secrecion de la insulina o de utilizarla con eficacia. La
hiperglicemia crénica est4d asociada con la retinopatia, neuropatia y nefropatia
(complicaciones microvasculares) y el infarto agudo al miocardio y accidentes

cerebrovasculares (complicaciones macrovasculares) (ADA, 2014: 1).

Se estima que tienen diabetes aproximadamente 382 millones de personas en el
mundo (2013). Cerca del 80% vive en paises de ingresos medios y bajos. Si siguen
estas tendencias, para el afio 2035 unos 592 millones de personas, o un adulto de cada
10, tendran diabetes. Esto equivale a aproximadamente tres casos nuevos cada 10
segundos, es decir, casi 10 millones por afio. Los incrementos mas importantes
tendran lugar en las regiones donde son predominantes las economias en desarrollo
(FID, 2013; 34).

La diabetes se clasifica en diabetes mellitus de tipo 1, llamada insulinodependiente,
juvenil o de inicio en la infancia, se caracteriza por una produccion deficiente de
insulina y requiere la administracion diaria de esta hormona. La diabetes mellitus de
tipo 2, llamada no insulinodependiente o de inicio en la edad adulta, se debe a una
utilizacion ineficaz de la insulina. La diabetes gestacional se caracteriza por
hiperglicemia que aparece durante el embarazo y alcanza valores que, pese a ser
superiores a los normales, son inferiores a los establecidos para diagnosticar una
diabetes (OMS, 2015: 3).

Entre los factores de riesgo modificables de la diabetes tenemos: sobrepeso,
obesidad, sedentarismo, glucosa en ayunas alterada, sindrome metabdlico,
hipertension arterial, factores dietéticos, HDL bajo, inflamacién y ambiente

intrauterino. Mientras que los factores de riesgo no modificables tenemos: raza,



historia familiar, edad, sexo, sindrome de ovario poliquistico y historia de diabetes
gestacional (ALBERTI K et al, 2007: 452)

Los farmacos utilizados en el tratamiento de la diabetes, van dirigidos a corregir una
0 maés de las alteraciones metabolicas subyacentes. En la actualidad, contamos con
cinco grupos farmacoldgico: biguanidas (metformina), sulfonilureas (glimepirida,
glipizida, glibenclamida, gliclazida), secretagogo de accion rapida (glinidas),
tiazolidindionas (Rosiglitazona y pioglitazona) e inhibidores de las alfa-glucosidasas
y con las insulinas (MEDIAVILLA J, 2014: 16-17).

Desde un marco de promocién de la salud, en el que se encuadra la educacién para
la salud (EPS), como herramienta de la promocion de la salud, tendra que ocuparse
ademas de crear oportunidades de aprendizaje para facilitar cambios de conducta o
estilos de vida saludables, para que la gente conozca y analice las causas sociales,
econdmicas y ambientales que influyen en la salud de la comunidad (Redondo P,
2004:8-13).

Se distinguen dos claros periodos en el desarrollo del concepto de EPS y sus
contenidos, el llamado "clasico™ y el "actual”, situando la division entre ambos
durante la década de los setenta (Redondo P, 2004:8-13).

En el periodo clasico, en el concepto de educacion para la salud sélo se incluian
acciones dirigidas al individuo al objeto de responsabilizarse del cuidado de su propia
salud, tratando por tanto de modificar conductas insanas individuales (Redondo P,
2004:8-13).

La Organizacién Mundial de la Salud hace mas de 20 afios recomendd mayor
investigacion sobre el uso de plantas medicinales como tratamiento de la diabetes
mellitus; se hace indispensable la realizacion de estudios que caractericen la
utilizacion de plantas de uso folklorico con la finalidad de ser sometidas a métodos
cientificos que conlleven a recomendaciones certeras, a partir de la comunidad
cientifica, para utilizarlas en el tratamiento de la diabetes 0 como coadyuvantes de
las terapias existentes y probablemente contribuya a reducir el costo del cuidado de
la salud de estos pacientes (DELGADO E, 2012: 55-58) (ISLAM M, et al, 2009. 402-
404).



SINGH S et al. (2001: 269-277), demostraron que tanto el extracto diclorometanico
como el acuoso de hojas y ramas de Catharanthus roseus, al ser administrados a

ratas sanas y diabéticas provocan disminucion en la glucosa sanguinea.

ACOSTA J et al (2001: 99-101), evaluaron el efecto del jugo del fruto inmaduro de
Cucurbita ficifolia, administrado en pacientes con diabetes mellitus, demostrandose

que disminuye la concentracion de glucosa en sangre.

ALARCON FJ et al (1992: 171-177), HERNANDEZ E et al (2002: 42-43),
ROMAN R et al (1992: 105-109), en modelos animales con diabetes experimental
han demostrado que el extracto acuoso de Cucurbita ficifolia tiene efecto

hipoglicémico por via oral e intraperitoneal en conejos y ratones, sanos y diabéticos.

ROMAN R et al (1992: 105-109) demostraron que el extracto acuoso de Psacalium
peltatum, reduce la concentracion del glucosa sanguinea de conejos con
hiperglucemia temporal y conejos con diabetes moderada (similar a la DM2), pero
no en conejos con diabetes severa (similar a la DM1).

CONTRERAS C et al (2002: 134-136) demostraron que el extracto acuoso de
Psacalium peltatum reduce la hiperglicemia en ratones con diabetes inducida por

aloxano.

En Perd hay una larga tradicion del uso de las plantas con este efecto; como el yacén
(Smallanthus sonchifolius), albahaca morada (Ocimun sanctun L.), ajo (Allium
sativum), cebolla (Allium cepa) y entre otras Catharanthus roseus (L.) G. Don; de
esta Ultima se reporta su utilizacién en la medicina popular de la India, Brasil, México
para el tratamiento de la diabetes. Se comprobd mediante la induccion de diabetes en
ratas y conejos su actividad hipoglicemiante (DEAS M, 1997: 15-18) (ISLAM M, et
al, 2009. 402-404).

La especie conocida comunmente en los paises de habla inglesa como periwinkle o
pervinca de Madagascar, vicaria blanca, violeta blanca, alegria de la casa, isabelita,

chavelita en Perd, ha recibido los siguientes nombres cientificos: Vinca
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rosea, Lochnera rosea pero desde 1920 los botanicos habian acordado adoptar el
nombre de Catharanthus roseus (L.) G. Don (ACOSTA L, 2002:7).

En base a los antecedentes mostrados de plantas medicinales con efecto sobre el
control de la glicemia, se pretende investigar la eficacia hipoglucémica del jugo
fresco de las hojas con el jugo fresco de los pétalos de la flor de Catharanthus
roseus (L.) G. Don, con ello poder fortalecer el uso cotidiano de una sociedad
pluricultural como el Pert, complementar al tratamiento farmacol6gico para un
mejor control metabolico y robustecer la evidencia cientifica de este vegetal para la

comunidad farmacéutica.

Nos planteamos el siguiente problema ¢Existe diferencia en relacion a la eficacia
hipoglucémica del jugo fresco de las hojas con el jugo fresco de los pétalos de la flor

de Catharanthus roseus (L.) G. Don, en Oryctolagus cunniculus?

La hipdtesis formulada fue: La eficacia hipoglucémica del jugo fresco de las hojas
de Catharanthus roseus (L.) G. Don, es mayor que el del jugo fresco de los pétalos

de las flores en Oryctolagus cunniculus.

Obijetivo General: Determinar la eficacia hipoglucémica post administracion via oral
del jugo fresco de las hojas y el jugo fresco de los pétalos de la flor de Catharanthus

roseus (L.) G. Don, en Oryctolagus cunniculus.

Obijetivos Especificos:

a. Determinar los niveles basales de glucosa e insulina en los animales de
experimentacion.

b. Determinar los niveles de glucosa e insulina post administracién via oral del jugo
fresco acuoso en 2 dosis crecientes de las hojas y de los pétalos de la flor de
Catharanthus roseus (L.) G. Don, en los animales de experimentacion.

c. Establecer el grado de correlacion que existe entre los niveles de insulina y
glucosa post administracion via oral de 2 dosis crecientes del jugo fresco de las
hojas y el de los pétalos de la flor de Catharanthus roseus (L.) G. Don en
Oryctolagus cunniculus.

d. Determinar la eficacia hipoglucemica del jugo fresco acuoso de las hojas de

Catharanthus roseus en Oryctolagus cunniculus.
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e. Determinar la eficacia hipoglucémica del jugo fresco de los pétalos de la flor de
Catharanthus roseus en Oryctolagus cunniculus.

12



Il. MATERIALES Y METODOS

2.1  Material

2.1.1 Material Bioldgico.

a) Catharanthus roseus (L) G. Don:
Cultivo de Catharanthus roseus (L) G. Don, procedentes de
Campus UPAO 2, ubicado en el Distrito de Trujillo, Provincia
de Trujillo, Departamento de La Libertad.

N.V.: Bicaria, guariquefia, purisima, vicaria, violeta, isabelita.
Taxonomia:
Reino: Plantae;
Subreino: Traqueobionta
Superdivisién: Spermatophyta
Division: Magnoliophyta
Clase: Magnoliopsida
Subclase: Asteridae;
Orden: Gentianales
Familia: Apocynaceae
Subfamilia: Rauvolfioideae
Tribu: Vinceae
Género: Catharanthus

Especie: C. roseus
b) Oryctolagus cunniculus:

Poblacion: Conejos raza Nueva Zelanda del criadero de
Cieneguilla (Lima-Pert).
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Muestra: 20 conejos, raza Nueva Zelanda, procedentes del
criadero de conejos de Cieneguilla (Lima-Perd). Con un peso de
2,0 Kga25Kgyedad de 2 a 2 % meses. Se someteran a un
mismo régimen alimenticio y agua ad libitum por 01 mes previa
a la experimentacion.

Taxonomia

Reino: Animalia
Filo: Chordata
Subfilo: Vertebrata

Superclase:  Tetrapoda
Clase: Mammalia
Subclase: Theria

Infraclase: Placentalia

Orden: Lagomorpha
Familia: Leporidae
Género: Oryctolagus
Especie: cunniculus

Unidad de Analisis: Oryctolagus cunniculus.

Criterios de Inclusion:

e Conejos machos.

e Peso: Entre 2 Kga 2.5 Kg
e Raza: Nueva Zelanda

e FEdad: 2 meses a 21/2 meses

Criterios de Exclusion:

e Conejos hembras

e Peso: Menor 2 Kg y mayor de 2.5 Kg
e Raza: Otras razas

e Edad: Menor de 2 meses y mayor a 2 1/2 meses.
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2.2

Etica en el trabajo con los animales de experimentacion:

Se puede decir que la investigacion biomédica en animales es
éticamente aceptable, si se sigue el principio de las tres R de la
experimentacion humanizada para con los animales, propuesta
por William Russell (zo6logo y psicdlogo) y Rex Burch
(microbidlogo) en 1959: Reducir, Reemplazar y Refinar.
(Fuentes, 2008:20)

2.1.2  Material Quimico.

1) Kit Glicemia enzimatica AA Wiener. 2) Kit Insulin 100 test

ECLIA (electroquimioluminiscencia) Roche 3) Etanol 70°.

2.1.3  Material Biomédico. Jeringas de 3 mL, agujas hipodérmicas N° 23,
algodon 500 g, viales de tapa rosca de 2 mL, sondas nasogastricas, porta
tubos de ensayos, jaulas, tijeras quirargicas, plumones marcadores,
agua destilada, alimento peletizado para conejos, bebederos y

comederos.

2.14  Equipos: Centrifuga, refrigeradora,  espectrofotémetro,
inmunoanalizador COBAS 411.

Meétodo.

2.2.1 Tipo de Estudio: Experimento puro (TORO I, 2006: 142).
2.2.2 Disefio de investigacion: Experimental de dos grupos paralelos
(TORO I, 2006: 142).
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Grupo A Grupo B
Aplicacion de jugo fresco de

Aplicacion de jugo fresco de
las hojas de Catharanthus los pétalos de la flor de
roseus Catharanthus roseus

Al: 5 conejos 11
= dosis: 1.0 mL/Kg
de peso

AZ2:5 conejos
— 2% dosis: 2.0
mL/Kg de peso

B1:5 conejos 1™
dosis: 1.0 mL/Kg
de peso

B2: 5 conejos 242
dosis: 2.0 mL/Kg
de peso

2.2.3 Variables y Operativizacion de variables
2.2.3.1Variables

Variable Tipo de Escala de Indicador
Variable medicion

Independiente:
e Jugo fresco
de las hojas

de

Catharanthus | Cualitativa Nominal Efecto
roseus (L) G. Hipoglucemiante
Don.

e Jugo fresco
de los pétalos
de
Catharanthus
roseus (L) G.
Don.

Dependiente:
Eficacia Cualitativa | Nominal - Glicemia en mg/dL

de plasma

- Insulinemia en

mcU/mL de plasma

Definicion Conceptual:

e Eficacia: Capacidad que tiene un principio activo o farmaco de
producir el efecto terapéutico esperado. En este estudio efecto
Hipoglucemiante que poseen el jugo fresco de las hojas y los pétalos
de la flor de Catharanthus roseus (L) G. Don.
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Definicion Operacional: Se consideran 2 dimensiones:

2.24

2.2.5

Niveles de Glucosa en plasma de Oryctolagus cunniculus.

Niveles de Insulina en plasma de Oryctolagus cunniculus.

Instrumentos de recoleccion de datos

Kit Insulin 100 test ECLIA (electroquimioluminiscencia) Roche.

Kit Glicemia enzimatica AA Wiener.

Procedimiento y andlisis estadistico

2.25.1.

2.25.2.

Procedimiento

El jugo fresco de las hojas y de los pétalos de flores de
Catharanthus roseus (L.) G. Don, fue aplicado en dosis
crecientes de 1mL/Kg de peso y de 2 mL/Kg de peso en 4
grupos de Oryctolagus cunniculus, se midi6 en condiciones
basales los niveles de glucosa e insulina en sangre y a las
2, 5y 8 horas de post administracion del jugo fresco de las
hojas y de los pétalos de la flor de Catharanthus roseus (L.)
G. Don. Adicionalmente se determind la presencia de
principios activos en ambas partes de la planta (hojas y
pétalos) para poder determinar la seguridad del tratamiento
descartando la no presencia de alcaloides en el jugo fresco
de los pétalos de Catharanthus roseus (L) G. Don,
aportando a la medicina alternativa otra opcion para los
pacientes diabéticos que optan por tratamientos en base a
recursos fitoterapéuticos (AHMED A, 2007: 143-148)
(RASINENI K, 2010: 195-201).

Anélisis estadistico
Para contrastar la hipdtesis se utilizd el Disefio
Experimental de Grupos Paralelos, considerando como

estimulo (X) el jugo fresco de las hojas y el jugo fresco de

17



los pétalos de la flor de Catharanthus roseus (L) G. Don en
dosisde 1.0 mL y 2.0 mL

GEjugohojas RO X O
GEjugopétans RO3s X O4

Los datos fueron recopilados en tablas en formato Excel, y
mediante el paquete estadistico SPSS 20 se determino la
media y desviacion estandar y luego se hallo el t de Student
comparativo para poder determinar el grado de correlacion

y comprobar la hipotesis.
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I11. RESULTADOS

Tabla N’1. Efecto del jugo fresco de pétalos de flores de Catharanthus roseus
en dosis de ImL/Kg. en la concentracion plasmaticas de glucosa en Oryctolagus

cunniculus alas 0, 2,5y 8 horas

Concentracién de Glucosa (mg/dL)

. C1 Cc2 C3
ESPECIMEN BASAL
2h 5h 8h
El 137 96 84 124
E2 90 87 71 119
E3 99 71 69 130
E4 114 102 101 109
E5 134 91 112 119
PROMEDIO 114.8 89.4 87.4 120.2
SD 18.6 10.5 16.8 6.9
Fuente: Investigadores.
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Grafico N°1. Efecto del jugo fresco de pétalos de flores de Catharanthus roseus
aladosisde 1 mL/Kgen laconcentracion plasmaticas de glucosa en Oryctolagus
cuniculusalas 0, 2,5y 8 horas.
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Tabla N’2. Efecto del jugo fresco de pétalos de flores de Catharanthus roseus en
dosis de 1 mL/Kg en la concentracion plasmatica de insulina (LU/mL) en
Oryctolagus cuniculus alas0, 2,5y 8 horas.

Concentracion de Insulina (uU/mL)

ESPECIMEN BASAL C1 c2 c3
2h 5h 8h
E1 0.44 0.56 0.46 0.22
E2 0.28 0.54 0.55 0.20
E3 0.41 0.45 0.51 0.20
E5 0.69 0.70 0.44 0.20
PROMEDIO 0.45 0.56 0.49 0.21
SD 0.17 0.10 0.05 0.01

Fuente: Investigadores.
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Grafico N°2. Efecto del Jugo Fresco de Pétalos de flores de Catharanthus roseus
a la dosis de 1 mL/Kg en la concentracion plasmatica de insulina (nU/dL) en
Oryctolagus cuniculus a las 0, 2, 5y 8 horas
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Tabla N’3. Efecto del jugo fresco de pétalos de flores de Catharanthus roseus
en dosis de 2 mL/Kg en la concentracion plasmaticas de glucosa en

Oryctolagus cuniculus a las 0, 2, 5y 8 horas

Concentracion de Glucosa (mg/dL)

. C1 C2 C3
ESPECIMEN BASAL oh 5h ah
El 121 915 107 113
E2 104 62 101 123
E3 124 93 116 121
E4 115 91 105 106
E5 95 83 85 88
PROMEDIO 111.8 84.1 102.8 110.2
SD 10.8 11.6 10.2 12.6

p<0.05, por lo tanto existe significancia estadistica

Fuente: Investigadores.
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Gréfico N°3. Efecto del Jugo fresco de Pétalos de flores de Catharanthus roseus
aladosis de 2 mL/Kg en la concentracion plasmatica de Glucosa en Oryctolagus
cuniculusalas 0, 2,5y 8 horas
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Tabla N°4. Efecto del jugo fresco de pétalos de flores de Catharanthus roseus
en dosis de 2 mL/Kg en la concentracién plasmatica de insulina (uU/mL) en

Oryctolagus cuniculus a las 0, 2, 5y 8 horas

Concentracion de Insulina (uU/mL)

. C1 C2 C3
ESPECIMEN BASAL oh 5h 8h
El 0.25 0.78 0.63 0.2
E2 0.3 0.41 0.32 0.2
E3 0.21 0.55 0.2 0.2
E4 0.2 0.53 0.21 0.2
E5 0.33 0.43 0.39 0.32
PPROMEDIO 0.26 0.54 0.35 0.22
SD 0.05 0.13 0.16 0.05

p<0.05, por lo tanto existe significancia estadistica
Fuente: Investigadores.
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Grafico N°4. Efecto del jugo fresco de pétalos de flores de Catharanthus roseus
a la dosis de 2 mL/Kg en la concentracion plasmatica de insulina (uU/dL) en
Oryctolagus cuniculus a las 0, 2, 5y 8 horas
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Tabla N°5. Efecto del jugo fresco de hojas de Catharanthus roseus en dosis de
1 mL/Kg en la concentracion plasmaticas de glucosa en Oryctolagus cuniculus
alas0, 2,5y 8horas

Concentracion de Glucosa (mg/dL)

3 Ci C2 C3
ESPECIMEN BASAL oh 5h ah
E1l 118 79 112 110
E2 98 75 90 106
E3 106 103.1 97 107
E4 117 82 93 111
E5 122 98 98 86
PROMEDIO 112.2 87.4 98 104
SD 8.9 11.1 7.6 9.2
Fuente: Investigadores.
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Gréfico N°5. Efecto del jugo fresco de hojas Catharanthus roseus en dosis de 1
mL/Kg en la concentracién plasmaticas de glucosa en Oryctolagus cuniculus a
las 0, 2,5y 8 horas
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Tabla N’6. Efecto del jugo fresco de hojas de Catharanthus roseus en dosis de
1 mL/Kg en la concentracion plasmatica de insulina (uU/mL) en Oryctolagus

cuniculusalas 0, 2,5y 8 horas

Concentracion de Insulina (uU/mL)

. C1 C2 C3
ESPECIMEN BASAL oh 5h 8h
El 0.3 0.34 0.2 0.2
E2 0.33 0.7 0.54 0.2
E3 0.2 0.21 0.28 0.2
E4 0.2 0.51 0.67 0.2
E5 0.31 0.31 0.3 0.4
PROMEDIO 0.27 0.41 0.4 0.24
SD 0.06 0.17 0.18 0.08

Fuente: Investigadores.
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Grafico N° 6: Efecto del jugo fresco de hojas de Catharanthus roseus a la dosis

de 1 mL/Kg en la concentracion plasmatica de insulina (HU/dL) en
Oryctolagus cuniculus alas 0, 2, 5y 8 horas
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Tabla N°7. Efecto del jugo fresco de hojas de Catharanthus roseus en dosis de

2 mL/Kg en la concentracion plasmaticas de glucosa en Oryctolagus cuniculus

alas0, 2,5y 8horas

Concentracion de Glucosa (mg/dL)

. C1 C2 C3
ESPECIMEN BASAL oh 5h 8h
El 125 119 86 106
E2 83 102 104 136
E3 122 79 102 116
ES5 100 84 77 97
PROMEDIO 107.5 96 92.3 113.8
SD 19.8 18.2 13 16.7
Fuente: Investigadores.
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Grafico N°7. Efecto del jugo fresco de hojas de Catharanthus roseus en dosis
de 2 mL/Kg en la concentracion plasmaticas de glucosa en Oryctolagus

cuniculusalas0, 2,5y 8 horas
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Tabla N’8. Efecto del jugo fresco de hojas de Catharanthus roseus en dosis de
2 mL/Kg en la concentracion plasmética de insulina (MU/mL) en Oryctolagus

cuniculusalas 0, 2,5y 8 horas

Concentracion de Insulina (uU/mL)

. C1 C2 C3
ESPECIMEN BASAL oh 5h 8h
El 0.21 0.34 0.36 0.21
E2 0.2 0.28 0.22 0.2
E3 0.2 0.51 0.2 0.2
ES 0.21 0.41 0.41 0.22
PROMEDIO 0.29 0.38 0.3 0.21
SD 0.01 0.1 0.1 0.01
Fuente: Investigadores.
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Grafico N’8. Efecto del jugo fresco de hojas de Catharanthus roseus en dosis
de 2 mL/Kg en la concentracién plasmatica de insulina (uU/mL) en
Oryctolagus cuniculus alas 0, 2,5y 8 horas
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Gréfico N°9. Comparacion del efecto de jugo fresco de pétalos de flores y hojas
de Catharanthus roseus en dosis de 1 mL/Kgy 2 mL/Kg, en la concentracion
plasméticas de glucosa en Oryctolagus cuniculus a las 0, 2, 5y 8 horas
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Grafico N°10. Comparacion del efecto de jugo fresco de pétalos de flores y
hojas de Catharanthus roseus en dosis de 1 mL/Kg y 2 mL/Kg, en la
concentracién plasmatica de insulina en Oryctolagus cuniculusalas0,2,5y 8
horas
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IV. DISCUSION

En la tabla N°1, se observa el efecto del jugo fresco de pétalos de flores de
Catharanthus roseus en dosis de 1mL/Kg, en la concentracion plasmética de glucosa
en Oryctolagus cuniculus a las 0, 2, 5y 8 horas; generandose una mayor reduccion de
la glicemia entre las 2 y 5 horas (89.4 mg/dL y 87.4 mg/dL respectivamente), llegando
a las 8 horas (120.2 mg/dL) a valores superiores al basal (114.8 mg/dL) Grafico N°1.
Asimismo, se reporta diferencia estadisticamente significativa entre 2 y 8h; y 5y 8h

con aumento de valores en esta ultima (p< 0.05) segin Prueba Tuckey.

SRINIVAS N, et al (2003: 3), evidencian resultados basales de glucosa (mg/dl) en
conejos, similares a los mostrados en la tabla N° 1, estaria fundamentado en las

condiciones semejantes de luz, dieta, ambiente que estuvieron los especimenes.

NATARAJAN A, et al (2012: 151), evaluaron el efecto del extracto acuoso de las
flores de Catharanthus roseus a bajas dosis en ratas diabéticas, demostrando la
reduccion de la glicemia (P <0,001) similar al control, estaria fundamentado a la

parcial restauracion de la funcion de la célula beta del pancreas.

GAJALAKSHMI S, et al (2013: 434), evaluaron el efecto del extracto acuoso de las
flores de Catharanthus roseus en ratas diabéticas inducidas con aloxano, generandose
la reduccion de la glicemia (p<0.05), fundamentado en el incremento de la actividad

de la hexoquinasa y disminucion de la glucosa 6- fosfatasa y fructosa 1,6 bifosfatasa.

En la tabla N°2, se observa el efecto del jugo fresco de pétalos de flores de
Catharanthus roseus en dosis de 1mL/Kg, en la concentracién de insulina (uU/mL)
en Oryctolagus cuniculus a las 0, 2, 5 y 8 horas; generandose una mayor secrecion a
las 2 hora (0.56 pU/mL), llegando a las 8 horas (0.21pU/mL) a valores inferiores al
basal (0.45 pU/mL) Grafico N°2. Asimismo, se reporta diferencia estadisticamente
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significativa entre las horas 0 y 8h; 2 y 8h; 5y 8h con disminucién de valores de

insulina en esta ultima (p< 0.05) segin Prueba Tuckey.

RASINENI K, et al (2010:3) evaluaron que las flores de Catharanthus roseus en ratas
diabéticas inducidas con aloxano, demostraron que se incrementa la concentracion de

insulina a lo largo del tiempo de administracion.

En la tabla N°3, se observa el efecto del jugo fresco de pétalos de flores de
Catharanthus roseus en dosis de 2mL/Kg, en la concentracion plasmatica de glucosa
en Oryctolagus cuniculus alas 0, 2, 5y 8 horas; generandose una mayor reduccién de
la glicemia entre la hora 2 (84.1 mg/dL) llegando a las 8 horas (110.2 mg/dL) a valores
similares al basal (111.8 mg/dL) Grafico N°3. Asimismo, se reporta diferencia
estadisticamente significativa entre 0 y 2h disminucion en esta ultima (p< 0.05) segin

Prueba Tuckey; mostrando ser un antihierglicemiante.

NATARAJAN A, et al (2012: 151), evaluaron el efecto del extracto acuoso de las
flores de Catharanthus roseus a altas dosis en ratas diabéticas, demostrando la
reduccion de la glicemia (P <0,001) a un 59.92%, estaria fundamentado a la mayor
restauracion de la funcién de la célula beta del pancreas.

En la tabla N°4, se observa el efecto del jugo fresco de pétalos de flores de
Catharanthus roseus en dosis de 2mL/Kg, en la concentracion de insulina (uU/mL)
en Oryctolagus cuniculus a las 0, 2, 5y 8 horas; generandose una mayor secrecion de
insulina a las 2 y 5 hora (0.54 pU/mL y 0.35 pU/mL), llegando a las 8 horas (0.22
pU/mL) a valores similares al basal (0.26 pU/mL) Grafico N°4. Asimismo, se reporta
diferencia estadisticamente significativa entre 2h comparado con Oh, 5h y 8h; con
aumento en las 2h de los valores de insulina (p< 0.05) segin Prueba Tuckey,

mostrando ser un antihiperglicemiante.

NATARAJAN A, et al (2012: 151), demostraron que el extracto acuoso de las flores

de Catharanthus roseus a altas dosis en ratas diabéticas, incrementaron los niveles de
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insulina (p<0.001) a un 78.05% de los basales, estaria fundamentado a la mayor

restauracion de la funcion de la célula beta del pancreas.

En la tabla N°5, se observa el efecto del jugo fresco de hojas de Catharanthus roseus
en dosis de 1mL/Kg, en la concentracion plasmaética de glucosa en Oryctolagus
cuniculus a las 0, 2, 5 y 8 horas; generdndose una mayor reduccion de la glicemia
entre la 2 y 5 hora (87.4 mg/dL y 98.0 mg/dL respectivamente), a las 8 horas (104.0
mg/dL) sin llegar a valores basales (112.2 mg/dL) Grafico N°5. Asimismo, se reporta
diferencia estadisticamente significativa entre 0 y 2h; con disminucion de esta ultima

(p< 0.05) segun Prueba Tuckey.

El jugo fresco de hojas de Catharanthus roseus, generaria efecto hipoglicemiante,
esto se deberia a la estimulacion de las células 3 del pancreas para que libere insulina
y con ello permitir la estimulacion de los receptores tirosin quinasa, y activacion de
los GLUT citoplasmaticos y traslocarse a la membrana celular y con ello favorecer la

captacion de la glucosa.

SRINIVAS N, et al ( 2003: 3 ), evaluaron el efecto del jugo de las hojas de
Catharanthus roseus en conejos normales, en dosis de 1ml/Kg de peso corporal,
reportando reduccion del porcentaje de glucosa respecto al basal en 14.1% y 17.5%
en las horas 4 y 6 respectivamente, en similares resultados obtenidos al estudio (tabla
N° 5). Por otro lado, en la misma evidencia, a la misma dosis, se reporta reduccion del
porcentaje de glucosa respecto al basal en 16.8% y 20.9% en las horas 4 y 6
respectivamente, después de induccion diabética por aloxano, sugiriendo que el modo
de accion de los fitocomponentes seria probablemente mediado por una incrementada

secrecion de insulina, parecido a las sulfonilureas.

BANDERAS T (2006: 48), evidencia que los extractos acuosos de flores y hojas de
Catharanthus roseus, causaron reducciones significativas con respecto a la
concentracion de glucosa sanguinea basal de ratones sanos, a partir del minuto 120
de 51.3 +/- 3.8 a 326 +/- 23 mg/dl y 48.6 +/- 2.8 a 41.3 +/- 7.1 mg/dl,

respectivamente.
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AHMED A, at al (2007:143-148), evaluaron el efecto del jugo de las hojas de
Catharanthus roseus, en ratas diabéticas inducidas con estreptozotocina,
demostrando la reduccion de la glicemia a las dosis de 0.5y 1 2mL/Kg (p=0.05 y

p=0.001 respectivamente) en un tiempo de 24 horas.

HUAT S, etal (2013: 9777), demostraron que el extracto de las hojas de Catharanthus
roseus, presentaban alcaloides como; vindoline I, vindolodine II, vindolicine 11l y
vindolinine 1V, los cuales a dosis bajas generan la recaptacion de la glucosa,

promueven efecto antioxidante y la actividad celular.

En la tabla N°6, se observa el efecto del jugo fresco de hojas de Catharanthus roseus
en dosis de 1mL/Kg, en la concentracion de insulina (uU/mL) en Oryctolagus
cuniculus a las 0, 2, 5y 8 horas; generandose una mayor secrecién de insulina a las 2
y 5 hora (0.41 pU/mL y 0.40 pU/mL), llegando a las 8 horas (0.24 pU/mL) a valores
similares al basal (0.27puU/mL) Grafico N°6.

NAMMI S et al (2003: 3-4), evaluaron el efecto del jugo de las hojas de Catharanthus
roseus, en conejos diabéticos inducidas con aloxano, generandose la reduccion de la
glicemia, fundamentado en que incrementa la secrecion de insulina de las células beta

del pancreas o0 a mecanismos extra pancreaticos.

En la tabla N°7, se observa el efecto del jugo fresco de hojas de Catharanthus roseus
en dosis de

2 mL/Kg, en la concentracién plasmatica de glucosa en Oryctolagus cuniculus a las
0, 2, 5y 8 horas; generandose una mayor reduccion de la glicemia entre la 2 y 5 hora
(96.0 mg/dL y 92.3 mg/dL respectivamente), llegando a las 8 horas (113.8 mg/dL) a
valores superiores al basal (107.5 mg/dL) Gréafico N°7.

HUAT S, etal (2013: 9777), demostraron que el extracto de las hojas de Catharanthus

roseus, que al incrementar la dosis y la del alcaloide vindolicine 111, se generaria una

mayor recaptacion de la glucosa plasmatica.
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Enla Tabla N°8 se observa el efecto del jugo fresco de hojas de Catharanthus roseus
en dosis de 2mL/Kg, en la concentracion de insulina (uU/mL) en Oryctolagus
cuniculus a las 0, 2, 5 y 8 horas; generandose una mayor secrecion de insulina a las
2h. Gréafico N°8. Asimismo, se reporta diferencia estadisticamente significativa entre
2h comparado con Oh, 5h y 8h, con un aumento en los niveles de insulina a las 2h (p<

0.05) segln Prueba Tuckey;

MOSTOFA M, et al (2007: 102), demostraron que las hojas de Catharanthus roseus
genera reduccion de la glicemia por el incremento de la recaptacion de la glucosa
periférica y a la mayor sensibilidad del receptor insulinico.

En el GraficoN°9, se observa la comparacion del efecto de jugo fresco de pétalos de
flores y hojas de Catharanthus roseus en dosis de 1 mL/Kg y 2 mL/Kg, en la
concentracion plasmaticas de glucosa en Oryctolagus cuniculusalas 0, 2, 5y 8 horas;
generandose una mayor reduccion de la glicemia a las 2 horas (pétalos 2 mL/Kg), a la
5 hora (pétalos 1 mL/Kg) y a la 8 hora (hojas 1 mL/Kg).

CHANDRA S, et al (2015: 134), demostraron que las flores y hojas de Catharanthus
roseus, reducen los niveles de glicemia debido al efecto de sus componentes alcaloides
como catharanthine, leurosine, lochnerine, tetrahydroalstonin, vindoline and

vindolinine.

En el GraficoN°10, se observa la comparacion del efecto de jugo fresco de pétalos de
flores y hojas de Catharanthus roseus en dosis de 1 mL/Kg y 2 mL/Kg en la
concentracion plasmatica de insulina en Oryctolagus cuniculus alas 0, 2, 5y 8 horas;
generandose una mayor secrecion de insulina a las 2 horas (pétalos 1 mL/Kg y 2

mL/Kg) y a la 5 hora (pétalos 1 mL/Kg).
CHANDRA S, et al (2015: 134), demostraron que las flores y hojas de Catharanthus

roseus; debido a los fitoconstituyentes alcaloides que presentan estimularian a las

células beta del pancreas, para la secrecion de insulina.
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V. CONCLUSIONES
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Segun el analisis de los datos se concluye que:

e Mayor eficacia hipoglucémica se evidencia con el jugo fresco de los pétalos de
la flor de Catharanthus roseus (L) G.Don en dosis de 1 mL/kg de peso.

e El efecto hipoglicemiante se deberia en parte a su accion estimulante a nivel del
pancreas ya que se evidencia por el incremento de los niveles de insulina post
administracion del jugo fresco de los pétalos de la flor de Catharanthus roseus (L)
G.Don en dosis de 1 mL/kg de peso hasta las 5h .

e Segun el estudio fitoquimico cualitativo adicional no se evidencia presencia de
alcaloides en el jugo fresco de los pétalos de flor de Catharanthus roseus (L)
G.Don. , considerandose como mas seguro el tratamiento de la diabetes con esta

parte de la especie botanica en estudio.
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V1. RECOMENDACIONES
Continuar con el estudio fitoquimico cuantitativo de los pétalos de Catharanthus roseus

(L).G. Don en el LABIM-UPAO; y proseguir con el protocolo para obtener en un

futuro una nueva alternativa terapéutica eficaz y segura para tratar la diabetes.
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ANEXOS

Oryctolagus Cunniculus
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Catharantus roseus(L) G.Don
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de Catharanthusroseus

-

PETALOS Y HOJAS
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Preparacion del extracto de pétalos y hojas de
Catharanthus roseus

UPAO

' Pesar el animal de experimentaciéon y determinar la
dosis.
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Administracion Via Oral de jugo fresco de pétalos y hojas |
de Catharanthus roseus en Oryctolagus cunnciculus
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Centrifugado de muestras de sangre

& 4

Muestras de plasma para determinar glicemia e
insulinemia
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Inmunoanalizador CQBAS 411.

UPAO

Espectrofotometro e Inmunoanalizador COBAS 411.
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Fitoquimica de Pétalos y hojas de Catharanthus roseus |

J
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‘ Triterpenos y Esteroides con el reactivo Lieberman- Burchard en el extracto "
de DCM de las hojas y los pétalos.

-

Poseen accion antiinflamatoria

UPAO

' En EXTRACTO ETANOLICO determinamos compuestos Fenélicoj

o

Accion antimicrobiana, por presenciade
grupos oxidrilos, pudieran ser bactericidas

UPAO



Flavonoides : Rx de Shinoda
Colocamosen untubo deensayo 1mL de ETOH (Hojasy Pétalos):

Agregamoslll gotas de HClen ambos tubos+Mg metalico
La reaccion es positiva si da color Amarillo, Anaranjado, Rojo o Guinda

Poseenactividad
inhibidoradeenzima,
antiinflamatoria,
anti@ncerigena,
antibacterial,
antitumoraly antiiral.
Dio postivo en pétalos
y hojas
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Igual queflavonoides




Alcaloides(-) en pétalos

Positivo alcaloidesen hoja
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Positivo Saponinas, Taninos positivo

UPAO
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