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Efecto hipoglicemiante del zumo de Passiflora tripartita
var. mollisima “pur pur” comparado con metformina en
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llisima “pur pur” compared with metformin in Rattus rattus var.
albinus

Jherry Smith Gil Siccha @, Ana Maria Chian Garcia © ', Jaime Abelardo Polo
Gamboa ®!

"Universidad César Vallejo. Trujillo, Peru

RESUMEN

El zumo de Plassiflora tripartita var. mollisima “pur pur” presenta alto contenido de fenoles y flavonoides
con capacidad antioxidante y potencial efecto hipoglicémico. Por ende, se realizdé un estudio cuasi
experimental, analitico, con pre y post prueba, para evaluar el efecto hipoglicemiante del zumo de P.
tripartita comparado con la metformina en Rattus rattus var. albinus con diabetes mellitus provocadas
con aloxano. Se administré el zumo 250 mg/kg y metformina 14 mg/kg; y la glicemia se evalué en el
cuarto y décimo dia. En el grupo con zumo de P, tripartita el valor postprandial fue 329,4 +50,0 mg/mL
y a los 4 dias de tratamiento, se redujo a 234,0 +38,9 mg/mL; y a los 10 dias a 141,9 +30,3 mg/mL. En
el grupo con metformina, el valor postprandial fue 353,5 47,6 mg/mLy a los 4 dias de tratamiento,
se redujo a 244,5 +36,5 mg/mL; y a los 10 dias a 113,9 20,1 mg/mL. En conclusién, el tratamiento
aplicado con zumo de P. tripartita presentd efecto hipoglicemiante, pero menor que la metformina.

Palabras claves: Zumo; Aloxano; Passiflora; Hipoglicemiantes; Meformina (DeCS BIREME).

ABSTRACT

The juice of Plassiflora tripartita var. mollisima "pur pur" has a high content of phenols and flavonoids
with antioxidant capacity and potential hypoglycemic effect. Therefore, a quasi-experimental, analytical
study, with pre and post test, was carried out to evaluate the hypoglycemic effect of P. tripartita juice
compared to metformin in Rattus rattus var. albinus with diabetes mellitus provoked with alloxane. Juice
250 mg/kg and metformin 14 mg/kg were administered; and glycemia was evaluated on the fourth and
tenth day. In the group with P. tripartita juice, the postprandial value was 329.4 +50.0 mg/mL and after
4 days of treatment, it was reduced to 234.0 £38.9 mg/mL; and at 10 days at 141.9 +30.3 mg/mL. In the
group with metformin, the postprandial value was 353.5 +47.6 mg/mL and after 4 days of treatment, it
was reduced to 244.5 +36.5 mg/mL; and at 10 days at 113.9 +20.1 mg/mL. In conclusion, the treatment
applied with P. tripartita juice had a hypoglycemic effect, but less than metformin.

Keywords: Juices; Alloxan; Passiflora; Hypoglycemic Agents; Metformin (MeSH NLM).

INTRODUCCION

Muchos paises en el mundo presentan el mayor nimero de adultos de entre 20y 79
afios con diabetes mellitus (DM), y se pronostica que esta situacion se mantendrd
hasta el afio 2030 M. Dentro de los tipos de diabetes mas frecuentes estan el tipo 1
y 2, siendo este Ultimo con mayor prevalencia, debido al sedentarismo y al aumento
de la obesidad, estilos de vida caracteristicos de paises en desarrollo. Asimismo,
las complicaciones crénicas que ocasiona esta patologia incrementan la morbilidad,
mortalidad y gastos en la atencién médica 2.

En el continente sudamericano existe una prevalencia de 9,4% con proyeccién a
aumentar en un 11,9% para el 2040 Bl En el Perd, segun el Instituto Nacional de
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Estadistica e Informatica (INEI), en el afio 2021 el 4,9%
de personas de 15 y mas afios fue diagnosticada de
diabetes mellitus por un médico, alguna vez en su vida.
Asimismo, tiende a ser mayor en las mujeres (5,4%)
que en los hombres (4,5%) ¥. Ante esta problematica,
ademas del uso de la medicina convencional, en el Peru
se usa la medicina alternativa y complementaria (MAC)
para el tratamiento de la DM. La MAC tiene en su poder
diversos beneficios como su bajo precio, minimo riesgo
para la salud, guiada para cada tipo de paciente y con
buenos efectos terapéuticos en el tratamiento paliativo
de enfermedades terminales 59,

Un ejemplo es la Passiflora tripartita var. mollisima
(P tripartita), cominmente conocida como pur pur,
un arbusto de origen americano con distribucién en
las regiones frias del continente sudamericano, con
propiedades de reducir en la sangre los niveles de
glucosa es la P, tripartita. Presenta un indice muy alto de
variabilidad genética, es decir, tiene una gran variedad de
frutosy plantas. Es por esto que paso a ser una de los frutos
mds apreciados por la poblacion en general 7. Aunque
se hallé que existe un notable efecto hipoglicémico por
parte del zumo de P, tripartita al presentar compuestos
fendlicos, flavonoides y fibra ®; es necesario estudiar
estos efectos en el entorno peruano, donde esta planta
tiene una importante presencia cultural y la variabilidad
genética podria exhibir algunas particularidades en sus
efectos.

Por lo tanto, el objetivo de esta investigacién fue evaluar
el efecto hipoglicemiante del zumo de P. tripartita
comparado con la metformina en Rattus rattus var. albinus

METODOS

Se realizd un estudio pre experimental, pre clinico, en
ratas de laboratorio. El estudio se realizé en la ciudad de
Trujillo, ubicada en el norte peruano a una altitud de 74
metros sobre el nivel del mar (msnm) y unas coordenadas
de latitud:-8,11167 y longitud:-79,0286.

La poblacién estuvo constituida por los especimenes de
Rattus rattus var. albinus, las cuales fueron obtenidas en
el bioterio de la Universidad Nacional de Trujillo (UNT),
que luego se organizaron en 3 grupos experimentales. Se
incluyeron ratas albinas con peso de 250 a 350 gramos;
edad de 6 meses; sin ninguna patologia; que lograron
atravesar el periodo de adaptacion con éxito, y que
tuvieron una glucosa por encima de los valores normales
después de la induccion de diabetes con aloxano. Solo
se incluyeron ratas saludables que no hayan participado
en otros estudios experimentales; que no presentaran
heridas en piel; que se hayan adaptado adecuadamente,
que murieron durante el experimento, y que presentaron
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anomalias genéticas. Se realizd un muestreo no
probabilistico por conveniencia. Se estimd un tamafio
de muestra de 8 ratas por grupo de tratamiento con una
férmula para estimar diferencia de medias esperada de
10 segun antecedentes previos .

La variable dependiente fue el nivel de glicemia, el cual fue
calculado en funciodn a la diferencia de las medias basales
de glucosa en sangre con las posteriores al tratamiento.
La variable independiente fue el tratamiento con el zumo
de P tripartita, metformina y suero fisioldgico. Para ello,
el tratamiento se clasificé en 3 grupos: El grupo 1 tuvo
tratamiento con zumo de P. tripartita a una dosis de
250mg/kg, el grupo 2 tuvo tratamiento con metformina a
una dosis de 14mg/kg y el grupo 3 tuvo tratamiento con
suero fisiolégico (control) en volumen de 2 mli/kg.

Se aplicd la observacién experimental a los 3 grupos de
ratas albinas hiperglicémicas inducidas con aloxano. Para
la recoleccién de informacion se disefié una ficha con
items especificos, el cual fue aprobado por profesionales
de las ciencias médicas, ciencias bioldgicas y nutricidn.
Se valido el documento de recoleccién de datos por
un grupo humano con criterio cientifico teniendo a 3
profesionales en ciencias de la salud, que determinaron si
la ficha presentd la informacién adecuada para evaluar los
resultados de esta investigacion.

Se recolectaron alrededor de 5 kg de P. tripartita ubicado en
el distrito de Tacabamba, provincia de Chota, departamento
Cajamarca, a una latitud-6.39333 y longitud-78.6128; y una
altitud de 2035 msnm. Un ejemplar de la especie vegetal
seleccionada, se presentd al Herbarium Truxillense de
la Universidad Nacional de Trujillo para su identificacion
taxondmica. Esta especie fue clasificada, segun el sistema
de clasificacion filogenético de Adolph Engler publicada en
la XII Edicion del Syllabus Der Pflanzenfamilien del afio 1954
—1964. Tras una meticulosa seleccidn de frutos sin sefiales
de deterioro, estos fueron seccionados longitudinalmente
para extraer su contenido interno, el cual se depositd en
un colador esterilizado, revestido con una gasa estéril,
reteniendo las particulas sélidas y permitiendo solo el paso
del jugo. Mediante la aplicacion de una presion controlada
se obtuvo el zumo, que se recolectd en un recipiente
esterilizado, garantizando asi la pureza del zumo y su
aptitud para el uso o analisis subsecuente.

Con respecto a los roedores, luego de ser obtenidos
del bioterio, fueron certificados vy distribuidos en jaulas.
Fueron alimentados con aguay semillas de girasol por una
semana a excepcion de 24 horas previas al experimento,
las cuales permanecieron en ayunas. Se realizd una
induccién a las ratas con aloxano monohidrato por via
intra-peritoneal a dosis de 100mg/kg disuelto en agua
destilada al 5% para incrementar el grado de glucosa en
sangre. Cabe recalcar que hubo un periodo de ayuno
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de 24 horas previa a la administracién de aloxano. Los
tratamientos se administraron a las dosis previamente
descritas, por via oral, mediante una sonda gastrica a los
roedores, durante 10 dias consecutivos.

Finalmente, se realizd un corte con hoja de bisturi en la cola
del roedor para obtener la muestra de sangre. Se realizé la
medicion de glicemia con las muestras de sangre obtenidas
de la vena coccigea de todos los especimenes de Rattus rattus
var. albinus. La primera gota obtenida del apice de la cola se
eliminé mientras que la siguiente fue recibida por el extremo
receptor de la tira reactiva del glucometro ACCUCHEK, luego
se determinaron los valores de glicemia en mg/dL con el
glucémetro digital ACCUCHEK. Las muestras fueron tomadas
en el dia 4y 10 después del tratamiento.

El estudio del efecto de los tratamientos, se realizd en el
IBM SPSS versién 26, donde se proceso la informacion
recolectada de cada tratamiento. Para evaluar los
objetivos, se recurrié a la estadistica descriptiva, utilizando
medias y desviacidn estandar, de los valores de glicemia
antes y después de cada tratamiento.

Para la demostracion de hipdtesis, se aplicd la estadistica
inferencial, evaluando previamente los supuestos de
normalidad y homogeneidad de varianzas a través de
las pruebas de Shapiro Wilk y Levene, respectivamente.
Luego, se procedio a utilizar el Analisis de Varianza (ANOVA)
con la intencién de evidenciar diferencias significativas en
los tratamientos y luego se aplicd la prueba post hoc de
Bonferroni para identificar diferencias especificas entre
grupos, utilizando un nivel de confianza del 95%.

Cada procedimiento realizado en esta investigacion se hizo
con los criterios brindados en la Ley General de Salud para
la Investigacidn vy las reglas establecidas en la Declaracion
de Derechos para animales de 1978 y el principio ético
internacional sobre experimentacion con animales 19
Asimismo, la investigacion se respalda del estado peruano,
por medio de la ley N° 26839, que promueve el acceso a la
investigacion de los diversos especimenes que tenemos en
la flora, fauna y microorganismos por medio de la aplicacion
de estudios sistematicos Y. El proyecto de investigacion fue
revisado y aprobado por el comité de evaluacion cientifica
de la Universidad Cesar Vallejo, la cual revisd y aprobd el
rigor metodoldgico y los aspectos éticos.

RESULTADOS

En la tabla 1, se puede evidenciar los valores de glucosa
basal y glucosa posterior a la aplicacién del aloxano en
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los tres grupos de tratamiento. En el grupo con zumo
de P tripartita el valor basal fue 92,8 £13,0 mg/mL y el
postprandial fue 329,4 50,0 mg/mL.

En la tabla 2, se muestran los valores de glicemia
después de 4 y 10 dias de tratamiento. A los 4 dias de
tratamiento, el grupo 1 presentd una glicemia media de
234,04£38,9 mg/mL, con una diferencia de -141,3 mg/
mL; y a los 10 dias, una glicemia media 141,9 +30,3 mg/
mL, con una diferencia de-49,1 mg/mL. En cambio, a los
4 dias con metformina se obtuvo una glicemia media de
2445 36,5 mg/mL, con una diferencia-160,5 mg/mLy
a los 10 dias una glicemia media 113,9420,0 mg/mL, con
una diferencia-29,9 mg/mL. Mediante la prueba ANOVA
se puede evidenciar con un nivel de confianza del 95%
que el tratamiento aplicado con zumo de la P. tripartita
tiene efecto hipoglicémico, logrando disminuir la glicemia
(p<0,001).

En las tablas 3y 4, se compara la glicemia media obtenida
a los 4 dias de tratamiento, mediante la prueba post hoc
de Bonferroni. No existen diferencias significativas entre la
glicemia media del grupo tratado con zumo de P. tripartita
y la glicemia media del grupo tratado con metformina, por
lo que se puede concluir que ambos tratamientos tienen
efecto similar (p>0,999).

DISCUSION

La presente investigacion determind el efecto
hipoglicemiante del zumo de P. tripartita a dosis de 250

Tabla 1. Glicemia basal y después de la administracion de aloxano de
acuerdo a los tratamientos dispuestos en Rattus rattus var. albinus.

Grupos de Promedio  Desviacion
tratamiento (mg/mL) estandar
Grupo 1: P 8 92,8 13,0
tripartita
2.
Grupo2. g 84,0 7,7
Glicemia basal metformina
Grupo 3. suero g 92,6 14,4
fisioldgico
Total 24 89,8 12,2
Grupo 1: P.
2
tripartita* 8 3294 20,0
Glicemia Gru
' po 2.
después de la metformina* 8 353,5 47,6
administracion
de aloxanot Grupo 3. suero g 3775 526
fisioldgico
Total 24 353,5 51,9

* Grupo 1: zumo de P. tripartita a 250mg/kg. Grupo 2: metformina a 14mg/
kg. T Después de 1 dia
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Tabla 2. Efecto hipoglicemiante del zumo de Passiflora tripartita y met- mg/kg a los 4 y 10 dias post tratamiento. Actualmente, las
formina en Rattus rattus var. albinus plantas medicinales con accidn hipoglicemiante son cada
vez mas buscadas por pacientes con DM al ser nuevas
alternativas coadyuvantes al tratamiento, mas accesibles

Diferencia de

de(::::rsn; a dlzsil:jc;n::", y con minimos efectos adversos 2.
y 10 dias de y 10 dias de
tratamiento tratamiento, con El zumo del fruto de P, tripartita fue evaluado con el modelo
el nivel basal experimental de hiperglicemia inducida por aloxano
Des- Des- presentando efecto antihiperglicemiante a nivel preclinico,
Gruposde g VECION g Viacion lo que corrobora el mismo efecto encontrado por Plasencia
tratamiento ezta”' ezta”’ 1B en el modelo experimental inducido por adrenalina.
il & El aloxano es un agente que ocasiona hiperglicemia
f;‘;g‘r’tiaf 2340 389  -1413 411 permanente al destruir células beta del pénFreas; mientras
Glicemia . que en gl quelo presentado por Plasencia J.¥, las ratas
rupo 2. 2445 365 1605 384 fueron inducidas por adrenalina generando un efecto
(mg/mL) metformina* ’ ’ ’ '
después de temporal, para luego regresar a sus valores normales.
4 dias de Grupo
tratamiento fiiiole:')eg::)o 3894 669 2968 741 Para la induccién experimental de DM en ratas, diversos
estudios demuestran un rango amplio de dosis de
Total 2893 865 1995 874 aloxano, se han utilizado dosis de 130 mg/kg y 150
f;t;zstiaf 1419 303 491 30,4 mg/kg por vig intrapg‘rit’oneal.“i‘]. No Qbstante, en el
presente estudio se utilizd la misma dosis que Roman K.
G“ijiLa Grupo 2. 1139 201 299 200 y Huaman M. de 100 mg/kg agua destilada al 5% por
gngprrFés) metformina* ' ' ' ' via intraperitoneal por ser ratas albinas de 250 a 350 g.
10 dias de Grupo Asimismo, en el presente estudio se evidencio al igual que
tratamiento 3. suero 4029 600  -3103 690 Rocha V. et al. * niveles mayores a 200 mg/dL de glucosa
fisiologico en sangre luego de la induccién con monohidrato de
Total 219,5 1385 -129,8 1375 aloxano. Ademas, se observaron otros cambios, también

descritos por Lima E. et al. ¥ como un aumento en la
ingesta de agua, disminucién en la consistencia de las
heces, incremento en el volumen urinario, olor intenso en
la orina, disminucidn ligera de peso y pérdida de pelos.

* Grupo 1: zumo de P. tripartita a 250mg/kg. Grupo 2: metformina a 14mg/kg.

Tabla 3. Comparacion entre la glicemia media obtenida a los 4 dias de
tratamiento, mediante la prueba post hoc de Bonferroni.

. . En nuestro estudio se encontré que el zumo de P
Diferencia de

Grupos de tratamiento medias Valor de p tripartita disminuyd la glicemia a 234,0 mg/mL a los 4 dias
post tratamiento; y se obtuvo una glicemia de 141,9 mg/

Srumo 1P mst;zfrzii‘a* 19,3 0,999 mL a los 10 dfas post tratamiento. E:tos valores difieren
tripartita*® Grupo 3. suero a los encontraglos por PIasgnua J. B por ser d|ferentes
ﬂsiolégico 155,5 <0,001 modelos.experlmentales, mler?tras que son semejantes a

los trabajos de Herrera G. y Rojas L.y Villena C. et al.!3),

Sqt@géma* Gr;zzlz ?ssro 136,3 <0,001 por ser del mismo modelo experimental. Por otro lado,
¢ en el grupo que se tratd con metformina presentd una

ANOVA: p<0,001 glicemia de 244,5 mg/mLy de 113,9 mg/mL de glucosa,

* Grupo 1: zumo de P. tripartita a 250mg/kg. Grupo 2: metformina a 14mg/kg. respectivamente; mientras que en el grupo que no

recibié ningun tratamiento los valores de la glicemia son

Tabla 4. Comparacion entre la glicemia media obtenida a los 10 dias de semejantes y se mantienen con valores hiperglicémicos.

tratamiento, mediante la prueba post hoc de Bonferroni
El efecto hipoglicemiante se explicaria por la presencia de

. Diferencia de compuestos fendlicos, flavonoides y antioxidantes que en

Grupos de tratamiento ) Valor de p X . L. a
medias sinergia con otros grupos quimicos generan una actividad
Grupo 2. 1995 50,999 hipoglicemiante. El estudio realizado por de Herrera G. y
Grupo 1: P, metformina* ' ' Rojas L. 7! demostraron la accion hipoglicemiante de los
tripartita* Grupo 3. suero 611 <0.001 compuestos fendlicos y flavonoides asi como de taninos
fisiologico ' ' y saponinas del extracto hidroalcohdlico de las hojas de
Grupo 2. Grupo 3. suero 5804 <0001 P tripartita “tumbo” en ratas diabéticas inducidas por
metformina* fisiolgico ' ' aloxano. De igual manera, Garcia M.[*® en su estudio para
ANOVA: p<0,001 demostrar la cantidad de antioxidante que tiene el pur
* Grupo 1: zumo de P. tripartita a 250mg/kg. Grupo 2: metformina a 14mg/kg. pur, menciona que los frutos de la ciudad de Perd tienen
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en su composicion un 55% +10 de antioxidantes, lo cual
junto con las demas propiedades del fruto generarian un
efecto hipoglicemiante.

En los estudios realizados por Villena C. et al.l'¥, se
determiné el efecto hipoglicemiante de Passiflora edulis
en ratas aloxinizadas y los estudios realizados por Gupta
R. et al.¥, determinan el efecto hipoglicemiante a 200
mg/kg de extracto de Passiflora incarnata en ratones
diabéticos inducidos con  estreptozotocina. Ambos
estudios confirman la relacién entre flavonoides vy
fendlicos y el efecto hipoglicemiante. Otros autores como
Dolores C., Benavides C.y Osso O. ? realizaron un estudio
experimental en humanos, para ello administraron via
oral durante 3 meses una bebida de Passiflora edulis en
personas con sobrepeso. En el estudio, ademas de agregar
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