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RESUMEN

El objetivo del presente trabajo fue evaluar el efecto hipoglucemiante del zumo del fruto
de Averrhoa carambola (Carambola) en Rattus norvegicus var. albinus con diabetes
mellitus inducida. EIl trabajo de investigacion es de tipo experimental de enfoque
cuantitativo y nivel explicativo. Se trabajé con 24 Rattus norvegicus var. albinus
(machos), cuyos pesos corporales fluctuaron entre 260- 360 g, se formaron cuatro grupos
con 6 especimenes cada uno: al control negativo se administrd agua destilada (0.5ml/dia)
por 14 dias, al control positivo inducido a diabetes mellitus con aloxano (150mg/kg) a
dosis Unica, experimental 1 y experimental 11 ambos también inducidos a diabetes mellitus
con aloxano (150 mg/kg pc) a dosis Unica y tratados con zumo del fruto Averrhoa
carambola (Carambola) a 100 mg/kg pc y 200mg/kg pc respectivamente; siendo catorce
dias el tiempo de duracion del tratamiento. Las glicemias basales obtenidos para el control
negativo; control positivo; experimental | y experimental 1l fueron 88.7 mg/dl +1.51;
506.8 mg/dl £56.8; 442.5 mg/dl £56.1 y 552.2 mg/dl £ 58.5 y las glicemias a los catorce
dias, post tratamiento fueron 84.6 mg/dl +2.9; 480.5 mg/dl +48.3; 80.5 mg/dl £6.4 y 69.7
mg/dl £12.3; observandose una diferencia estadisticamente significativa (0.000%*), a través
de la prueba de ANOVA. Se concluye que el zumo del fruto de Averrhoa carambola
(Carambola) tiene efecto hipoglucemiante en Rattus norvegicus var. albinus con diabetes

mellitus inducida.

Palabras Claves: Diabetes, Averrhoa carambola, carambola, fruto, hipoglucemiante.



ABSTRACT

The objective of the present work was to evaluate the hypoglycemic effect of the fruit
juice of Averrhoa carambola (Carambola) in Rattus norvegicus var. albinus with diabetes
mellitus induced. The research work is experimental type of quantitative approach and
explanatory level. We worked with 24 Rattus norvegicus var. albinus (males), whose body
weights fluctuated between 260-360 g, four groups were formed with 6 specimens each:
the negative control was administered distilled water (0.5ml / day) for 14 days, to the
positive control induced to diabetes mellitus with alloxan (150mg / kg) at a single dose,
experimental | and experimental 11 both also induced to diabetes mellitus with alloxan
(150 mg / kg bw) at a single dose and treated with fruit juice Averrhoa carambola
(Carambola) at 100 mg / kg pc and 200 mg / kg pc respectively; being fourteen days the
duration of the treatment. The basal glycemia obtained for the negative control; positive
control; experimental | and experimental Il were 88.7 mg / dl + 1.51; 506.8 mg / dL +
56.8; 442.5 mg / dl £ 56.1 and 552.2 mg / dl + 58.5 and the glycemia at 14 days, after
treatment were 84.6 mg / dl £ 2.9; 480.5 mg / dl £ 48.3; 80.5mg/dL + 6.4 and 69.7 mg /
dl £ 12.3; showing a statistically significant difference (0.000 *), through the ANOVA
test. It is concluded that the fruit juice of Averrhoa carambola (Carambola) has a

hypoglycaemic effect in Rattus norvegicus var. albinus with diabetes mellitus induced.

Keywords: Diabetes, Averrhoa carambola, starfruit, fruit, hypoglycemic.
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I. INTRODUCCION

La diabetes mellitus se clasifica entre las enfermedades no transmisibles, existen
aproximadamente 425 millones de personas con diabetes mellitus en el mundo. Para el
2045, esta cifra crecera a méas de 600 millones. La diabetes mellitus es un padecimiento
cronico del metabolismo que contiene una gran importancia en los problemas sanitarios
procedente en el aumento de su prevalencia, la elevada morbilidad y mortalidad que hay,
y el nimero elevado en el factor de riesgo cardiovascular. También contiene el aumento

en el coste sanitario y social @,

Constituye una elevada carga para la sociedad, en lo personal, para las personas que lo
sufren y sus parientes. Suelen alterar los aspectos de su rutina diaria, personal y familiar,
sociales y en el trabajo. En situaciones suele haber un comportamiento que se observa en
la reduccion de la capacidad funcional y de su forma de vida diaria. La diabetes mellitus
incluye un grupo de afecciones metabdlicas caracterizadas por hiperglucemia resultante
de defectos en la accion de la insulina, la secrecion de insulina 0 ambos. La hiperglucemia
cronica se asocia con dafio a largo plazo y disfunciéon de los ojos, rifiones, vasos

sanguineos, nervios y corazén @9,

La diabetes mellitus como la enfermedad metabdlica méas prevalente es una enfermedad
multifactorial que esta influenciada por factores ambientales y genéticos, se caracteriza
por una hiperglucemia cronica debida a un defecto en la secrecion de insulina por las

células beta de los islotes de Langerhans o la resistencia contra la accion de la insulina, la



prevalencia de la diabetes mellitus tipo 2 (DMT2) varia en diferentes poblaciones, desde
menos del 6% en la mayoria de las poblaciones hasta mas del 50% en los indios Pima. La
prevalencia de la diabetes se ha estimado en 382 millones de personas en todo el mundo,

mientras que casi 176 millones de ellas parecen estar adn sin diagnosticar %),

Se preve que esta prevalencia llegue a 592 millones para 2035. La diabetes mellitus
también puede causar complicaciones en la mayoria de los 6rganos: corazon, ojo, rifion y
sistema nervioso, lo que ha generado un alto costo econémico y una carga, por lo tanto, el

diagnostico de la enfermedad en etapas tempranas resulta ser muy importante )

La medicina tradicional se utiliza para mantener la salud de las personas, asi como para
prevenir, diagnosticar, mejorar o tratar enfermedades fisicas y mentales en todo el
mundo. Se cree que las plantas medicinales tienen poderes curativos y la gente las ha
usado durante muchos siglos. Dirigidas al descubrimiento moderno de medicamentos, se
han estudiado a las plantas medicinales tradicionales que siguen el ejemplo etnobotanico

de tratamientos indigenas utilizados por los sistemas médicos tradicionales &),

Segln la OMS hace énfasis que las plantas medicinales provienen de distintas especies
vegetales. Ademas, contienen componentes, que llegan a ser utilizadas para efectos
curativos 0 cuyos principios activos sean utilizados en innovacion para la sintesis de
farmacos. Se considera entre el 80% de los humanos en zonas menos avanzadas utilizan

la medicina tradicional con plantas en la proteccion del bienestar de la salud .



La medicina herbaria se utiliza desde el comienzo de la historia para curar o aliviar las
enfermedades, dando lugar a los fitofarmacos, y es apreciada por su costo bajo y obtienen
menores reacciones adversas, a diferencia de los productos que tienen una sintesis. En la
actualidad existe gran interés por la medicina tradicional y, dentro de esta, la medicina
herbaria, que ha generado numerosos estudios, divulgados en prestigiosas publicaciones.
Pero, hay poco uso de medicamentos vegetales por pate de los profesionales de la salud;
sus tratamientos estan basados Unicamente en farmacos sintéticos, incluso, en el

tratamiento de problemas de salud diagnosticados como enfermedad leve €9,

En los ultimos afios se han ejecutado investigaciones sobre el efecto de diversos
compuestos en el control de los niveles de glucosa en la sangre luego de la ingesta de los
alimentos, como los almidones modificados, las antocianinas, los polifenoles y
propiamente algunas drogas empleadas tradicionalmente en el control de la diabetes.
También, se conoce que la fibra dietética, entres sus beneficios, ayuda en la disminucién
de la absorcion de glucosa y controlar los niveles en la sangre. Se realizaron estudios con
diferentes partes insolubles de fibra de zanahoria y carambola, revelando que el efecto

hipoglucémico cambia en funcién del método de extraccion de las fibras ©).

Muchas publicaciones se referencian que extractos obtenidos de plantas, son eficaces en
la disminucidn de la glucemia, que provocan menos efectos secundarios y tienen un costo
menor al de los normales agentes antidiabéticos. Se ha revelado que la mayoria de las
partes usadas de las plantas que se utilizan en la medicina tradicional para el tratamiento

de la diabetes tienen componentes quimicos biolégicamente activos (alcaloides,



glucédsidos, cumarinas, flavonoides, terpenoides, sustancias fendlicas y otros) que pueden

ser utilizados como nuevos agentes hipoglucemiantes .

Todas las investigaciones van dirigidas a lograr una mejor terapia del paciente diabético
ya que la diabetes mellitus representa un problema de Salud Publica Mundial y es tomada
como una de las patologias crénicas con firmeza duradera, con particularidad de epidemia.
La OMS considera que en el mundo hay mas de 220 millones de habitantes con diabetes,
guarismo que muy probablemente, de no mediar intervencion alguna, para 2030 se habra

mas que duplicado ©.

Averrhoa carambola o carambola es un alimento de procedencia vegetal de la parentela
de las oxalidaceae en el Perd, se extiende debajo de los 1 200 m.s.n.m, de la costa a la
Amazonia. Los frutos son bayas gruesas indehiscentes (5 a 8 cm), color verde amarillento,
azucarada y &cida; se observan propiedades curativas en las cuales es hipoglucemiante.
En la composicion abarcan: “los carotenoides, polifenoxidasas, acido malico, acido
citrico, fructosa, glucosa, aminoacidos, acido ascorbico, pectinoesterasas y acido oxalico,
calorias (35,7), agua (89 — 91 g), carbohidratos (9,38 g), grasas (0,08 g), proteinas (0,38

g), fibra (0,8 — 0,9 g), entre otros” 19,

El gran valor y uso de las drogas medicinales es un tema que mucho se habla hoy en dia,
usadas desde el comienzo de la historia, que han ido pasando de generacion a generacion

hasta la actualidad los conocimientos y la forma como lo aplicaban. Con esta investigacion



se desea poder acoplar informacién etnobotanica sobre la planta Averrhoa carambola

(Carambola) 12,

Después de las consideraciones anteriores, se desea con esta investigacion contribuir
aportando nuevos conocimientos de valor cientifico, del zumo de Averrhoa carambola
(Carambola) como hipoglucemiante complementario a los tratamientos ya definidos para
la Diabetes mellitus, para lo cual se recurrird a fuentes bibliograficas actualizadas con
respecto a las terapias alternativas y complementarias para las personas con diabetes

mellitus.

Es importante educar a los pacientes con diabetes mellitus en la divulgacion del uso de
terapias alternativas a sus médicos sobre todo los pacientes con antecedentes familiares
de diabetes mellitus, y los que han tenido la enfermedad durante mucho tiempo. Se desea
contribuir con esta investigacién para poder lograr disminuir los problemas asociados a

diabetes mellitus y ser iniciadora de nuevas investigaciones.

En esta investigacién se plante6 como pregunta de investigacion:

¢El zumo del fruto de Averrhoa carambola (Carambola) presentard efecto

hipoglucemiante en Rattus norvegicus var. albinus con diabetes mellitus inducida?



Los objetivos del presente estudio fueron:
Objetivo general
e Evaluar el efecto hipoglucemiante del zumo del fruto de Averrhoa carambola

(Carambola) en Rattus norvegicus var. albinus con diabetes mellitus inducida.

Objetivos especificos
e Determinar el efecto hipoglucemiante del zumo del fruto de Averrhoa carambola
(Carambola) a dosis de 100 mg/kg pc y 200 mg/kg pc al séptimo y catorceavo dia en

Rattus norvegicus var. albinus con diabetes mellitus inducida.

e Comparar las variaciones de la glucemia de los grupos tratados con el zumo del fruto
de Averrhoa carambola (Carambola) a dosis de 100 mg/kg pc frente a dosis de 200
mg/kg pc al séptimo y catorceavo dia en Rattus norvegicus var. albinus con diabetes

mellitus inducida.



Il. REVISION DE LA LITERATURA

2.1. Antecedentes

Cazarolli et al, en el afio 2012 en Brasil, desarrollaron una investigacion sobre la accién
antihiperglucémica de la apigenina-6-C-p-fucopiranosido de Averrhoa carambola. Se
observo un efecto estimulante de la apigenina-6-C-p-fucopirandsido (1) sobre la captacion
de glucosa cuando se incub6 el masculo séleo de ratacon 1, 10 y 100 uM de este glucosido
flavonoide. La presencia de inhibidores especificos de la sefializacion de la insulina, como
wortmannin, un inhibidor de la fosfoinositida 3-quinasa (PI3K), RO318220, un inhibidor
de la proteina quinasa C (PKC), PD98059, un inhibidor de la proteina quinasa activada
por mitégenos (MEK), y HNMPA (AM), un inhibidor de la actividad de la tirosina quinasa
del receptor de insulina mostré6 que la apigenina-6-C-p-fucopiranosido desencadena

diferentes vias metabolicas en el musculo esquelético 2.

La administracion oral de extracto crudo, fracciones y flavonoides aislados (apigenina-6-
C-B-fucopiranosido (1)) y apigenina-6-C- (2 "-O-a-rhamnopyranosyl) -B-fucopyranoside
(2)) de Carambola averrhoalas hojas mostraron una actividad hipoglucemiante potencial
en ratas normales hiperglucémicas. Ademas, ambos flavonoides aumentaron
significativamente el contenido de glucégeno muscular y hepatico después de un
tratamiento agudo. Los resultados indican que A. carambola puede considerarse como un
potente agente antihiperglucémico con secretagogo de insulina y propiedades miméticas

de insulina. @3,



Ming et al, en el afio 2015 en China, estudiaron sobre los efectos hipoglucémicos del
extracto de raiz de Averrhoa carambola en ratones diabéticos, el objetivo fue investigar
los efectos hipoglucemiantes del extracto de raiz de Averrhoa carambola (YTG) en
ratones diabéticos inducidos por estreptozotocina (STZ). En el método utilizado, a los
ratones diabéticos fueron inducidos por inyeccion intravenosa de STZ. Los ratones se
dividieron en el grupo normal, el grupo modelo, el grupo metformina, los grupos YTG de
dosis alta, media y baja (1, 2,0, 6,0, 3 g - kg-1 - d-1) de 10 ratones cada uno. Los farmacos
se administraron por via intragastrica a los ratones en 4 semanas. La glucosa en sangre en
ayunas (FBG) se determin0 en la segunda y cuarta semana. Después de 4 semanas, se
midieron la prueba oral de tolerancia a la glucosa (OGTT), el glucdgeno hepatico, las
actividades de la hexoquinasa (HK), piruvato quinasa (PK), superdxido dismutasa (SOD),
glutation peroxidasa (GSH-Px) y malonildialdehido (MDA) @4

Los resultados fueron que, en comparacion con el grupo normal, FBG, el area bajo la
curva de glucosa en sangre y el contenido de MDA aumentd significativamente, el
contenido de glucogeno hepatico y la actividad de HK, PK, SOD y GSH-Px disminuyeron
significativamente en el grupo modelo (P 0. 01). Comparado con el grupo modelo, FBG,
el area bajo curva de glucosa en sangre y contenido de MDA disminuyd, mientras que el
contenido de glucdgeno hepaético y la actividad de HK, PK, SOD y GSH-Px aumentaron
significativamente en el grupo YTG. Se concluyé que YTG podria reducir el nivel de
glucosa en sangre de ratones diabéticos, mejorar la tolerancia a la glucosa. Su mecanismo
puede estar relacionado con la mejora de las actividades de HK y PK y la mejora de la
capacidad antioxidante del higado. y GSH-Px aumenté significativamente en el grupo

YTG (P 0.05, P 0.01) 9,



Surya et al, en el afio 2014 en India, realizaron un estudio sobre atenuacion de
hiperglucemia y estrés oxidativo en ratas de diabético por streptozotocinina por extracto
acuoso de averrhoa bilimbi linn frutas. En el presente estudio, se evalud el efecto
antidiabético y antioxidante del extracto acuoso de frutos de Averrhoa bilimbi Linn
(ABAE). La diabetes mellitus se indujo en ratas Sprague Dawley macho mediante una
Unica inyeccion intraperitoneal de estreptozotocina (40 mg / kg de peso corporal). La
administracion oral de extracto acuoso de Averrhoa bilimbi Linn (ABAE) (50 mg / kg de
peso corporal) y metformina (100 mg / kg de peso corporal) a ratas diabéticas durante 60
dias redujo significativamente los niveles de glucosa en sangre, lipidos y peroxidacion de
lipidos, pero aumentd Las actividades de la insulina plasmatica y las enzimas
antioxidantes, como la catalasa, la superdxido dismutasa, el glutation reducido y el

glutation peroxidasa .

La citotoxicidad del tejido hepatico y renal se mejord mediante el tratamiento con extracto
acuoso de Averrhoa bilimbi Linn (ABAE) y metformina en el examen histopatoldgico. La
suplementacion con extracto de fruta acuosa de Averrhoa bilimbi Linn (ABAE) es (til
para controlar el nivel de glucosa en sangre, mejora la insulina plasmatica, el metabolismo
de los lipidos y es beneficiosa para prevenir las complicaciones diabéticas de la
peroxidacion lipidica y los sistemas antioxidantes en ratas experimentales con diabetes;
por lo tanto, podria ser Gtil para la prevencion o el tratamiento temprano de la diabetes

mellitus 1),



Surya et al, en el afio 2016 en India se realiz6 un estudio sobre el potencial de proteccién
de los frutos de Averrhoa bilimbi en la mejora de las enzimas clave hepaticas en ratas
diabéticas inducidas por estreptozotocina se propusieron como objetivo investigar el
potencial antidiabético del extracto de fruta Averrhoa bilimbi en ratas diabéticas inducidas
por estreptozotocina. La diabetes se indujo en ratas macho Sprague Dawley
mediante inyeccion intraperitoneal Unica de estreptozotocina (STZ) (40 mg / kg de peso
corporal). Las ratas diabéticas se trataron por via oral con acetato de etilo de frutos de A.
bilimbi (ABE) (25 mg/Kg de peso corporal) y metformina (100 mg/kg de pc)
mediante intubacion intragastrica durante 60 dias. Después de 60 dias, las ratas fueron
sacrificadas; sangre, higado y pancreas fueron recolectados. Los fitoquimicos presentes
en el ABE se identificaron con cromatografia de gases- analisis de espectrometria de
masas (6),

Los resultados fueron que la ABE redujo significativamente (p < 0.05) el nivel de glucosa
en sangre y los marcadores de toxicidad hepéatica y aumentd la insulina plasmatica en ratas
diabéticas. ABE modulo las actividades de las enzimas metabolizadoras de carbohidratos,
aumentd las actividades de hexoquinasa (59%) y piruvatoquinasa (68%) y redujo las
actividades de glucosa-6-fosfatasa (32%) y fructosa-1, 6-bisfosfatasa ( 20%). Los estudios
histoldgicos del pancreas respaldaron nuestros hallazgos. Los resultados se compararon
con la metformina. El anélisis GC-MS de ABE revel6 la presencia de 11 constituyentes

en el extracto 19,

10
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Surya et al, en el afio 2017 en India, contintan con el estudio de los frutos de Averrhoa
bilimbi atentan el estrés oxidativo mediado por hiperglucemia en ratas diabéticas
inducidas por estreptozotocina donde las ratas diabéticas se trataron por via oral con la
fraccion de acetato de etilo de Averrhoa bilimbi. Se evalud los efectos beneficiosos de
la fraccion de acetato de etilo de las frutas a una dosis de 25 mg / kg de peso corporal
durante 60 dias. La glucosa sérica , la hemoglobina glicosilada, la insulina plasmatica, los
marcadores de toxicidad hepatica, las enzimas antioxidantes , los productos de
peroxidacion lipidica y la histopatologia hepatica se analizaron después de 60 dias de
tratamiento con extracto 7,

Las ratas diabéticas a las que se administr6 ABAEE mostraron una disminucion en la
glucosa sérica, la hemoglobina glucosilada y también aumentan el nivel de insulina en
plasma, asi como una atenuacion en las sustancias reactivas al 4cido tiobarbitarico., dienos
conjugados e hidroperoxidos. ABAEE también moduld el potencial antioxidante hepatico
al aumentar significativamente las actividades de la catalasa, la glutation peroxidasa, la
glutation reductasa, la superoxidodismutasa y la reduccion del contenido de glutation. Las
observaciones histopatologicas mostraron que ABAEE rescaté eficazmente a los
hepatocitos del dafio oxidativo sin afectar la funcion celular y la integridad
estructural. EI analisis de cromatografia liquida de ABAEE indicé la presencia
de compuesto fendlico , quercetina, lo que indica que el efecto antidiabético del extracto
podria estar relacionado con la quercetina. Resulto tener efecto beneficioso potencial de

ABAEE en la diabetes inducida por estreptozotocina en ratas 7.
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https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/acetate
https://www.sciencedirect.com/topics/food-science/glucose
https://www.sciencedirect.com/topics/food-science/antioxidant
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/tbars
https://www.sciencedirect.com/topics/food-science/glutathione
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/superoxide
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/high-performance-liquid-chromatography
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/high-performance-liquid-chromatography
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/phenols
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/quercetin

2.2 Bases tedricas de la investigacion

Fitoterapia y Plantas medicinales

La Fitoterapia pertenece al grupo de la medicina alternativa y/o complementaria. Esta el
sustento del uso de estas plantas, esta en la existencia de complejos bioldgicos, principios
activos, experiencia clinica nacional e internacional. Asimismo, se emplean
principalmente plantas nativas y aquellas que han tenido estudios que hayan certificado

sus efectos en el mejoramiento de la salud 9.

Son plantas medicinales, todas aquellas que contienen en alguna de sus partes, principios
activos, los cuales, administrados en dosis suficientes, se obtiene un efecto terapéutico en

las patologias de las personas 9.

Averrhoa carambola (carambola)
Es una fruta ex6tica, subtropical, de procedencia asiatico, correspondiente a la familia de
las oxalidaceae, muy deseada en mercados internacionales, integrada en el Ecuador hace

30 afios, conocida como “fruta estrella” o “star fruit” @9,

Habitat

Originaria del Asia sur oriental, esta distribuida en varios paises tropicales de América,
también las islas del pacifico como: Hawai, Taiwan, Malasia, Filipinas, Tailandia. En
los paises de América y Brasil es en donde se cultiva mas. En el Per( se encuentra

debajo de los 1200 m.s.n.m, de la Costa de la Amazonia, siendo de clima célido y
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himedo, con una temperatura de 18 ° a 34° C. Se encuentra clasificada como
subtropical, ya que sus arboles maduros logran tolerar las temperaturas que estan bajas
como 2.78°C en periodos de tiempos cortos con muy poco dafio. Pero, las platas que

son mas jovenes son las que estan mas susceptibles a la helada y mueren a 0°C @),

La planta se empieza a desarrollar de 15 a 20 dias después de que se ha sembrado, con
escarificacion. El periodo del florecimiento es de dos afios y el periodo de la primera
cosecha son entre los veintiséis meses aproximadamente. Los arboles inician su
produccién entre los 4 a 5 afios, lograndose obtener tres cosechas al afio, sabiendo que

florece y fructifica todo el afio @Y.

Descripcion botanica

Es un arbusto perennifolio que podria llegar a alcanzar hasta 10 m de altura. En su
estado juvenil tiene porte piramidal en cambio en su estado adulto tiene una copa
abierta-irregular; normalmente muy ramificado, también puede tener un tronco
simple; el arbusto es siempre verde y su desarrollo es mas lento cuando la velocidad
del viento es mayor, son plantas que puede resistir los vientos fuertes ya que sus raices

tienen un anclaje profundo @2,

El tallo principalmente es torcido, con ramas bajas y delgadas; su didmetro llega a
obtener los 20-30 cm, con corteza de color gris pardo a verde. Las hojas son alternas,
compuestas, imparipinnadas, con 5-11 hojuelas alternas o parcialmente opuestas

ovadas o elipticas de color verde a verde claro ??).
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Las flores son de color rojas y purpuras agrupadas en inflorescencias racimosas, de
tamafo diminuto, perfectas, de pedicelo corto, regulares y con heterostilia o distilia,
hermafroditas, autoincompatibles y de polinizacién cruzada, conformadas por 5
pétalos, 5 sépalos, 5 estambres, 5 estaminodios. Abren gradualmente en la mafiana
entre 8 y 10 a.m. y cierran en horas de la tarde entre 2 y 6 p.m., durante este tiempo

los agentes polinizadores realizan su labor ?2).

El fruto es una baya carnosa de color dorado en su etapa madura con una cuticula
cerosa de color translucido o dorado palido que puede medir entre 5-15 cm de longitud
y 3-6 cm de ancho. La forma de estrella es caracteristica de este fruto debido a los 4-
5 vértices o aristas longitudinales y redondeadas que se ven presentes. A cada costilla
del fruto corresponde un léculo con dos semillas planas que se pierden facilmente
cuando el fruto es extraido, en total puede contener hasta 12 semillas, aunque se
presentan casos de frutos partenocarpicos. La pulpa tiene color amarillo claro a oscuro,
es crujiente y jugosa; el sabor varia desde muy acido con poco azucar a muy dulce con
poca acidez, esto depende en medida de la variedad utilizada, copa-patrén y las

condiciones ambientales 2,

Taxonomia:

La clasificacidn taxondmica de esta planta se describe de la siguiente manera:
Reino: Plantae

Division: Magnoliophyta

Clase: Magnoliopsida
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Subclase: Rosidae

Orden: ~ Oxalidales

Familia:  Oxalidaceae
Género:  Averrhoa

Especie:  Averrhoa carambola

Nombre: Fruta de estrella, Averrhoa estrella

Composicién quimica

Contiene compuestos norisoprenoides, que son los responsables principalmente del
aroma en plantas, se producen por fragmentaciones de carotenoides, que es por accion
de la luz, consiguiendo metabolitos de 9, 10, 11 y 13 4&tomos de carbono, de los cuales
se destaca los C- 13 norisoprenoides. También alquenoles, que son los compuestos
responsables del aroma en los vegetales y también otros como: Vitamina (A, Bl
(tiamina), B2 (riboflavina), B5 (niacina), y C), acidos (oxalico, citrico, malico,
succinico, fumarico y a-cetoglutarico) aminoacidos (asparragina, treonina, serina,
acido glutamico, prolina, glicina, alanina, valina, isoleucina, fenilalanina, acido
gamma amino butirico(GARA), ornitina, e histidina), proteinas, carbohidratos y

grasas @Y.

El fruto de Averrhoa carambola reporta contenido de saponinas, taninos, alcaloides y
flavonoides. Ademas, se ha documentado la presencia de de &cido galico (0,96%),

acido protocatecucico (0,05%) y quercetina (0,40%) @3,
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Se han identificado también polisacaridos Arabinogalactanos como la ramnosa,

arabinosa, galactosa y acido urénico @4,

Propiedades terapéuticas

Sus propiedades medicinales que se le atribuye, uno de sus beneficios es en el
tratamiento del: “acné, angina, afta, varicela, tos, dermatosis, diabetes, diarrea,
gingivitis, resaca, dolor de cabeza hipertension, inflamacion nausea, reumatismo, tifia
y escorbuto”. En el pais de la India, el fruto maduro es consumido para detener las
hemorragias y aliviar hemorroides sangrantes. El jugo es un febrifugo excelente, se
usa contra toda clase de fiebres. Un macerado de la fruta se dice que alivia la
depresion, diarrea y resaca (hangover). Es recomendada como una planta que se utiliza
como diurético en problemas renales y de vejiga, se cree que tiene beneficios para los

problemas de eczema @V,

Una decoccién de hojas y frutos se administra por via oral para sobreponerse al
vomito. Las hojas trituradas se utilizan en forma de emplasto las cuales se colocan en

erupciones de varicela, también en tifia ?%.

En el sureste asiatico, las flores son utilizadas en dermatitis causadas por lacas
naturales. Las hojas presentan actividad hipoglucemiante, demostrado por Rosemeire,
D. y colaboradores, en el departamento de Analisis Clinicos y toxicoldgicos de la

“Universidad de Amazonas” de Brasil. El a 4cido hidrocianico fue detectado en hojas,
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tallos y emenagogo, pero es ligeramente toxica, la semilla se utiliza como sedante en

problemas de asma y diferentes tipos de cdlicos @Y.

Toxicidad

Averrhoa carambola (carambola) es una fruta que crece en el sureste de Asia y
Malasia y aclimatado en muchos paises tropicales como Brasil. Hubo envenenamiento
por esta fruta fue descrita por primera vez en 1980 por Lam & Muir, en el trabajo
experimental en Malasia, que descubrieron un efecto depresor sobre el sistema
nervioso central. Se cree que hay una penetracién de una neurotoxina de bajo peso
molecular que atraviesan la barrera hematoencefalica, lo que lleva a la alteracion de la
neurotransmision GABAérgica y sistema glutamatérgico mediante la inhibicion de la
unién de GABA a su receptor lo que provocaba un aumento de la excitabilidad

cerebral @),

La toxina produce el deterioro de la funcidn renal, no se secreta correctamente y puede
ocurrir nivel sérico elevado de esta neurotoxina, aumentando su barrera
hematoencefalica y su accion en el SNC, que conduce a manifestaciones neurologicas
tales como hipo incontrolable, vémitos, debilidad muscular, paresia, insomnio,

trastornos de conciencia, agitacion, convulsiones e incluso la muerte @,

Fisiologia Pancreatica
El pancreas es un drgano en el que se desarrollan funciones tanto exocrinas, como

endocrinas. El pancreas exocrino se encarga de sintetizar, almacenar y secretar diversas
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enzimas digestivas. Rodeado por este conjunto de ductos y acinos, que constituyen el
pancreas exocrino, se encuentran unas pequefias asociaciones de células endocrinas

especializadas que estan organizadas en islotes pancreaticos o islotes de Langerhans ),

Histologicamente en el pancreas se pueden distinguir dos tipos de tejido: el exocrino y el
endocrino, la parte endocrina constituye el 1-2% del pancreas adulto y se agrupa en los
Ilamados Islotes de Langerhans, que estan compuestos por varios tipos celulares. Las
células alfa sintetizan y liberan glucagon (20-25%) y se distribuyen de forma periférica;
las células beta producen y liberan insulina (60-75%); y las células delta producen

somatostatina 29

La principal funcion del péancreas es participar en el proceso de la digestion de los
nutrientes provenientes de la dieta; esta funcion la lleva a cabo a través de dos vias, la
exocrina encargada de la secrecién del jugo pancreético, y la endocrina responsable de la

liberacion de diversas hormonas al torrente sanguineo 9,

Fisiopatologia de la Diabetes mellitus

La diabetes mellitus (DM) se asocia con una alteracion del metabolismo de los
carbohidratos, proteinas y grasas, resultado del desequilibrio que se establece entre la
disponibilidad y el requerimiento de insulina. La diabetes puede desencadenarse como
consecuencia de una deficiencia total de insulina o por la liberacion de insulina no activa

a partir de las células B del pancreas, porque la hormona se destruye antes de que lleve a
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cabo su accion, o bien, debido a una alteracion en la funcién de los receptores de insulina

@),

Etiologia de la Diabetes mellitus

Una de las funciones que cumple la insulina es inhibir la degradacion de las grasas
(lipdlisis) y, consecuentemente, evitar la liberacion de los acidos grasos libres. Al
faltar insulina se liberan &cidos grasos que el higado transforma en cetonas (cetosis).
La DM suele acompanarse de poliuria, polidipsia, glucosuria y cetonemia que pueden

desarrollar cuadros agudos y crénicos de cetoacidosis @7,

Clasificacion de la diabetes mellitus

La diabetes mellitus tipo 1 (DMTL1) incluye del 5 al 10% de los pacientes
diabéticos. La destruccion autoinmune mediada por células de las células beta del
pancreas produce T1DM. Clasicamente ocurre en los juveniles y los pacientes
afectados dependen de la inyeccion de insulina en su vida y son muy propensos a la

cetosis @7,

La diabetes mellitus tipo 2 (DMT2) incluye 90 a 95% de los pacientes con
diabetes. Los pacientes con diabetes tipo 2 pueden ser asintomaticos durante un largo
periodo de tiempo. Las complicaciones vasculares como nefropatia, neuropatia,
retinopatia y enfermedad cardiovascular pueden desarrollarse en estos pacientes. El
impacto del componente genético parece ser mas fuerte en DMT2 en comparacion con

DMT1 @7,
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La diabetes mellitus gestacional (DMG) es otro tipo que se observa durante el
embarazo y la prevalencia puede variar de 1 a 14% en todos los embarazos. La diabetes
tipo MODY (diabetes de inicio en la madurez de los jovenes) es una forma
monogeénica de diabetes compuesta de varios tipos con varias caracteristicas, que
consiste en 1 a 5% de los pacientes diagnosticados como DMT?2. La aparicion de este
tipo de diabetes es normalmente antes de los 25 afios y su tratamiento es independiente
de la insulina. Se hereda en un patron autosémico dominante y se presenta como
resultado de la mutacion en los genes de transcripcion que incluyen HNF4a (factor

nuclear de hepatocitos), HNFIf , IPF1 (factor promotor de insulina) y neuro-D1 @7,

También hay otros tipos de diabetes que se consideran secundarios a otras afecciones,
por ejemplo, cualquier dafio al pancreas, como la extirpacion del tejido pancreatico, el
traumatismo, el carcinoma de pancreas Yy la infeccion, o enfermedades subyacentes,
incluidas las enfermedades endocrinas que alteran la secrecién de diferentes
hormonas. son antagonistas de la insulina y dan lugar a diversas manifestaciones
clinicas, como acromegalia, sindrome de Cushing, feocromocitoma, glucagonoma,
somatostatinoma y diabetes. La diabetes (o intolerancia a los carbohidratos) también
se encuentra en una mayor frecuencia con un gran numero de sindromes genéticos
como el sindrome de Wolfram, que causa diabetes mellitus, diabetes insipida y otros

trastornos neurodegenerativos @7,
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Diabetes experimental inducida por aloxano

El aloxano es un analogo toxico de la glucosa que se acumula mas en las células beta
pancreaticas a través del transportador de glucosa GLUT2. En presencia de tioles
intracelulares, especialmente glutation, genera especies reactivas de oxigeno (ROS) en

una reaccion redox ciclica con su producto de reduccion, el &cido dialtrico @8,

La autooxidacién del acido dialdrico genera radicales superdxido, peréxido de hidrdégeno
y, en una etapa final de reaccién (catalizada por hierro) radicales hidroxilos. Estos
radicales hidroxilos son, en Gltima instancia, responsables de la muerte de las células
beta, que tienen una capacidad de defensa antioxidante particularmente baja, y del
consiguiente estado de la "diabetes inducida por aloxano™ dependiente de la insulina.
También inhibe selectivamente la secrecion de insulina inducida por la glucosa a traveés

de su capacidad para inhibir la glucocinasa del sensor de glucosa de las células beta ¢,

Averrhoa carambola (carambola) y su posible mecanismo hipoglucemiante
La hiperglucemia, la formacion de productos finales de glicacién avanzada (AGE) renal
y la expresion de proteinas relacionadas, como el receptor para AGE, el factor nuclear-
kB, el factor de crecimiento transformante-f3, y Ne-(carboximetil) lisina, son mecanismos
reconocidos dentro de la patologia diabética, Algunos estudios indican que la presencia
de un metabolito denominado: 2-Dodecyl-6-methoxycyclohexa-2,5-diene-1,4-dione
(DMDD) disminuyeron notablemente la activacién de los procesos mencionados

anteriormente @9,
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Varios estudios previos han demostrado que las macromoléculas biologicas no toxicas,
principalmente polisacaridos, poseen eficiencias prominentes en la DM. Sobre la base de
estas observaciones alentadoras, una gran cantidad de esfuerzos se han centrado en el
descubrimiento de polisacaridos antidiabéticos para el desarrollo de terapias eficaces para
la DM. Polisacaridos como los Arabinogalactanos presentes en A. carambola han sido
estudiados en su relacion con la inhibicion de la muerte celular de las células beta
pancreaticas. Compuestos como la arabinosa, ramnosa y manosa podrian inhibir
considerablemente la apoptosis de las células de los islotes pancreaticos y aumentar la
secrecion de insulina de las células pancreaticas en ratas diabéticas. Ademas, se ha
observado la inactivacion de la caspasa 3 (proteina apoptotica en los islotes pancreaticos

de ratas diabéticas) GV,
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I11. HIPOTESIS
Hipotesis alternativa:

El zumo del fruto de Averrhoa carambola (Carambola) tiene efecto hipoglucemiante en

Rattus norvegicus var. albinus con diabetes mellitus inducida.

Hipotesis nula:

El zumo del fruto de Averrhoa carambola (Carambola) no tiene efecto hipoglucemiante

en Rattus norvegicus var. albinus con diabetes mellitus inducida.
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IV. METODOLOGIA

El presente trabajo es de tipo experimental de enfoque cuantitativo y con nivel explicativo.
4.1 Disefio de la investigacion

Se formé 4 grupos de experimentacion, de 6 animales machos (Rattus norvegicus var.

albinus) cada uno, cuyos pesos corporales fluctuaron entre 260- 360 gramos.

Grupo control negativo

Estuvo conformado por 6 Rattus norvegicus var. albinus, al que solamente se les
alimento con comida y agua a demanda por 14 dias del estudio. En ayunas se les tomo
la muestra de sangre (7:00 am) a la misma hora el dia 1, 7 y 14 de la experimentacion,

se sonde0 agua destilada en un volumen de sondeo de 0.5ml.

Grupo control positivo

Estuvo conformado por 6 Rattus norvegicus var. albinus. Se realizd la induccion de
diabetes experimental utilizando como agente diabetogénico aloxano con dosis de
150mg/kg, se les alimento con comida y agua a demanda. En ayunas se les tomo la
muestra de sangre (7:00 am) a la misma hora el dia 1, 7 y 14 de la experimentacion, se

sonde6 agua destilada en un volumen de sondeo de 0.5ml.

Grupo experimental |
Estuvo conformado por 6 Rattus norvegicus var. albinus. Se realizo la induccion de
diabetes experimental utilizando como agente diabetogénico aloxano con dosis de

150mg/kg, y se le administré 100 mg/ kg de peso corporal diarios del zumo del fruto
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de Averrhoa carambola (Carambola) por 14 dias, se les alimento con comida y agua a
demanda. En ayunas se les tomd la muestra de sangre (7:00 am) a la misma hora el dia

1, 7'y 14 de la experimentacion.

Grupo experimental 11

Estuvo conformado por 6 Rattus norvegicus var. albinus. Se realizo la induccion de
diabetes experimental utilizando como agente diabetogénico aloxano con dosis de
150mg/kg, y se le administré 200 mg/ kg de peso corporal diarios del zumo del fruto
de Averrhoa carambola (Carambola) por 14 dias, se les alimento con comida y agua a
demanda. En ayunas se les tomo la muestra de sangre (7:00 am) a la misma hora el dia

1, 7'y 14 de la experimentacion.

4.2 Poblacién y muestra
Poblacion
Estuvo conformado por la especie vegetal Averrhoa carambola (Carambola) cultivada

en Huabal. Distrito de Chepén, provincia de Chepén departamento de La Libertad.

Muestra
Estuvo conformado por 2 kg de frutos de la Averrhoa carambola (Carambola)
cultivada en Huabal. Distrito de Chepén, provincia de Chepén departamento de La

Libertad.
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Se siguieron los siguientes criterios de inclusion y exclusion

Criterios de inclusion

Los frutos de Averrhoa carambola (Carambola) que tenian un buen estado.

Criterios de exclusién

Los frutos de Averrhoa carambola (Carambola) que no tenian un buen estado.

Material Bioldgico
Estuvo conformado por 24 Rattus norvegicus var. albinus machos joven, que fueron
adquiridos en el Instituto Nacional de Salud de Lima con todos los requisitos de

bioseguridad en el manejo de animales de experimentacion.
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4.3Definicion y operacionalizacion de variables

Variable Definicion Definicion Indicadores Escala de
operacional medicion
Independiente: | Zumo Se extrae el zumo | Control negativo: Averrhoa
Zumo del fruto utilizando del fruto | carambola (Carambola) Oml/kg Cualitativa
los frutos. expresada en | pcy de aloxano Omg/kg de pc. .
de Averrhoa . nominales
mg/ kg de peso | Control positivo: Averrhoa
carambola .
del animal de | carambola (Carambola) Oml/kg
(Carambola) . .
experimentacién | pc y de aloxano 150 mg/kg de
pC.
Experimental 1. Averrhoa
carambola (Carambola) 100
mg/kg pc y de aloxano 150
mg/kg de pc.
Experimental 11: Averrhoa
carambola (Carambola) 200
mg/kg de pc y de aloxano 150
mg/kg pc.
Dependiente: Capacidad Se cuantificé | Glucemia en sangre en ayunas
Efecto que tiene un | midiendo . la mg/dI Cuantitativa
. : compuesto, | concentracion a )
hipoglucemiante | . , de razon
alimento que | través de un
en Rattus | . ,
norvegicus var sirve  para | glucometro
. " | reducir  los | Accucheck
albinus .
valores de | Active ® que
glucemia en | proporciond los
sangre. datos en mg/dl
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4.4 Técnicas e instrumentos

Se utiliz6 24 Rattus norvegicus var. albinus macho entre 260- 360 gramos de peso a las
que se dividieron en 4 grupos, siendo uno de ellos denominado grupo negativo
correspondiente al grupo de ratas no tratadas, el otro denominado grupo control positivo
correspondiente al grupo de ratas hiperglucemias inducida con aloxano y grupo
experimental (1 y I1) al conjunto de ratas con hiperglucemia inducida méas administracion
del zumo de Averrhoa carambola (Carambola). Se recolectaron los frutos de Averrhoa
carambola (Carambola), ademas se selecciond 3 ejemplares de ramas conteniendo hojas
flores y frutos para ser identificadas en el herbarium truxillense (HUT) Universidad

Nacional de Trujillo como Averrhoa carambola (Carambola).

Proceso de aclimatacion Rattus norvegicus var. albinus

Después de adquirir los especimenes se realizo la aclimatacion que fueron 5 dias, se
colocaron 4 jaulas en grupo de 6 especimenes bajo las mismas condiciones
ambientales (temperatura ambiental 22.5 + 2.5 °C), que recibieron agua y alimento a

demanda. En ciclos de luz- oscuridad de 12 horas/ 12 horas

Recoleccion el material vegetal
Para la recoleccion de la especie Averrhoa carambola (Carambola) se visitdo Huabal en
donde siembran la planta de Averhoa carambola (Carambola), de donde se obtuvo la fruta

de Averhoa carambola (Carambola).
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Seleccion

Se realizé una seleccion manual de los frutos de Averrhoa carambola (Carambola)

que se encontraron en buen estado y se desecharon los cuerpos extrafios, con el

objetivo de realizar una separacion de las partes deterioradas. Una vez seleccionada

los frutos de Averrhoa carambola (Carambola) fueron lavadas a corriente con agua

destilada.

Elaboracion del zumo de Averrhoa carambola (Carambola)

Se realiz6 una seleccion manual de los frutos que se encontraran en buen estado y
se desecharan los cuerpos extrarios.

Seguidamente se pes6 una cantidad de 50g. de fruta (para cada dia) para realizar el
zumo.

Se procedio a cortar la Averrhoa carambola (Carambola) en mitades, para poder
con mayor facilidad pasar por la extractora Oster, para obtener 16.5 ml de zumo.
Se administro al grupo experimental | por via oral 100 mg/ kg de peso corporal
diarios del zumo de Averrhoa carambola (Carambola) y al grupo experimental Il se
le administro por via oral 200 mg/kg de peso corporal diarios del zumo del fruto de
Averrhoa carambola (Carambola) por el método de induccion.

Se coloco 4 gotas del zumo del fruto de Averrhoa Carambola (Carambola) en el
Refractometro ATC, encontrandose en 4%, la dosis en el grupo experimental | fue

de 100 mg/kg peso corporal y al grupo experimental 11 fue de 200 mg/kg (Figura 3).
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Induccion de diabetes mellitus y tratamiento

La induccion de la diabetes experimental se realiz6 mediante la administracion
intraperitoneal de 150mg/kg de peso disuelto en buffer citrato 0.3M pH 4.5. Los
componentes para la preparacion son: citrato de sodio dihidratado (mw:294 g/mol con una
masa de 2.409 g y 0.0819 M), &cido citrico (mw:192.1 g/ mol con una masa de 0.347 gy
0.0181 M). Primero se preparé 80 ml de agua destilada en un recipiente adecuado, luego
se agregd 2.409 g de citrato de sodio dihidratado a la solucién, se afiadi6 0.347 g de &cido
citrico a la solucion, se ajusto la solucién al pH final deseado usando HCI o0 NaOH y se
agreg6 agua destilada hasta que el volumen sea de 0.1 I.  Transcurridas 24 horas se
determind la glucemia con un ayuno previo de 12 horas, luego se procedio a separar las
ratas que tuvieron niveles de glucemia mayores de 300 mg/dl. Para evitar perdida de
muestra se sumo todos los pesos de los grupos que se indujo aloxano y se realizo los

calculos para inducir con aloxano.

Administracion del zumo de Averrhoa carambola (Carambola)
Después de la induccién con aloxano, se procedi6 a la administracion del zumo de
Averrhoa carambola (Carambola) a una dosis de 100 mg/kg y 200 mg/kg de pc, con una

sonda orogastrica (Previamente se realiz6 en una prueba piloto).
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Obtencidn de muestra de sangre y determinacion de glucosa

Se emple6 un inmovilizador para rata permitiendo el aislamiento de patas del espécimen.
Se sujetd la cola de la rata firmemente para su desinfeccion con alcohol y algodoén; con
una lanceta se hizo un ligero corte en la punta de la misma, una vez hecho esto se presiono
para eliminar la primera gota de sangre, luego la segunda gota se colocé en la tira reactiva

para el andlisis en el glucémetro Accucheck Active®

4.5 Plan de analisis
Para el andlisis de datos se utilizé el programa informatico Microsoft Excel y el programa
IBM — SPSS. Los resultados se obtuvieron de los grupos de estudios, presentados en

tablas. Las pruebas estadisticas fueron ANOVA y Post Hoc Tukey.
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4.6 Matriz de consistencia

Titulodela  Formulacién del Objetivos Hipotesis Tipo de Variables Definicion Indicadores y escala de Plan de
investigacion  jproblema investigacion/ operacional medicion anélisis
Disefio
¢ El zumo del fruto [Objetivo general: Hipotesis El presente |Independiente: Se extrae el zumo |Cualitativa nominal
Efecto de Averrhoa [Evaluar el efecto plternativa: trabajo es de gel fruto |Control negativo: Los datos
hipoglucemiante carambola hipoglucemiante del zumo de [El zumo del fruto [tipo Zumo de expresada en mg/ |Averrhoa carambola | seran
del zumo del fruto (Carambola) fruto de Averrhoa carambola de Averrhoa lexperimental de {AVerrhoa kg de peso del |(Carambola).0ml/kg de peso. | analizados
de Averrhoa  presentaré efecto [(Carambola) en  Rattus carambola enfoque carambola animal de |Aloxano Omg/kg de peso. con la
carambola  hipoglucemiante norvegicus var. albinus con (Carambola) tiene [cuantitativo y [(Carambola) — byperimentacion  |Control positivo: Averrhoa | prueba
(Carambola) en  pn Rattus diabetes mellitus inducida. efecto con nivel Dependiente: carambola estadistica
Rattus norvegicus porvegicus var. hipoglucemiante [explicativo. Se cuantificd |(Carambola).0ml/kg de peso. | de
var. albinus con @lbinus con |Objetivos especificos: en Rattus Efecto midiendo la |Aloxano 150 mg/kg de peso | ANOVA y
diabetes mellitus diabetes mellitus -Determinar el efecto horvegicus var. hipoglucemiante concentracion a vivo. la prueba
inducida nducida? hipoglucemiante del zumo del flbinus con fravés de un |[Experimental I: Averrhoa | de TUKEY
fruto de Averrhoa carambola diabetes mellitus glucémetro carambola (Carambola) 100 | para
(Carambola) a dosis de 100 [inducida. Accucheck Active mg/kg pc y de aloxano 150 | muestras.
ma/kg pc y 200 mg/kg pc al Hipotesis nula: ® que |mg/kg de peso vivo. El paquete
séptimo y catorceavo dia en El zumo del fruto proporciond  los |[Experimental Il: que se esta
Rattus norvegicus var. albinus de Averrhoa datos en mg/dl Averrhoa carambola | utilizando
con diabetes mellitus carambola (Carambola) 200 mg/ kg de pc | es el SPSS
inducida. (Carambola) no y de aloxano 150 mg/kg de | V 20.1.
-Comparar las variaciones de fiene efecto peso vivo.
la glucemia de los grupos hipoglucemiante Cuantitativa de razén
tratados con el zumo del fruto gn Rattus glucemia en sangre en ayunas
de  Averrhoa  carambola horvegicus var. mg/dl.
(Carambola) a dosis de 100 flbinus con

mg/kg pc frente a dosis de 200
mg/kg pc al séptimo y
catorceavo dia en Rattus
norvegicus var. albinus con
diabetes mellitus inducida.

diabetes mellitus
inducida.
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4.7 Principios éticos
El estudio se llevd a cabo siguiendo los principios manifestados en el codigo de ética para

la investigacion de la Universidad Catdlica Los Angeles de Chimbote (ULADECH):

Beneficencia y no maleficencia: Se debe asegurar el bienestar de los animales que
participan en las investigaciones. En ese sentido, la conducta del investigador debe
responder a las siguientes reglas generales: no causar dafio, disminuir los posibles efectos

adversos y maximizar los beneficios ©2).

Justicia: El investigador debe ejercer un juicio razonable, ponderable y tomar las
precauciones necesarias para asegurarse de que sus sesgos, y las limitaciones de sus
capacidades y conocimiento, no den lugar o toleren practicas injustas. El investigador esta
también obligado a tratar equitativamente a quienes participan en los procesos,

procedimientos y servicios asociados a la investigacion ©2,

Integridad cientifica: La integridad o rectitud deben regir no sélo la actividad cientifica
de un investigador, sino que debe extenderse a sus actividades de ensefianza y a su
ejercicio profesional. La integridad del investigador resulta especialmente relevante
cuando, en funcién de las normas deontoldgicas de su profesion, se evallan y declaran
dafos, riesgos y beneficios potenciales que puedan afectar a quienes participan en una

investigacion ©2),
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V. RESULTADOS

5.1 Resultados

Tabla 1: Efecto hipoglucemiante del zumo del fruto de Averrhoa carambola (Carambola)

a dosis de 100 mg/kg pc y 200 mg/kg pc al septimo y catorceavo dia en Rattus norvegicus

var. albinus con diabetes mellitus inducida.

Grupos Glucemia Glucemia a Glucemiaa  Significancia
inicial los 7 dias los 14 dias Valor p
(mg/dl) (mg/dl) (mg/dl)
Control negativo 88.7+1.51 90.5+4.18 84.6+£2.9
Control positivo
(Aloxano 150mg/kg)  506.8+56.8 480.5+48.3 480.5+48.3
0.000*
Aloxano 150mg/kg
+ ZF de Averrhoa
carambola a dosis 442.5+36.1 7846.2 80.5+6.4
100 mg/kg pc
Aloxano 150mg/kg
+ ZF de Averrhoa 139+82.2 69.7£12.3
carambola a dosis 552.2+58.5
200 mg/kg pc
* Prueba ANOVA (p<0.05)

ZF: Zumo del fruto
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Tabla 2: Comparacién de las variaciones de la glucemia de los grupos tratados con el
zumo del fruto de Averrhoa carambola (Carambola) a dosis de 100 mg/kg pc frente a
dosis de 200 mg/kg pc al séptimo y catorceavo dia en Rattus norvegicus var. albinus con

diabetes mellitus inducida.

Grupos comparados Significancia
Valor p
Control negativo vs Control positivo 0.000

(Aloxano 150mg/kQ)

Control negativo vs Aloxano 150mg/kg + ZF de Averrhoa 0.000
carambola a dosis 100 mg/kg pc

Control negativo vs Aloxano 150mg/kg + ZF de Averrhoa
carambola a dosis 200 mg/kg pc

0.000
Control positivo (Aloxano 150mg/kg) vs Aloxano
150mg/kg + ZF de Averrhoa carambola a dosis 100 mg/kg 0.000
pc
Control positivo (Aloxano 150mg/kg) vs Aloxano 0.000
150mg/kg + ZF de Averrhoa carambola a dosis 200 mg/kg
pc
Aloxano 150mg/kg + ZF de Averrhoa carambola a dosis 0.124

100 mg/kg pc vs Aloxano 150mg/kg + ZF de Averrhoa
carambola a dosis 200 mg/kg pc

*Prueba post — hoc TUKEY (Diferentes p<0.05: Similares p>0.05)

ZF: Zumo del fruto

35



5.2 Analisis de resultados

En la tabla 1, se puede observar que la glucemia en el grupo control y experimentales
fueron de 506.8 (mg/dl) £56.8; 442.5 (mg/dl) £56.1; 552.2 (mg/dl) £ 58.5 estos valores
estarian relacionados al dafio causado por la administracion de aloxano, que como lo
describié Kunze et al induce una lesion patolégica en los islotes de Langerhans del
pancreas de las ratas teniendo como resultado una glucemia notablemente elevada en

comparacion con el grupo blanco (P<0.001) ¢,

Como una de las numerosas enfermedades cronicas, la diabetes es ampliamente aceptada
por aumentar el estrés oxidativo, surge un aumento de los radicales libres debido al

compromiso de las enzimas antioxidantes y un incremento de radicales libres de oxigeno.

El mecanismo por el cual el aloxano estimula la diabetes segun Grimaldi et al se genera
al destruir las células secretoras de insulina del pancreas, lo que da lugar a hipoinsulinemia
e hiperglucemia, esta Ultima se produce por el impacto citotoxico especifico en las células
beta pancreaticas. Uno de los fendmenos intracelulares por su citotoxicidad es a través de
la produccidn de radicales libres como resultado del estrés oxidativo. Lo que concuerda
con Naseer, quien afirma en su estudio que la toxicidad de aloxano redujo
significativamente las enzimas antioxidantes, es decir, catalasa, peroxidasa, superéxido

dismutasa, glutation-s-transferasa y glutation peroxidasa 416,
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La glucemia en los grupos experimentales tras la administracion del zumo de los frutos de
Averrhoa carambola por 14 dias a dosis 1 y a dosis 2 fueron de 80.5+6.4 y 69.7+£12.3
mg/dl  disminuyeron significativamente (P<0.05), evidenciandose el efecto
hipoglucemiante. Esto puede ser debido a que la administracion del zumo restaurd las
enzimas antioxidantes a un nivel estandar en el pancreas. Estudios informan que los
flavonoides y el acido galico mejora la hiperglucemia y la sensibilidad a la insulina a
través de la activacion de la proteina quinasa activada con monofosfato de adenosina

(AMPK) en el musculo esquelético, el higado y el tejido adiposo blanco ¢9.

La activacion de AMPK provoca una regulacién positiva del transportador de glucosa 4
en el masculo esquelético y el tejido adiposo blanco al tiempo que inhibe la produccién
de glucosa en el higado. La activacion de AMPK en el higado también resulta en una
reduccidn significativa en el contenido de lipidos en el higado y el suero a través de la
fosforilacion de la acetil-CoA carboxilasa (ACC), la regulacién positiva del receptor alfa
(PPARa) de la acetil-CoA, la acilo-CoA oxidasa y la palmitoiltransferasa de carnitina

Expresiones de genes 1A ¢

En la tabla 2, se observa los valores de glucemia entre los grupos de la administracién del
zumo del fruto de Averrhoa carambola a dosis 100 mg/kg y 200 mg/ kg, se aprecian
diferencias estadisticamente significativas en todos los grupos excepto en el grupo
experimental | (Averrhoa carambola 100 mg/kg pc) vs el grupo experimental Il (Averrhoa
carambola 200 mg/kg pc). Como describié Surya al administrar la Averrhoa carambola

a una dosis de 50 mg / kg de peso corporal a ratas diabéticas durante 60 dias, en los
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resultados redujo significativamente los niveles de glucosa en sangre, lipidos vy
peroxidacion de lipidos, pero aumentd las actividades de la insulina plasmatica y las
enzimas antioxidantes, como la catalasa, la superdxido dismutasa, el glutation reducido y
glutation peroxidasa La suplementacion con zumo es til para controlar el nivel de glucosa
en sangre, mejora la insulina plasmatica, el metabolismo de los lipidos y es beneficiosa
para prevenir las complicaciones diabéticas de la peroxidacion lipidica y los sistemas
antioxidantes en ratas experimentales con diabetes; por lo tanto, podria ser atil para la
prevencion o el tratamiento temprano de la diabetes mellitus ).

También Surya describié en un estudio donde se evalud los efectos beneficiosos de las
frutas a una dosis de 25 mg / kg de peso corporal a ratas diabetes durante 60 dias, En los
resultados hubo una disminucién en la glucosa sérica, la hemoglobina glicosilada y
también aumentan el nivel de insulina en plasma, asi como una atenuacién en las
sustancias reactivas al acido tiobarbitarico., dienos conjugados e hidroperoxidos. ABAEE
también moduld el potencial antioxidante hepatico al aumentar significativamente las
actividades de la catalasa, glutation peroxidasa, glutation reductasa, la
superoxidodismutasa y la reduccion del contenido de glutation. Las observaciones
histopatol6gicas mostraron que ABAEE rescat6 eficazmente a los hepatocitos del dafio
oxidativo sin afectar la funcion celular y la integridad estructural. El analisis de
cromatografia liquida de ABAEE indicé la presencia de compuesto fendlico, quercetina,
lo que indica que el efecto antidiabético del zumo podria estar relacionado con la
quercetina. Resulto tener efecto beneficioso potencial de ABAEE en la diabetes inducida

por estreptozotocina en ratas 7).
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VI. CONCLUSIONES

6.1 Conclusiones

El zumo del fruto de Averrhoa carambola (Carambola) presentd efecto

hipoglucemiante en Rattus norvegicus var. albinus con diabetes mellitus inducida.

El zumo del fruto de Averrhoa carambola (Carambola) presentd efecto
hipoglucemiante a dosis de 100 mg/kg pc y 200 mg/kg pc al séptimo y catorceavo dia
en Rattus norvegicus var. albinus con diabetes mellitus inducida, obteniendo una

significancia de 0.000%, a través de la prueba de ANOVA.

Al comparar las variaciones de la glucemia de los grupos tratados con el zumo del
fruto de Averrhoa carambola (Carambola) a dosis de 100 mg/kg pc frente a dosis de
200 mg/kg pc al séptimo y catorceavo dia en Rattus norvegicus var. albinus con
diabetes mellitus inducida, se obtuvo una significancia de 0.124 mayor a 0.05 y se

demostro que tienen el mismo efecto.
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ASPECTOS COMPLEMENTARIOS

Recomendaciones

Se recomienda a futuras investigaciones analizar, identificar y si es posible cuantificar
los metabolitos presentes en el zumo del fruto de Averrhoa carambola (Carambola).
Realizar el estudio con el zumo del fruto de Averrhoa carambola (Carambola) durante
un mayor tiempo o una mayor dosis para poder apreciar si es que los resultados son
mas o menos efectivos que los obtenidos en el presente estudio.

Revisar en futuras investigaciones las causas y los efectos adversos en la

administracion del zumo del fruto de Averrhoa carambola (Carambola).
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ANEXOS

Figura 1: Determinacion taxonémica de la planta Averrhoa carambola
(carambola), realizada en el herbarium truxillense de la universidad nacional de

Trujillo
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Figura 2: Certificado sanitario de Rattus norvegicus var. albinus
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Figura 3: Célculos de conversion de ml de Averrhoa carambola (Carambola) a gramos

Experimental | Experimental I
49 — 100ml 49 ———— 100ml
X —  25ml X ——  50ml
x=0.1g9 x=0.29
x= 100 mg/kg del zumo x= 200 mg/kg del zumo
de Averrhoa carambola de Averrhoa carambola

Figura 4: Preparacion de los frutos para la extraccion de Averrhoa Carambola
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Figura 5: Preparacion de materiales para realizacion de induccion de diabetes

Figura 6: Preparacion de reactivos para la induccion de aloxano
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Figura 7: Toma de muestra para determinar los valores de glucemia

ACCU-Crgye»
Active
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Figura 9: Célculos para determinar la dosis individual, para la administracion de Averrhoa

carambola para el grupo experimental | y experimental |1

GRUPO EXPERIMENTAL I 2.50 ml/kg (200mg/kg)

25ml - 1kg 25ml - 1Kkg 25ml - 1Kkg
X - 0312kg X - 0.345kg X - 0.278 kg
X=0.8ml X=0.9mi X=0.7 mi
25ml - 1kg 25ml - 1Kkg 25ml - 1Kkg
X - 0.322kg X - 0.286kg X - 0.276 kg
X=0.8ml X=0.7 mi X=0.7 mi
GRUPO EXPERIMENTAL 11 5.00 ml/kg (100mg/kg)
500ml -  1Kkg 500ml - 1kg 500ml - 1Kkg
X - 0.320kg X - 0.320 kg X - 0.320 kg
X=1.6 ml X=1.6 mi X=1.6 mi
500ml -  1Kkg 500ml - 1kg 500ml - 1Kkg
X - 0.326 kg X - 0.326 kg X - 0.326 kg
X=1.6 ml X=1.6 mi X=1.6 mi
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