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Resumen

El proposito de esta investigacion fue determinar las actividades hipoglucemiante y antioxidante del extracto alcohdlico
del fruto de Morinda citrifolia (noni), en ratas normales e inducidas a diabetes mellitus tipo 2 por aloxano. Para el test de
tolerancia a la glucosa se emplearon 56 ratas hembras distribuidas en siete grupos de ocho cada uno; un grupo sin hi-
perglucemia inducida y los restantes con hiperglucemia inducida por glucosa (750 mg/kg). Para determinar la accién en
ratas con diabetes inducida, se utilizaron siete grupos de seis animales cada uno; un grupo sin diabetes y los restantes
con diabetes inducida por aloxano (80 mg/kg). La determinacion de la actividad antioxidante in vitro e in vivo se realizd
mediante el método de neutralizacion del radical 1,1-difenil-2-picrilhidrazilo (DPPH) y midiendo los niveles de malondial-
dehido (MDA) y 6xido nitrico (NO), respectivamente; finalmente se realiz6 el estudio histopatolégico del pancreas. Los
resultados en el test de tolerancia a la glucosa fueron significativos (p<0,05) a dosis de 50 mg/kg. En el ensayo con ratas
diabéticas hubieron resultados significativos (p<0,05) a dosis de 50 y 150 mg/kg. La actividad antioxidante fue de 33,74%
a una concentracion de 50 ug/mL y los niveles de MDA (1,539 umol/L) y de NO (30,82 mmoles/L) a dosis de 250 mg/kg
disminuyeron significativamente (p<0,05). En el estudio histopatolégico se demostré la accion protectora sobre el pan-
creas. Se concluyo que el extracto presenta actividades hipoglucemiante y antioxidante en ratas con diabetes mellitus tipo
2 inducida por aloxano.
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Abstract

The purpose of this investigation was to determine the hypoglycemic and antioxidant activities of the alcoholic extract of the
fruit of Morinda citrifolia (noni), in normal rats and induced to type 2 diabetes mellitus by alloxan. For the Glucose Tolerance
Test were used 56 rats were distributed into seven groups of eight each; one group without hyperglycemia induced and the
remaining with hyperglycemia induced by glucose (750 mg/kg). To evaluate the action of the extract in rats induced with
diabetes, we used seven groups of six animals each; one group without diabetes and the remaining with diabetes induced
by alloxan (80 mg/kg). The determination of the antioxidant activity in vitro and in vivo was performed by the neutralization
of the 1,1-diphenyl-2-picrylhydrazyl radical (DPPH) and by measuring the levels of malondialdehyde (MDA) and nitric ox-
ide (NO), respectively; finally was histopathological study of the pancreas. The results in the Glucose Tolerance Test were
obtained significant results (p<0,05) at dose of 50 mg/kg; in the test with rats induced to diabetes had significant results
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(p<0,05) at doses of 50 and 150 mg/kg. The antioxidant activity was 33.74% at a concentration of 50 ug / mL and the levels
of MDA (1.539 uymol / L) and NO (30.82 mmol / L) at a dose of 250 mg / kg were significantly decreased (p<0.05). The
histopathological study demonstrated the protective action on the pancreas. It was concluded that the extract presented
hypoglycemic and antioxidant activities in rats with type 2 diabetes mellitus induced by aloxane.

Keywords: Desmodium molliculum; isoflavonoids; soyasaponins.

INTRODUCCION

La diabetes mellitus es una enfermedad metabdlica y
crénica de incidencia y prevalencia elevada a nivel mun-
dial. La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) ha
estimado que la prevalencia mundial de la diabetes en
adultos (mayores de 18 afios) ha aumentado de 4,7% en
1980 a 8,5% en 2014". En el Pert afecta a casi 2 millo-
nes de personas y es la décimo quinta causa de mortali-
dad; segtn la Federacién Internacional de Diabetes en el
2013 estimo que 4,3% de la poblacién adulta peruana
(20 a 79 anos) es diabética.

La diabetes mellitus tipo 2 (DM2) incluye a mds de
90% de los diabéticos; estd asociada frecuentemente con
la reduccién de la sensibilidad a la insulina, identificado
como resistencia a la insulina. La elevacién de los niveles
de especies reactivas de oxigeno (EROs) se ha relaciona-
do con la aparicién de las complicaciones vasculares cré-
nicas. Asi, se ha comprobado que en los diabéticos existe
incremento del estrés oxidativo, en comparacién con los
individuos supuestamente sanos®. El estrés oxidativo es
el promotor del desarrollo de maltiples complicaciones
como: retinopatia, nefropatfa, neuropatia, disfunciéon
sexual, coma hiperosmolar, cardiopatia y neuropatia
diabética; también estd involucrado en la diabetes melli-

tus tipo 1 por la apoptosis de las células B pancredticas
de los islotes de Langerhans y con la DM2 por la resis-
tencia a la insulina®.

En el control clinico de esta enfermedad se utilizan tra-
tamientos basados en hipoglucemiantes, como sulfoni-
lureas y biguanidas; asi mismo, se recomienda el control
dietario y la actividad fisica. Sin embargo, el costo de
los medicamentos, como la dificultad en el manejo de
la dieta hipocalérica, llevan a que frecuentemente el pa-
ciente abandone el tratamiento y recurra a alternativas
terapéuticas, siendo una de ellas el uso de plantas me-
dicinales®. Morinda citrifolia (Noni) es originario de la
regién comprendida desde el sureste asidtico hasta Aus-
tralia y se cultiva en la Polinesia, India, el Caribe, Méxi-
co, América Central y Sudamérica. Conocido como el
queso de frutas, es usada popularmente para un sinnu-
mero de enfermedades desde hace 2000 afios, llaman-
dosele el “cura todo”, por esta razén ha despertado inte-
rés econdmico. La planta viene siendo estudiada desde
1920; un articulo de revision de esta especie® reporta
que sus diferentes partes son usadas para mejorar el sis-
tema inmunoldgico; asi como, contra microorganismos,
incluso previene la formacién y proliferacién de tumo-
res malignos. Estudios preclinicos han demostrado que
el jugo fermentado del Noni mejora significativamente
los niveles de glucosa en ayunas en ratas diabéticas, pre-

sumiendo que el jugo potencia la accién de la insulina
directamente o que aumenta la sensibilidad del tejido
periférico a la hormona’.

La presente investigacion farmacoldgica tuvo como ob-
jetivos determinar las actividades hipoglucemiante y
antioxidante del extracto alcohélico del fruto de la Mo-
rinda citrifolia (Noni) en ratas normales y con diabetes
mellitus tipo 2 inducida por aloxano, los niveles de ma-
londialdehido (MDA) y éxido nitrico (NO), y evaluar
los posibles efectos adversos a nivel histopatoldgico.

MATERIAL Y METODOS

Es una investigacién experimental de tipo descriptivo,
analitico, prospectivo y longitudinal, realizado en la Fa-
cultad de Medicina de la Universidad Nacional Mayor
de San Marcos.

Material biolégico

Se emplearon 56 ratas hembras de la cepa Holtzmann
de 12 semanas de edad, con peso promedio de 200+25
g, colocados en jaulas individuales, en donde recibieron
acondicionamiento por siete dias con agua ad libitum
y alimento balanceado, con una temperatura ambiental
entre 22 a 26°C y con ciclos de luz/oscuridad de 12/12
horas.

Recoleccion de la especie vegetal y
obtencion de extracto etandlico

Fue realizada en la localidad de Achaguay, provincia de
Bagua chica, departamento de Amazonas. Se prepar el
extracto del fruto a una concentracién de 10% p/v en
alcohol etilico 96%, por maceracién por 7 dias. Luego
se procedié a filtrar y el liquido resultante fue colocado
en una estufa con aire circulante a 40°C hasta la elimi-
nacién total del solvente y obtencién de un residuo seco.
El extracto se almacend en un envase de vidrio color
dmbar y se refrigero hasta su posterior uso, el cual fue
reconstituido con agua destilada ®.

Test de tolerancia a la glucosa

El test consistié en medir los niveles de glicemia a dife-
rentes intervalos de tiempo y evaluar la capacidad de los
diversos tratamientos en eliminar el exceso de glucosa
en sangre’. Se utilizaron 56 ratas hembras con un ayu-
no previo de 8 horas; distribuyéndose al azar en siete
grupos de ocho animales cada uno, con el siguiente es-
quema: grupo 1, suero fisiolégico (2 mL/kg); grupo 2,
s6lo glucosa 750 mg/kg; grupo 3, glucosa 750 mg/kg y
glibenclamida 5 mg/Kg; grupo 4, glucosa 750 mg/kg e
insulina 4 Ul/kg; grupos 5, 6 y 7, glucosa 750 mg/kg
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con extracto de noni a dosis de 50, 500 y 1000 mg/kg
respectivamente; todas las administraciones fueron por
via oral con sonda orogdstrica.

Medicion de los niveles de glucosa

Fueron determinados por un glucémetro digital. Cada
muestra de sangre se obtuvo luego de hacer una incisién
en el dpice de la cola del animal, obteniéndose una gota
homogénea colocada directamente sobre la tira reacti-
va. Las mediciones se realizaron en todos los grupos de
tratamiento a 0, 60, 90 y 120 minutos. Los valores de

las mediciones fueron expresados en mg/dL de glucosa’.

Induccién de la diabetes mellitus tipo 2 en ratas

A las ratas se les administrd via intramuscular aloxano
monohidratado a 80 mg/kg, disuelto en buffer citrato
de pH 4,0". Los animales que tuvieron una glicemia
plasmdtica en ayunas > 126 mg/dL luego de 24 horas, se
consideraron diabéticos y fueron incluidos en el estudio.

Evaluacién de la accién hipoglucemiante en
ratas con DM2 inducida por aloxano

Se utilizaron 42 ratas hembras para inducir la diabetes
con aloxano, distribuyéndose en siete grupos de seis
animales cada uno®: grupo 1, suero fisioldgico (2 mL/
kg); grupo 2, aloxano (80 mg/kg); grupo 3, aloxano (80
mg/kg) y glibenclamida (5 mg/Kg); grupo 4, aloxano
80 mg/kg e insulina (4 Ul/kg); grupos 5, 6y 7, aloxano
80 mg/kg con extracto de noni a dosis de 50, 150 y 250
mg/kg, respectivamente. Los tratamientos tuvieron una
duracién de seis dias; dos veces al dfa, mafana y tarde.

Evaluacién de la actividad antioxidante in vitro:
se realizé por el método de neutralizacién del radical
1,1-difenil-2-picrilhidrazilo (DPPH)’; prepardndose las
siguientes soluciones: solucién metanélica de DPPH a
20 pg/L; soluciones del extracto alcohdlico de Morin-
da citrifolia (Noni) a concentraciones de 10, 50 y 100
pg/mL y, finalmente, soluciones metandlicas de rutina,
quercetina y vitamina C a concentraciones de 10, 50 y
100 pg/mL, que fueron patrones de referencia. Todas
las soluciones preparadas fueron tratadas con el reactivo
DPPH, agregando tres mL de este reactivo a un mL de
cada una de estas muestras, para luego incubar a tempe-
ratura ambiente por 30 minutos y realizar las lecturas a
517 gm en espectrofotémetro UV-visible. El porcentaje
de inhibicién de la absorbancia del DPPH se obtuvo
mediante la ecuacién:

absrorbancia DPPH — absorbancia muestra
absorbancia DPPH

% deinhibicion= X100

Evaluacién de la actividad antioxidante iz vivo: se ex-
trajeron muestras de sangre por puncién cardiaca, a cada
una de las ratas tratadas en el disefio experimental de
DM2; se separaron los sueros sanguineos y se determiné
malondialdehido (MDA) y éxido nitrico (NO), ambos
marcadores bioldgicos del dano oxidativo.

Determinacién del malondialdehido (MDA): se em-
pled la técnica de Buege ez a/, descrita por Arroyo et aP,
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la cual se fundamenta en la reaccién del malondialdehi-
do con el dcido tiobarbitdrico formando un complejo
coloreado llamado MDA-TBARS. El suero sanguineo
se diluyé con 0,6 mL de 4cido tricloroacético al 20%,
se llevé a bafio maria hirviente por 10 minutos y dejo
enfriar, a esta mezcla se adicioné 0,9 mL 4cido tiobarbi-
ttrico al 0,67 % en 4cido clorhidrico 0,25 N, se sometid
a bafo marfa por 30 minutos, se dejé enfriar y, final-
mente, se centrifugé a 4000 rpm por 10 minutos para
obtener el sobrenadante (complejo coloreado), el cual
fue separado y posteriormente leido a 535 ym en un
espectrofotémetro UV-visible. Para los calculos se utili-
76 el coeficiente de extincién molar 1,56 x 10> mmol/L
y los resultados se expresaron en nimero de moles de

malondialdehido x 10 pmol/L.

Determinacién del 6xido nitrico (NO): se hizo a través
de sus productos de degradacidn, los nitritos, por medio
del ensayo de diazotizacién (reaccién de Griess), previa
reduccién de los nitratos®, basada en la formacién de un
compuesto coloreado por la reaccién del 4cido sulfani-
lico con nitrito en medio 4cido, seguido de un acopla-
miento con aminas biciclicas, tales como N-1-(naftil)
etilendiamina. El suero sanguineo se homogenizé con
un mL 4cido clorhidrico 2 N, centrifugado a 6000 rpm
durante 10 minutos con acido sulfanilico; anadiendo
a continuacién dos mL de N-1-naftil-etilendiamina
e incubado por 30 minutos. La muestra completa fue
utilizada y la absorbancia fue medida a 548 ym en un
espectrofotémetro UV-visible. Las concentraciones fue-
ron expresadas como mmoles de nitrito/L.

Estudios histopatoldgicos

Al final del estudio, todos los animales fueron sacrifi-
cados por medio de dislocacién cervical. Se les retird el
pancreas y se conservaron en solucién formol al 10%,
con la finalidad de evaluarlos histopatolégicamente’.
Las observaciones histopatoldgicas fueron expresadas
de la siguiente manera: normal (0); dafo leve (+); dafio
moderado (++), y dafio severo (+++).

Evaluacion estadistica

Para el andlisis de los datos se utilizé el paquete estadis-
tico SPSS (versién 20). Se realizaron pruebas de anlisis
de varianza (ANOVA), seguidos de una prueba de LSD
de Fisher, para buscar diferencias significativas entre los
grupos. En el caso en que estos supuestos no se cumplie-
ran, se evaluaron los datos a través de la estadistica no
paramétrica; con las pruebas de Kruskal Wallis y Mann
Whitney. En todas las pruebas estadisticas se utiliz un
nivel de confianza del 95% y se consideré como una di-
ferencia estadistica significativa cuando se encontré un

p < 0,05.

Consideraciones éticas

Todos los animales fueron tratados de acuerdo a normas
éticas, en concordancia con la gufa para el cuidado y
uso de animales con propdsitos cientificos elaborada por
el National Advisory Commitee for Laboratory Animal
Research!!.
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RESULTADOS
Evaluacion de la actividad hipoglicemiante

Tabla 1. Resultados del test de tolerancia a la glucosa

Medias de la glucosa (mg/dL) en cada tiempo (minutos)

Grupo 0 60 90 120
Suero fisiolégico 2 mL/kg 109,8+2,8 112,3+6,7 118,4 £ 6,1 109+29
Glucosa 750 mg/kg 111,8+4,4 11,5+ 3,1 105,5+4,3 96,25+ 4,1
G + glibenclamida 5 mg/kg 110,4 + 3,3 70,25 + 6,8* 68,5+ 9,8* 58,13 + 8,2*
G + insulina 4 Ul/kg 102,6 +2,0 48,25+ 2,9* 43,56 +2,2* 60,0 +7,7*
G + noni 50 mg/kg 106,6 + 3,5 121,6 + 10,6 1276 £ 15,4 87,75 +6,1*
G + noni 500 mg/kg 101,9+3,2 113,3+ 10,1 110,8+9,3 1M1 +74
G + Noni 1000 mg/kg 101,6 £ 2,6 14,5+ 3,4 105,1+2,0 114,4 + 3,1

Los resultados muestran los valores de glucemia en mg/dL (media + error estandar de la media).
(*) Los resultados son significativamente distintos con el control (-) p<0,05

Tabla 2. Resultados de la evaluacién de la diabetes mellitus tipo 2 inducido por aloxano

Glucosa (mg/dL) en cada tiempo — medianas (horas)

Grupo 48 72 96 120 144 168
Suero Fisiologico (2 mL/Kg) 92* 92* 121,5* 95,5* 99,5* 101,5*
Aloxano 80 mg/kg) 338 176,5 161 261 260 245,5
A + glibenclamida 5 mg/Kg 395 292 333 262,5 350 3375
A +insulina 4 Ul/Kg 51* 93,5% 100* 79,5* 106* 91*
A+ noni 50 mg/Kg 115* 132,5 144,5 127,5* 119,5* 128*
A + noni 150 mg/Kg 126,5* 114,5 149,5 124 146 126,5*
A + noni 250 mg/Kg 408,5 427,5 325 226,5 320 303

Los resultados muestran los valores de glucemia en mg/dL (medianas).
(*) Los resultados son significativamente distintos con el control (+); p<0,05 A: Aloxano (80 mg/kg)

Evaluacion de la accion antioxidante in vitro

Tabla 3. Actividad antioxidante in vitro del extracto alcohdlico del fruto del noni

Muestras Porcentaje (%) de inhibicion de la absorbancia del DPPH
Rutina (10 pg/mL) 90,83
Rutina (50 pg/mL) 90,89
Rutina (100 pg/mL) 88,67
Quercetina (10 pg/mL) 94,41
Quercetina (50 pg/mL) 93,71
Quercetina (100 pg/mL) 92,39
Vitamina C (10 pg/mL) 94,41
Vitamina C (50 pg/mL) 94,52
Vitamina C (100 pg/mL) 94,23
Noni (10 pg/mL) 33,65
Noni (50 pg/mL) 33,74
Noni (100 ug/mL) 32,44
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Evaluacion de la actividad antioxidante in vivo

Tabla 4. Resultados de los tratamientos sobre los niveles de malondialdehido
(MDA) en suero de ratas aloxanizadas

Tratamiento MDA-TBARS
Suero fisiologico (2 mL/Kg) 1130+0,3*
Aloxano (80 mg/Kg) (+) 4,836 £0,5

A + gibenclamida 5 mg/ Kg 2,760+ 0,5*
A +insulina 4 Ul/ Kg 1,500+ 0,4 *
A + noni 50 mg/ Kg 1176 £ 0,3 *
A + noni 150 mg/ Kg 1,077 +0,3*
A + noni 250 mg/ Kg 1,539+04*

Los resultados muestran los niveles de malondialdehido en pmol/L (media + error estandar).
A: aloxano (80 mg/kg)

(*) Los resultados son significativamente distintos con el control (+); p<0,05

Tabla 5. Resultados de los tratamientos sobre los niveles de nitritos en suero de ratas aloxanizadas

Tratamiento Oxido nitrico x 105 (mmoles/L)
Suero fisioldégico (2 mL/Kg) 17,75 £ 2,9*
Aloxano (80 mg/Kg) 41,34 £9,7
A + glibenclamida 5 mg/ Kg 2710+2,9
A +insulina 4 Ul/ Kg 20,71 £2,3*
A + noni 50 mg/ Kg 25,65 + 6,4*
A + noni 150 mg/ Kg 27,68 + 3,3
A + noni 250 mg/ Kg 30,82+43

Los resultados muestran los niveles de nitritos en mmoles de nitrito/L (media * error estandar). (*) Los resultados son
significativamente distintos con el control (+); p<0,05. A: aloxano (80 mg/kg)

Figura 2. Estudio anatomopatoldgico del pancreas e islotes pancreaticos (flechas) en los diferentes grupos. A: suero fisiolégico (2 mL/Kg). Islotes pan-
creaticos normales. B: Grupo aloxano (80 mg/kg). Pancreas con necrosis, lisis de islotes pancreaticos. C: Grupo A + glibenclamida (5mg/Kg). Pancreas
congestionado. Inicio de lisis de islotes pancreaticos (inicio de necrosis). D: Grupo A + insulina (4 Ul/Kg). Pancreas normal, islotes pancreaticos normales.
E: Grupo A + noni (150 mg/Kg). Pancreas con moderada congestion, islotes pancreaticos normales. F: Grupo A + noni 250 (mg/Kg). Pancreas normal, islotes
pancreaticos normales. (A: aloxano). Coloracion hematoxilina-eosina. 400X.
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DISCUSION

En el presente trabajo de investigacién se demostré la
efectividad del extracto alcohdlico de la Morinda ci-
trifolia (noni) como hipoglucemiante y antioxidante;
para el tratamiento de la diabetes mellitus tipo 2 en
ratas aloxanizadas. El test de tolerancia a la glucosa
es una prueba dindmica que nos permitié reflejar la
capacidad que tuvo el extracto alcohdlico de regular
los niveles de glucosa en sangre. En la evaluacién se
demostré que tras la administracién del extracto al-
cohélico a la dosis de 50 mg/kg, disminuyeron los ni-
veles de glicemia significativamente (p<0,05) en rela-
cién con el control negativo (suero fisiolégico 2 mL/
kg) (tabla 1); indicando la efectividad de la dosis para
el tratamiento de la hiperglucemia. Para complemen-
tar estos resultados se procedié a evaluar el extracto
en un nuevo disefo experimental con ratas inducidas
a diabetes mellitus tipo 2 por aloxano; encontrdndose
disminucién de los niveles de glicemia con resultados
significativos (p<0,05), en comparacién con el con-
trol positivo (Aloxano 80 mg/kg); a las concentracio-
nes de 50 y 150 mg/kg (tabla 2). Ambos resultados
obtenidos son compatibles con estudios realizados
por Nayak ez a/ y Carrillo'; cabe resaltar que en la
ultima investigacién mencionada se pudo demostrar,
en este fruto la presencia de una elevada cantidad de
aztcares reductores, representado por el alto conteni-
do de grados Brix (20,6°); de esto se podria inferir la
razén del por qué en nuestra evaluacién a dosis altas
del extracto, los niveles de glicemia no disminuyeron
y no se obtuvieron resultados positivos en el trata-
miento de la diabetes mellitus tipo 2.

En cuanto a la evaluacién de la capacidad antioxidante
del extracto alcohdlico; los resultados iz vitro obteni-
dos por medio de la determinacién del porcentaje de
inhibicién de la concentracién del DPPH, nos indican
que el extracto presenta propiedades antioxidantes,
pero significativamente menores (p<0,05), en com-
paracién a los estdndares de rutina, quercetina y vi-
tamina C (tabla 3). De los porcentajes de inhibicién
del DPPH, en todas las muestras trabajadas, se puede
decir que no hubo actividad antioxidante dependiente
de la concentracidn; es decir que, a concentraciones de
10, 50 y 100 pg/mL, la actividad antioxidante es préc-
ticamente la misma (p>0,05). Pese a que los resultados
in vitro nos indicaron que la actividad antioxidante es
menor en comparacién a los estindares trabajados, ésta
parece ser suficiente para obtener resultados favorables
en el tratamiento del estrés oxidativo que presentaron
las ratas con diabetes mellitus tipo 2, inducida por
aloxano. Esto se evidencia por los resultados obteni-
dos en la determinacién de los niveles de malondial-
dehido (MDA) y 6xido nitrico (NO) (tabla 4 y 5). En
el primero se comprobé que el extracto alcohélico del
fruto noni a las dosis de 50, 150 y 250 mg/kg, dismi-
nuyeron los niveles de MDA de manera significativa
(p<0,05) en el suero de las ratas diabéticas. En cuanto
al segundo ensayo, se registré6 que a dosis de 50 mg/
kg del extracto, los niveles de 6xido nitrico expresados
en nitritos, disminuyeron significativamente (p<0,05),

en relacién al control positivo (Aloxano 80 mg/kg).
Resultados similares fueron encontrados, pero a nivel
de las hojas Morinda citrifolia (noni) por Vijaykumar
et al’®; estudio que demostré que el extracto acuoso
presenta actividad antioxidante a la dosis de 200 mg/
kg; reduciendo los niveles del MDA en sangre de ma-
nera significativa (p<0,001), en modelos con ratas que
fueron sometidas a heridas por incisién y escisién. De
igual manera el estudio realizado por Samuel ez a/*4,
demostré la actividad antioxidante del extracto meta-
nélico a nivel de las raices de Morinda citrifolia (Noni),
utilizando modelos iz vitro. En dicho estudio se en-
contré por ejemplo, notables reducciones en los nive-
les de 6xido nitrico (NO) por parte del extracto.

En lo que respecta a los estudios histopatolégicos (fi-
gura 1), los resultados nos permitieron comprobar el
efecto producido por el extracto alcohdlico para el tra-
tamiento del estrés oxidativo, al comprobarse la accién
protectora hacia las células pancredticas. Dicha protec-
cién fue evidenciada en la detencién del dano produci-
do por el estrés oxidativo, generado por aloxano admi-
nistrado y la hiperglucemia presente. Cabe mencionar
que en el grupo control positivo (aloxano 80 mg/kg),
se pudo observar la magnitud de la lesién o muerte de
las células pancredticas, al no recibir ningin tipo de
tratamiento.

Luego de haber interpretado nuestros resultados, pode-
mos afirmar cientificamente que el extracto alcohdlico
del fruto del noni, presenta accién hipoglucemiante y
actividad antioxidante en ratas con diabetes mellitus
tipo 2. Estudios de perfil fitoquimico realizados en el
fruto del noni'?, describen la presencia de flavonoides;
compuestos que estarfan muy ligados a los efectos ante-
riormente mencionados.

La relacién que existe entre los flavonoides y la activi-
dad antidiabética, ha sido estudiada en modelos 7 vivo,
como el realizado por Zhang er al>, que demostré la
accién hipoglucemiante del flavonoide isoquercetina en
ratones que fueron inducidos a diabetes mellitus. En
cuanto la actividad antioxidante de los flavonoides, exis-
te consenso de que ésta resulta gracias a la combinacién
de su propiedad quelante del hierro, asi como de su ca-
pacidad para secuestrar radicales libres'®. Otros autores
se refieren, ademas, a la inhibicién de oxidasas, como:
lipo-oxigenasa (LO), ciclo-oxigenasa (COX), mielo-pe-
roxidasa (MPO), NADPH-oxidasa y xantina-oxidasa
(XO)"; evitando de ésta manera la generacion de espe-
cies reactivas de oxigeno, asi como de hidroperdxidos
orgénicos. Por otra parte, se ha podido conocer que tam-
bién inhiben enzimas involucradas indirectamente en
los procesos oxidativos, como la fosfolipasa A2 (FLA2);
al mismo tiempo que estimulan otras con reconocidas
propiedades antioxidantes, como la catalasa (CAT) y
super6xido-dismutasa (SOD)'8. Todos los mecanismos
mencionados anteriormente probablemente permitirian
a los flavonoides presentes en el extracto alcohdlico la
capacidad para obtener notables resultados en el trata-
miento de la diabetes mellitus tipo 2 y el dano oxidativo
producido por los radicales libres.
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CONCLUSION

El extracto alcohélico del fruto de Morinda citrifolia
(noni), a dosis de 50 mg/kg, presenté actividad hipo-
glucemiante a partir de los 120 minutos en el test de
tolerancia a la glucosa; la misma se present6 a dosis de
50 y 150 mg/kg en ratas con diabetes mellitus tipo 2 in-
ducida por aloxano con disminucién del dafo en el pan-
creas; asi mismo se demostré la actividad antioxidante.
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