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Sumario: O diabetes mellitus (DM) é um dos principais disturbios metabdlicos que afeta,
atualmente, 8,3% da populagdo mundial, com a perspectiva de que em 2035 existam 592
milhdes de diabético no mundo. A limitagdo dos farmacos comumente utilizados no
tratamento desta patologia estimula a busca de novos agentes hipoglicemiantes. Este
trabalho avaliou o efeito antidiabético do extrato etandlico bruto dos frutos de Spondias
tuberosa Arruda (EEBSt) em ratos com DM experimental induzidos por estreptozotocina.
Verificou-se que o tratamento com EEBSt foi capaz de reduzir a glicemia, melhorar o
perfil lipidico e os parametros de peso, ingestdo hidrica e alimentar e volume urinério,
além de preservar a massa dos tecidos musculares analisados, demonstrando, portanto, ter
um efeito antidiabético, hipoglicemiante e hipolipemiante.
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INTRODUCAO

O diabetes mellitus (DM) é uma grave desordem metabolica caracterizada por disturbios
no metabolismo de lipidios, carboidratos e proteinas decorrente de prejuizos na secrecao
e/ou na acdo da insulina em tecidos periféricos [1,2]. Associada a hiperglicemia, surgem
complicages importantes como a hiperlipidemia, hiperinsulinemia, hipertensao arterial,
aterosclerose, doengas cerebrovasculares, insuficiéncia renal e morte prematura [3,4,5,6].
Nos ultimos anos com uma melhor compreensdo do quadro de DM, entende-se a
importante participacdo do estado inflamatério e do estresse oxidativo, gerado por radicais
livres, como as espécies reativas de oxigénio (ROS), na fisiopatologia do DM e suas
complicagdes [7,8]. Diante disto, o uso de moléculas antioxidantes e anti-inflamatorias
naturais € uma boa estratégia para atenuar as complicacbes do DM, inclusive as
complicacBes vasculares e metabdlicas. Nesta perspectiva, o objetivo deste trabalho foi
avaliar os efeitos do extrato etandlico bruto da casca de Spondias tuberosa (EEBStb)
Arruda no metabolismo de glicidico e lipidico em ratos normais e diabéticos, avaliando
especificamente glicemia po6s-prandial, ganho de massa ponderal, volume urinario,
ingestdo de agua e racdo, massa dos musculos soleus e EDL, massa do figado e perfil
bioquimico.

MATERIAIS E METODOS
Foram utilizados ratos da linhagem Wistar, com massa corporal entre 180 e 200g. Todos 0s
procedimentos experimentais envolvendo animais foram aprovados pelo CEUA/UFPE
(proc. num. 23076.016693/2014-88). Apos 12 horas de jejum, o DM foi induzido através
da administracdo de estreptozotocina 40mg/Kg, i.v. Apos 5 dias da administracdo da droga
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os ratos que tinham glicemia pés-prandial superior a 250mg/dL foram considerados
diabéticos [9]. Os animais foram divididos em 3 grandes grupos: (a) animais controle e
diabéticos ndo tratados e (b) animais controle e diabéticos tratados com o EBBSt e (c)
animais diabéticos tratados com insulina. Os animais do grupo ndo tratado receberam por
gavagem agua destilada (Iml/Kg de rato), assim como 0s animais do grupo tratado
receberam 250 ou 500mg/Kg do EEB individualmente via oral no mesmo volume dos
animais controle. Foi avaliado o efeito temporal do EBBSt nos niveis glicémicos dos ratos
normais e diabéticos, assim como nos parametros metabolicos de variacdo da massa
corporal, volume urinério, ingestdo de agua e racdo durante 21 dias de experimento. Foi
quantificada a massa seca dos musculos soleus, extensor digital longo (EDL), assim como
a massa de tecido hepatico, adiposo retroperitoneal e epididimal no 21° dia de experimento.
Para comparagdo entre duas médias foi utilizado o teste t de Student ou analise multipla de
dados a analise de variancia (ANOVA) seguido do teste de Student-Newman-Keuls. Foi
considerado o nivel de significancia maior ou igual a 95% (p<0,05). Para analise estatistica
dos dados foi utilizado o software SigmaStat®.

RESULTADOS
Comparando os valores apresentados verifica-se que o tratamento com o EEBSt reduziu a
glicemia em 21%, atenuou a hiperfagia, a polidpsia e a politria (Fig. 2 e Tabela 1).
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Figural. Efeito do EEBSt (250 e 500ma/ka/dia) sobre a alicemia nds-prandial de ratos normais e diabéticos.
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Figura 2. Efeito do EEBSt (250 e 500mg/kg/dia) sobre o peso corporal; ingestdo hidrica e alimentar e volume
urinario em ratos normais e diabéticos.

Tabela 1. Efeito do EEBSt sobre ganho ponderal, ingestdo alimentar, volume urinario e ingestdo hidrica em
ratos normais e diabéticos.

Parametros N D EEBSt250 EEBSt500 IN
g;‘”ho Ponderal | 3 101100 | 9.6041540 % | -1,6048,70% | 24,40+520% | 66,70+2,90%
Ingestdo 19,90+1,00 | 39,00+1,4 * 36,60+0,9* 20,5042,30*# | 27,500,8*#
Alimentar (g)

z/n(])ll_[;me Urinario | 15 804220 | 139,80+13.7% | 12350+8.8% | 65,20+12,6%% | 19,0041 3%#
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Err‘ff)sm Hidrica | ) 001170 | 164,90+16,4*% | 143,40+6,3% | 88,20+16,0%# | 43,0041 4*#

*P < 0,05 vs grupo N e P <0,05 vs D
A partir da tabela 2 podemos inferir que o tratamento com o EEBSt 500mg/kg foi capaz de
reverter a perda de massa apenas nos tecidos adiposos. Nessa dose também houve

diminuicdo da massa hepatica e aumento da massa do musculo EDL.
Tabela 2. Efeito do Extrato Etandlico Bruto de Spondias Tuberosa Arruda sobre o peso dos principais érgaos
corrigidos por 100g de peso de animal em ratos normais e diabéticos.

Parametros N D EEBS(250 | EEBS(500 IN
Figado (g/100g) 4294028 | 414%021 | 413£020 | 359011# | 359024
Tecido  Adiposo
Retroperitoneal 0,64+0,05 | 022+4011%* | 10,16+005% | 0684023 | 1,13+0,16 *#
(9/1009)

Tecido  Adiposo

Epididimal 0712003 | 037+0,14* | 032+005* | 0784016 | 090+0,02 *#
(9/100g) 1355 S I=Y, 10exy, (820, ,900,
Soleus (Mg/100g) | 115250.79 | 19292042 | 10,29¢030 | 925204~ | 8,90£040
EDL (mg/100g) 080179 | 9.85:048 | 10212033 | 11,672047# | 12500527

*P < 0,05 vs grupo N e P <0,05 vs D
Tomando por base a Tabela 3, verifica-se que o tratamento com o EEBSt 500mg/kg

reduziu os valores de TGP, ureia plasmatica, triglicerideos e VLDL e elevou a albumina.
Tabela 3. Efeito do Extrato Etandlico Bruto de Spondias Tuberosa Arruda sobre o perfil bioquimico em ratos
normais e diabéticos..

Parametros N D EEBSt250 EEBSt500 IN

TGO 179,95422,94 | 247,60£27,92 | 256,03£20,70 | 199,78+1255 | 236,0910,86
TGP 120,28£54,75 | 393 69429,05% | 360,68+51,88* | 230.56+2550% | 187,51460,81 #
Urela 6,87+4.59

Plasmatica 123,78+28,64* | 90,90+10,33* 27,00+£5,36 # 12,21+1,06 #
Creatinina 0,18+0,13 0,25+0,04 0,18+0,03 0,11+0,01 * 0,17+0,02
Colesterol Total | 41,73%9,73 47,94+4,80 44,83+2,89 36,22+1,35 # 32,45+1,54
HDL 23,94+12,99 | 38,20+3,73 36,45+2,63 38,13%5,57 52,38+6,98
Indice 2,1620,76 1,3140,2 * 1,2640,14 * 1,140,228 * | 0,64+0,07 *#
Aterogénico

TG 43,03+11,31 | 237,47+69,52* | 139,10+33,45* | 49,96+7,93# | 121,17+54,54*
VLDL 8,61+2,26 47,4939 * 27,82+,69 * 9,99+159 # | 24,23+10,91%
Proteinas Totais 6,47+0,32 4,69+0,55 * 5,12+0,44 * 5,10+0,84 5,00+0,74 *
Albumina 2,74+0,00 2,35+0,09 * 2,19+0,26 2,80+0,09 # 2,37+0,31

*P < 0,05 vs grupo N e P <0,05 vs D

DISCUSSAO

Verificou-se que o tratamento com o EEBSt 500mg/kg tem um efeito hipoglicemiante pela
diminuigdo da glicemia pds-prandial, provavelmente pela diminui¢do da gliconeogénese ou
por uma menor captacdo de glicose pelo trato gastrointestinal. Houve também um efeito
antidiabético que podem estar associadas a diminuicao da glicosudria (dados ndo mostrados)
mecanismo hipotalamico da fome. Houve uma melhora com relagdo a massa desses tecidos
adiposos devido a menor mobiliza¢do destes. A melhora da massa do musculo relaciona-se
possivelmente com a diminuicao da proteolise nesses musculos.

Houve reducéo dos triglicerideos, VLDL e do colesterol total que pode estar relacionado
com uma possivel diminui¢do da captagdo intestinal e/ou reducdo da producdo hepatica.
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Uma melhora no perfil lipidico é de suma importancia uma vez que a dislipidemia esta
associada com o aumento do risco de doengas cardiovasculares [10,11]. A albumina sérica
retornou aos seus valores basais j& que diminuiu a necessidade de aminoéacidos para a
gliconeogénese.

CONCLUSOES
Os dados apresentados nesse trabalho comprovam o efeito antidiabético,
hipoglicemiante e hipolipemiante do EEBSt. Os mecanismos pelos quais esses efeitos
acontecem ainda sdo desconhecidos e sdo alvo de estudos em nosso laboratorio.
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