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RESUMO: A preocupacgao com o tratamento do Diabetes mellitus (DM) leva a uma crescente
busca por terapias alternativas, como o uso de plantas medicinais, entre as quais, destaca-se o
uso de Handroanthus heptaphyllus (Mart.) Mattos (popular Ipé roxo). Neste estudo realizamos
a investigagdo quimica da presenca de compostos fendlicos em H. heptaphyllus e o efeito
do tratamento com o extrato aquoso da casca desta planta em parametros bioquimicos e
nos niveis de lipoperoxidagéo tecidual e plasmatica em animais diabéticos. Metodologia:
Ratos Wistar machos foram submetidos ao desenvolvimento do quadro de DM por meio da
administragao intraperitoneal (IP) de Aloxano monohidrato (150 mg/Kg IP). Apds a confirmacao
de hiperglicemia (>200 mg dL-"), os animais foram distribuidos nos grupos Diabético (D; n=6) e
Diabético Tratado (DT; n=6). O tratamento consistiu na administragao diaria do extrato aquoso
da casca de H. heptaphyllus via oral (v.0.) (150mg/Kg v.0.) por quatro semanas. O extrato
aquoso foi analisado qualitativamente por cromatografia de camada delgada. Resultados: A
analise qualitativa do extrato aquoso da casca indicou a presenca de compostos fendlicos da
subclasse flavonoides. O tratamento com o extrato aquoso reduziu a glicemia de jejum a partir
da 32 semana de tratamento, melhorou a resposta glicémica a sobrecarga de glicose, diminuiu
os niveis de triglicerideos e indice LDL (Triglicerideos/HDL). Estes resultados sugerem o uso
terapéutico do extrato aquoso das cascas de H. heptaphyllus no tratamento do DM.

Palavras-chave: lipoperoxidacao, diabetes, plantas medicinais, Handroanthus heptaphyllus,
Ipé roxo.

ABSTRACT: Phenolic compounds from Handroanthus heptaphyllus (Mart.) Mattos bark
and effects of aqueous extract on lipid profile, glucose, and lipid peroxidation in diabetic
rats. Alternative medicine for diabetes mellitus (DM) treatment represents a growing research
area on the use of medicinal plants, of which Handroanthus heptaphyllus (mart.) Mattos
(popularly known as purple ipe) is most prominent. In this study, we investigated the presence
of phenolic compounds and the effects of treatment with aqueous extract of in H. heptaphyllus
in biochemical profile in plasma and the levels of lipid peroxidation in tissues and plasma in
diabetic animals. Male Wistar rats were induced to develop DM through intraperitoneal (IP)
administration of alloxan monohydrate (150 mg/kg IP). Once hyperglycemia (>200 mg dL-1)
was confirmed, the animals were divided into the Diabetic (D; n=6) and Treated Diabetic (TD;
n=6) groups. The TD group received daily administration (150 mg/kg v.0.) of aqueous extract
of H. heptaphyllus for four weeks. The aqueous extract was also analyzed qualitatively by layer
chromatography. Qualitative analysis of the aqueous extract of the bark indicated the presence
of phenolic compounds from the flavonoid subclass. The treatment with the aqueous extract
reduced fasting blood glucose levels from the third week of treatment on, improved the glycemic
response to the glucose tolerance test, and lowered the levels of triglycerides and the LDL
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index (triglycerides/HDL). These findings suggest therapeutic use of the aqueous extract of H.

heptaphyllus bark in treating DM.

Keywords: diabetes, lipid peroxidation, medicinal plants, Handroanthus heptaphyllus, purple ipe.

INTRODUGAO

O uso de plantas medicinais representa uma
possibilidade de acesso a terapias de menor custo
para o tratamento de doengas, especialmente as
crdnicas nao transmissiveis, sendo uma alternativa
adotada frequentemente pela sociedade (Simdes,
1999). A utilizagao popular de plantas no tratamento
alternativo e/ou complementar de doencgas
cronicas como o Diabetes mellitus (DM) aponta
para a necessidade de investigagbes quimicas,
experimentais e clinicas voltadas a validagdo das
propriedades terapéuticas destas. No Brasil, cerca
de 200 plantas ja foram descritas como sendo
utilizadas pela comunidade no tratamento do DM,
com o intuito de reduzir hiperglicemia e amenizar
as complicacbes da doenca e suas comorbidades
(Barbosa-Filho et al., 2005).

Entre as plantas utilizadas pela populacgao
para o tratamento do diabetes destaca-se a
Handroanthus heptaphyllus (Mart.) Mattos (sinbnimo
de Tabebuia heptaphylla (Vell.) Toledo), conhecida
na regido sul do Brasil como Ipé roxo (Grose &
Olmstead, 2007). A Handroanthus heptaphyllus,
pertence a familia botanica Bignoniaceae, sendo
utilizada empiricamente para o tratamento do DM
(Lorenzi & Matos, 2008; Simdes et al., 1998) com
alegacéo de potencial antioxidante e de regulacéo
glicémica (Ishige et al., 2001; Lopes et al., 2000;
Neto & Morais, 2003), contudo ha poucos estudos
relativos as caracteristicas quimicas da planta e
seus efeitos em modelos experimentais com vista
ao tratamento de DM. Para tal, investigamos a
presenca de compostos fendlicos na casca de
Handroanthus heptaphyllus, que agregam potencial
antioxidante da planta, e avaliamos o efeito do
tratamento com extrato aquoso da mesma sobre
parametros bioquimicos no plasma, e sobre a
lipoperoxidacgao tecidual e plasmatica, em animais
diabéticos.

MATERIAL E METODOS
Animais

Foram utilizados 26 ratos da linhagem
Wistar, machos, adultos, provenientes do Biotério
da UNIJUI, com idade de 2,5 meses, mantidos em
gaiolas semi-metabdlicas forradas com maravalha,
em ambiente com temperatura controlada (22 +
2 °C), umidade relativa do ar entre 50% e 60%
e iluminacgao artificial com ciclos de 12/12 horas
de claro/escuro. Os animais receberam racao
padronizada (Nuvilab CR-1) e &gua ad libitum.

] O projeto foi aprovado pela Comissao de
Etica para Uso de Animais (CEUA) da UNIJUI,
conforme Parecer Consubstanciado N°. 016/2014.

Delineamento experimental

O tratamento foi iniciado a partir da
confirmacgdo do quadro de diabetes (glicemia >
200 mg dL-). Na primeira semana experimental
(T=0) foi realizada a coleta de dados relativos ao
peso e glicemia dos animais e consumo de agua
e racdo. Na segunda semana foi administrado
Aloxano monohidrato (150 mg/kg) para indugéo
do diabetes mellitus (IND) e na terceira semana,
houve a confirmacdo do quadro diabético dos
animais (CONF).

Doze (12) animais foram efetivamente
incluidos no estudo e divididos em dois grupos:
Diabético (D; n=6) e Diabético Tratado (DT; n=6),
sendo que o grupo D recebeu agua potavel via
oral (v.0.) e o grupo DT recebeu o extrato aquoso
da casca de Handroanthus heptaphyllus (150 mg/
kg, v.0.) por quatro semanas. O peso, a glicemia,
0 consumo de agua e de ragado foram monitorados
semanalmente. Os animais foram mortos ao final
do estudo para coleta do plasma para verificagao
dos niveis de triglicerideos, colesterol total, HDL e
avaliagao de lipoperoxidagao.

Indugao do Diabetes

O quadro de diabetes foi induzido nos
animais por meio da administracdo de Aloxano
monohidrato (Sigma-Aldrich), via intraperitoneal
(IP), na dose de 150 mg/Kg, apdés 12 horas de
jejum. Nas primeiras 24 horas pés-indugao os
animais receberam agua glicosada 10%. Setenta
e duas (72) horas apds a administragdo de Aloxano
monohidrato, foi verificada a glicemia dos animais,
sendo considerados diabéticos os animais com
niveis glicémicos = 200 mg dL-.

Coleta da planta

As cascas de Handroanthus heptaphyllus
(Mart.) Mattos (Bignoniaceae), conhecido como
Ipé roxo, foram coletadas no municipio de ljui
(Rio Grande do Sul, Brasil, latitude 28°23’16” sul
e a uma longitude 53°54°53” oeste, 328 metros do
nivel do mar), no campus da Universidade Regional
do Noroeste do Estado do Rio Grande do Sul/
UNIJUI, no periodo de outono, e identificadas pela
Curadora do Herbario Rogério Bueno da UNIJUI.
A exsicata da planta encontra-se depositada no
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Herbario Rogério Bueno — UNIJUI e seu respectivo
numero de registro é 6378. Parte da planta coletada
foi levada ao Laboratério de Ensaios Bioldgicos
(LEBio-UNIJUI) para a realizagdo da decocgéo e
tratamento dos animais, e outra parte foi levada
para o Laboratério de Pesquisa em Quimica
(LAPEQ-UNIJUI) onde foram secas em estufa a
35 °C com ar circulante, desidratado e moido em
moinho de facas.

Preparagcao e tratamento com o extrato
aquoso
O tratamento foi desenvolvido com base
em estudo piloto e nos estudos de Peglow &
Velloso (2002). Calculou-se o valor da dose de
extrato aquoso para humanos correlacionando-a
ao peso do animal, estabelecendo como dose
terapéutica o valor de 150 mg/Kg. As cascas
secas e moidas de Handroanthus heptaphyllus
foram submetidas ao processo de decocgédo em
agua (1,5 g:100 mL), aquecidas até temperatura
de ebulicdo (100 °C), e mantidas em decoccéao
por cinco minutos. Escolheu-se o processo de
decocgao a fim de mimetizar a forma de utilizagao
do extrato aquoso desta planta pela populagao. O
extrato aquoso foi preparado diariamente durante
as quatro semanas de estudo e administrado por
gavagem imediatamente ap6s o preparo, o volume
administrado nos animais foi calculado levando
em consideragao a proporg¢ao de extrato seco em
relacdo ao peso corporal (1 mL/100 g de peso
corporeo).

Peso corpéreo, consumo de agua e ragao

O peso corporeo dos animais foi monitorado

semanalmente para ajuste do volume de extrato

aquoso administrado. O consumo de ragéo e agua

foi aferido trés vezes por semana, durante todo o
periodo de estudo.

Perfil Glicémico, Lipidico e Risco
aterosclerético
A glicemia foi monitorada trés vezes
por semana, aferida com Glicosimetro Optium
Xceed, com puncgao da parte distal da cauda dos
ratos, apos jejum de 12 horas. A escolha deste
método esta de acordo com as orientagdes para
monitoramento frequente da glicemia, apresenta
um resultado preciso e confiavel com o menor
volume de amostra e menor estresse nos animais
(Bock et al., 2015; Danieletto, 2011). O perfil lipidico,
relativo a concentragédo de triglicerideos (TRI),
colesterol total (CT) e fragéo de lipoproteina de alta
densidade (HDL), foi realizado ao final do estudo
por meio de analise enzimatica colorimétrica,
com a utilizagao dos Kits de analise Labtest
Diagnostica SA (Triglicérides Liquiform — Ref.87,

Colesterol Liquiform — Ref.76 e Colesterol HDL —
Ref. 13, respectivamente). A leitura foi realizada
por espectrofotometria (espectrofotdbmetro UV
Vis - Metrolab 1700) em comprimentos de onda
indicado segundo protocolo de procedimento de
analise dos Kits (TRI — 505nm, CT — 500nm, HDL
—500nm). O indice de LDL (indLDL) foi calculado
pela divisdo entre niveis de TRI/HDL, indicando alta
probabilidade (indLDL > 5), potencial intermediario
(indLDL entre 3,5 e 5,0) ou baixa probabilidade
(indLDL < 3,5) de risco para o desenvolvimento
de doenga aterosclerética (Friedewald et al.,1972;
Terra & Costa, 2008).

Teste de Tolerancia a Glicose (GTT)

Apoés as quatro semanas de tratamento,
os animais foram submetidos ao GTT, apds jejum
alimentar de 12 horas e 24 horas apos a ultima
administragao do extrato aquoso. Realizou-se a
verificagdo da glicemia antes (T=0) e nos tempos
30, 60, 90 e 120 minutos apds a administragcao de
solugéo de glicose a 80%, na dose de 1 g/Kg, via IP.

Lipoperoxidagao plasmatica e tecidual

Ao final do estudo os animais foram
mortos por decaptagdo para coleta de plasma
e dos seguintes tecidos: pancreas, figado, rim
e musculo esquelético (gastrocnémio e soléo).
Os tecidos foram homogeneizados em tampao
fosfato de potassio (Kpi, pH 7,4). A concentragao
de proteinas nas amostras foi determinada por
espectrofotometria através do método de Bradford
(1976) a 595 nm, usando curva padrao de albumina
(pontos de 0,04 — 3,0 mg mL-).

A lipoperoxidacéao foi realizada utilizando
o método de TBARS (Substancias Reativas ao
Acido Tiobarbittrico), (Buege & Aust, 1978) por
espectrofotometria através do espectrofotdmetro
UV Vis (Metrolab 1700), em 535nm. A concentragéo
de MDA formada esta expressa em pymol de
malonaldeido (MDA) por mg de proteina (umol
MDA/mg Proteina).

Preparacao do extrato e identificagao da
presenga de flavonoides em Handroanthus
heptaphyllus

Para preparar o extrato aquoso (decocgéo),
uma parte das cascas em poé seco (100 g) foi
extraida em agua destilada (cozidos em agua
durante 5 minutos) na relacéo de 1:5 (m/v). As
cascas foram moidas com base em metodologias
classicas propostas para identificagdo de compostos
polifendlicos (Evans, 2009; Wagner & Bladt, 2001).

A solucédo resultante foi liofilizada para
po fino seco obtendo-se um extrato aquoso bruto
(15,48 g). Uma parte do extrato aquoso bruto (2 g)
foi adicionado a 15 mL de etanol 75%, cozidos em
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agua durante 5 minutos na relagao de 1:5 (m/v).
A mistura foi, em seguida, resfriada a temperatura
ambiente (25 °C) e filtrada em papel filtro, sendo
o residuo descartado. A solugéo resultante foi
liofilizada para p¢ fino seco obtendo-se o extrato.
Este foi diluido em agua destilada (1:5) (Solugéo
A), para as seguintes andlises: a) em uma amostra
da solugado A, adicionou-se 10uL de cloreto de
ferro 11l (FeCl,,,) 2%. A variagéo da coloragao
entre verde escura intensa, amarelo-castanho e
violeta, ocorre de acordo com o tipo de composto
flavonoidico; b) adicionou-se a 5 mL de extrato
uma aliquota de 20uL de solugédo de hidréxido
de sédio (NaOH) 5%. A coloragdo amarela indica
presenca de flavonoides; c) adicionou-se 3,0 mL
do extrato, 200 mg de zinco metalico e 1,0 mL de
acido cloridrico concentrado. O resultado positivo
pode ser visualizado pelo surgimento de coloragao
vermelha (reagéo de PEW); d) adicionou-se 3,0 mL
do extrato, 200 mg de magnésio metalico, 1,0 mL
de acido cloridrico concentrado (HCI). A coloragéo
résea-avermelhada indica presenga de flavondis,
violeta indica flavanonas e laranja flavonas (reagao
de Cianidina ou Shinod) (Duke, 2000).

Outra porgéao do extrato bruto aquoso (10
g), foi extraida, quatro vezes (4 x) com acetato de
etila (AcOEt), a temperatura ambiente. O extrato
de AcOEt foi filtrado e concentrado em rota-
evaporador. Para remogao de residuos de solvente,
o extrato foi submetido ao fluxo de nitrogénio
(N,,) até massa constante. Foi armazenado em
geladeira, a 4 °C, até o momento dos testes. O
extrato AcOEt obtido foi analisado, separadamente,
por Cromatografia Camada Delgada (CCD).

Para a analise do perfil cromatografico
utilizou-se cromatoplacas de silica gel 60 F254
(Merck), cuba para eluigdo, fase movel, cAmara
com lampada UV (ultravioleta 254nm- 365nm)
e reagentes reveladores gerais e especificos:
cloreto férrico - solugdo a 2% em etanol e o
extrato foi dissolvido em solvente (9:1) AcOEt :
H,O para obter uma concentracdo 10 mg mL-.
Foram testadas as misturas de solventes (eluentes)
para flavonoides: Tolueno/acetato de etila/acido
férmico (5:4:1); Acetato de etila/acido formico/agua
(90:5:5); Acetato de etila/acido férmico/acido acético
glacial/agua (100:11:11:26) (Wagner & Bladt, 2001)
As cromatoplacas foram analisadas inicialmente
através de UV e posteriormente reveladas com
solucao de cloreto férrico a 2% e reagente NP-PEG.

Andlise Estatistica
Utilizou-se o programa Graph Pad 3.0,
sendo os resultados analisados por Teste t de
Student considerando nivel de significancia
estatistica o limite de 5% (p<0,05), expressos como
médias * desvio padrao.
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RESULTADOS

Os extratos da casca de Handroanthus
heptaphyllus, avaliados através de testes quimicos
preliminares e de CCD, indicaram a presencga de
compostos polifendlicos pertencentes a subclasse
dos flavonoides. Pelo método de Shinoda, foi obtida
a coloracéo alaranjada, indicando a presenca
de flavonas. Com hidréxido de sodio, a reagao
apresentou coloragdao amarelada, sugerindo a
presenca de flavonoides (Evans, 2009).

A andlise através de CCD evidenciou a
presenca, nos extratos, de bandas caracteristicas de
substancias com sistemas conjugadas (croméforos)
que indicaram a presenga de compostos fendlicos.
A revelagédo com cloreto férrico e NP/PEG mostrou
que as principais manchas das cromatoplacas
produziram, respectivamente, cores verde escuro
e amarela, sugerindo a presenga de flavonoides
na amostra analisada. Uma vez que a presencga de
compostos fendlicos, dentre eles os flavonoides,
indica atividade antioxidante (Pietta, 2000), o extrato
aquoso da casca de Handroanthus heptaphyllus
mostra-se como uma possivel alternativa para o
uso popular terapéutico em individuos com doengas
metabdlicas, como o DM, que apresenta importante
inferéncia do estresse oxidativo em sua patogénese
(Ullah et al., 2015).

Antes de iniciar o tratamento (IND), os
animais apresentaram niveis glicémicos de jejum
normais para a espécie, de 70 + 4,2 mg dL- (T=0
da Figura 1A). Conforme esperado, a administragéo
de Aloxano (IP; 150 mg/Kg) elevou a glicemia de
jejum para valores superiores a 200 mg dL- (Figura
1A). Apds a confirmacgao do quadro hiperglicémico
0s animais foram tratados com o extrato aquoso
das cascas de Handroanthus heptaphyllus (150
mg/Kg) por quatro semanas, o que resultou em
redugao da glicemia de jejum a partir da 3% semana
de tratamento (Figura 1A). Além disso, observou-se
redugéo da area sob a curva, relativa aos valores
da glicemia de jejum aferidos ao longo do tempo de
tratamento no grupo de animais diabéticos tratados
com o extrato aquoso (Figura 1B).

As concentragdes plasmaticas de
colesterol total e de triglicerideos apresentaram-se
elevadas, quando comparadas aos valores normais
estabelecidos para esta espécie, em consequéncia
do diabetes mellitus induzido (Dantas et al., 2006;
Santos et al., 2010). Quanto aos niveis de HDL,
0s animais nao apresentaram altera¢cdes quando
comparados aos valores de referéncia para a
espécie (Dantas et al., 2006; Santos et al., 2010). O
tratamento com o extrato aquoso de Handroanthus
heptaphyllus, neste caso, foi capaz de diminuir os
triglicerideos plasmaticos (Tabela 1).

O indice de LDL (indLDL) dos animais
diabéticos que receberam tratamento (DT) foi menor
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FIGURA 1. A: Niveis glicémicos dos animais ao longo do experimento, desde o tempo zero (antes do inicio da
intervengao) até o final do tratamento com o extrato aquoso de H. heptaphyllus na dose de 150mg/Kg durante
quatro semanas. Teste t de Student, *Diferenca entre DT vs D na 32 sem (p= 0,0455) e na 42 sem (p= 0,0097).
B: Area sob a curva da glicemia durante o tratamento com o extrato aquoso de H. heptaphyllus. Teste T Sudent,
*Diferenca entre DT vs D (p= 0,01731). Dados apresentados como média + desvio padrdo, n =6 por grupo.

TABELA 1. Lipideos plasmaticos dos animais diabéticos e diabéticos tratados com o extrato aquoso de H.
heptaphyllus (150mg/Kg) ao final das 4 semanas de tratamento

Grupo Triglicerideos Colesterol Total HDL
D 167,17 + 28,63 99,47 £ 16,71 37,92 +5,24
DT 113,26 £ 19,37 * 85,17 £ 7,19 43,62 + 6,41

Teste t de Student, *Diferenga entre DT vs D em Triglicerideos (p=0,0082); Colesterol Total (p=0,1168); HDL (p=0,1623).
Dados apresentados como média + desvio padrdo, n=5 por grupo.

em relagdo ao dos animais diabéticos nao tratados e 3B), no entanto, produziu redugdo no consumo
(D) (Tabela 2), indicando baixa probabilidade para de agua a partir da terceira semana de tratamento
o desenvolvimento de aterosclerose. Este indice (Figura 3C).
prediz a presenga de LDL pequenas e densas no O tratamento com o extrato aquoso de
sangue e relaciona o nivel desta lipoproteina ao risco Handroanthus heptaphyllus néo alterou os niveis de
do desenvolvimento de doencas aterosclerdticas e lipoperoxidagéo no plasma (p=0,082), no pancreas
cardiovasculares (Friedewald et al., 1972; Terra & (p=0,2486), no figado (p=0,1206), no rim (p=0,1164),
Costa, 2008). no musculo gastrocnémio (p=0,9228) e sdleo
Quanto 3 resposta ao teste de tolerancia (p=0,9013) quando comparado ao grupo diabético
a glicose, realizado ao final de quatro semanas de n&o tratado (Figura 4).

tratamento (Figura 2A), observa-se que os animais
diabéticos tratados com o extrato aquoso de H.

heptaphyllus apresentam melhor resposta glicémica DISCUSSAO
frente a sobrecarga de glicose, conforme Figura 2B. Neste estudo foi investigada a presenga de
compostos flavonoides nas cascas de Handroanthus
O tratamento ndo alterou as variaveis de heptaphyllus e o efeito do extrato aquoso das cascas
ganho de peso e consumo de ragdo (Figuras 3A no tratamento de animais diabéticos. As plantas
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TABELA 2. indice de LDL dos animais em experimento
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Grupo indice LDL Risco de desenvolvimento de doenca aterosclerética
D 4,47 + 1,06 Potencial intermediario
DT 2,68+0,79* Baixa probabilidade

Teste t de Student, *Diferenca entre DT vs D (p=0,0164). Dados apresentados como média + desvio padréo, n=5 por grupo (Friedewald

et al., 1972; Terra & Costa, 2008).
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FIGURA 2. A: Teste de Tolerancia a Glicose (GTT) aplicado nos animais em experimento na 4% semana apos
o inicio do tratamento com o extrato aquoso de H. heptaphyllus na dose de 150mg/Kg. Teste t de Student, T=0
(p=0,9172); T=30’ (p=0,0524); T=60" (p=0,0842); T=90’ (p=0,2685); T=120’ (p=0,6655). B: Area sob a curva da
glicemia durante o GTT. Teste T Student, *Diferenga entre DT vs D (p=0,022). Dados apresentados como média

1 desvio padrao, n =6 por grupo.

com atividade antioxidante, como a Handroanthus
heptaphyllus, tém sido utilizadas no tratamento de
hiperlipidemia, hipercolesterolemia e aterosclerose
(Pizziolo et al., 2011). A utilizagéo do extrato aquoso
das cascas de Handroanthus heptaphyllus teve
como propdsito mimetizar a forma mais comum de
uso comum desta planta pela populacgao, para tal,
o efeito deste extrato foi investigado em modelo
experimental de diabetes, considerando o uso
popular desta planta como tratamento complementar
do diabetes mellitus.

A investigacéo da presenca de compostos
flavonoidicos, realizada por meio de ensaio de
cromatografia em camada delgada (CCD) e reagbes
caracteristicas de grupos fenolicos, especificamente
flavonoides (Julido et al., 2003), sugere a presencga
de destes compostos no extrato aquoso das
cascas de Handroanthus heptaphyllus, o que |he
confere potencial terapéutico antioxidante (Pietta,

2000). A menor lipoperoxidagao pode se refletir em
reducao de possiveis complicacbes do diabetes
mellitus, como o aumento da proliferagao de células
B-pancreaticas, regulagéao do metabolismo da
glicose em hepatécitos, reducédo da resisténcia a
insulina e redugao da inflamagéo (Babu et al., 2013).

O estado de hiperglicemia, caracteristico do
diabetes, induz ao aumento na produgao de radicais
livres e a glicagdo n&o enzimatica de proteinas,
aumentando os niveis de marcadores de estresse
oxidativo (Hamden et al., 2009).

Kakkar et al. (1998) demonstraram que
durante a progressédo do DM ocorre um aumento nos
niveis de MDA no figado e pancreas. Neste estudo,
contudo, os niveis de lipoperoxidagéo analisados no
plasma e nos tecidos hepatico, pancreatico, renal e
muscular ndo foram alterados pelo tratamento com
o extrato aquoso da planta.

Na terceira semana de tratamento foi
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FIGURA 3. A: Peso Corporal dos animais em
gramas (g) ao longo do estudo. B: Consumo de
ragdo em gramas (g) pelos animais em experimento
ao longo do estudo. C: Consumo hidrico em mililitros
(mL) pelos animais em experimento ao longo do
estudo. Teste T Student, *Diferenga entre DT vs D na
32 semana (p=0,0431) e na 42 semana (p= 0,0187).
Dados apresentados como média + desvio padrao,
n =6 por grupo.

observada a melhora no perfil glicémico dos animais
tratados, com reducao da glicemia de jejum e melhor
resposta ao teste de tolerdncia a glicose, este
ultimo realizado na quarta semana de tratamento,
indicando beneficios do uso desta planta no controle
glicémico e, possivelmente, sobre a perda renal de
liquidos, uma vez que, foi observado uma diminuigao
no consumo hidrico pelos animais que receberam o
extrato aquoso (Carpinelli, 2009; Lerco et al., 2003;
Widmaier et al., 2006).

N&o foram observados efeitos do tratamento
sobre o consumo de ragcdo e peso corporal dos
animais. Porém, no perfil lipidico observa-se
reducao da concentragao de triglicerideos, indicando
uma agao benéfica deste extrato aquoso sobre a
dislipidemia, geralmente associada ao diabetes
(Krauss, 2004).

Considerando os valores do indice de
LDL obtidos neste estudo, pode-se sugerir que
0s animais diabéticos investigados apresentam
potencial intermediario para o desenvolvimento de
doenca aterosclerdtica (Friedewald et al., 1972)
e de que o tratamento com o extrato aquoso de
Handroanthus heptaphyllus diminuiu a probabilidade
para o desenvolvimento de aterosclerose. O principal
fator de risco associado a progresséao de lesbées da
aterosclerose sdo os altos niveis de colesterol e
triglicerideos e, portanto, terapias relacionadas ao
tratamento de hiperlipidemia, como a usada neste
estudo, podem se constituir em opcéao terapéutica
alternativa para a desaceleragao/reducao do risco de
aterogénese em animais diabéticos (Schoenhagen
& Tuzcu, 2008).

A capacidade das plantas em combater a
hiperglicemia e hiperlipidemia é atribuida a varios
fatores, entre os quais a resisténcia a peroxidagao de
lipidios, a corregao da desordem metabdlica causada
em lipidios e/ou proteinas e a eliminagao de radicais
livres por meio de compostos antioxidantes (Huo et
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FIGURA 4. Niveis de lipoperoxidacdo plasmatica e tecidual dos animais diabéticos (D) e diabéticos tratados
(DT) com o extrato aquoso de H. heptaphyllus (150mg dL-"). Teste T Student, Dados apresentados como média
* desvio padrao, n= 6 por grupo. Valores de ymol de MDA: Plasma x100, Pancreas x10.000, Figado x10.
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al., 2003; Li et al., 2004; Pereira, 1997; Said et al.,
2002), como por exemplo, os flavonoides. Nossos
estudos indicam a presenga destes compostos
no extrato aquoso de Handroanthus heptaphyllus
conferindo ao mesmo potencial terapéutico de
disfungoes lipidémicas associadas ao DM.

Por outro lado, estudos tém demonstrado
que além das propriedades antioxidantes e anti-
inflamatérias de Handroanthus heptaphyllus
(Byeon et al., 2008) esta planta também apresenta
constituintes com atividade bioldgica pré-oxidativa,
como o Lapachol, com a capacidade de indugao ao
estresse oxidativo (Barbosa et al., 2010). Apresenca
dos flavonoides e demais compostos fendlicos
no extrato aquoso de Handroanthus heptaphyllus
evidencia, além do seu potencial antioxidante,
beneficios sobre a homeostase glicémica e lipidica
indicados neste estudo, contudo, sdo necessarios
estudos acerca do efeito citotdxico dos compostos
pré-oxidantes da planta.

CONCLUSAO

O tratamento com o extrato aquoso de
ipé roxo apresentou-se eficiente em promover
a diminuicdo da glicemia de jejum a partir da
terceira semana de tratamento, além de melhorar
a resposta a sobrecarga de glicose. A redugao da
concentragao de triglicerideos plasmaticos e do
indice de LDL sugere um potencial terapéutico da
planta na reducao do risco de desenvolvimento da
aterosclerose.
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