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RESUMEN

Objetivos. Evaluar la toxicidad, actividad antioxidante e hipoglicemiante del extracto acuoso lioilizado 
de Juglans neotropica Diels, nogal peruano. Materiales y métodos. Se realizó una caracterización 
itoquímica mediante cromatografía de gases y espectrometría de masas. La toxicidad fue medida 
en larvas de Artemia salina. La actividad antioxidante fue medida usando la prueba de 2,2-difenil-1-
picrilhidrazil (DPPH). La actividad hipoglicemiante in vitro fue evaluada mediante la prueba de inhibición 
de α-glucosidasa; e in vivo mediante el uso de 36 ratas albinas divididas en cuatro grupos de acuerdo 
a la dosis suministrada (glibenclamida 10 mg/kg, J. neotropica 100, 250 y 500 mg/kg). Resultados. 
Dentro de los itoconstituyentes se encontraron compuestos piranos, carbohidratos y fenoles. Con 
respecto a la letalidad, se encontró una CL50 de 3108 ug/mL. La mayor actividad antioxidante con 
la prueba de DPPH fue encontrada en la concentración de 20 mg/mL (86,68 ± 0,71%) con una IC50: 
(3,08 ± 0,31 mg/mL). La concentración de 2000 y 1750 ug/mL mostraron la mejor actividad inhibitoria 
de la α-glucosidasa (IC50: 399,39 ug/mL). Se observó que había diferencia signiicativa (p<0,05) al 
comparar el grupo glibenclamida con la dosis de Juglans neotropica D. 250 mg/kg (CIC: 0,95; IC95%: 
0,59-0,99) y 500 mg/kg. Conclusiones. El extracto acuoso lioilizado de Juglans neotropica Diels, 
nogal peruano, no es tóxico, tiene buena capacidad antioxidante y actividad hipoglicemiante in vitro e 
in vivo a unas concentraciones de 2000 ug/ml y 250 mg/kg, respectivamente.

Palabras clave: Plantas Medicinales; Antioxidantes; Hipoglucemiantes; alfa-Glucosidasas (Fuente: DeCS)

TOXICITY, IN VITRO ANTIOXIDANT CAPACITY AND IN VITRO 
/ IN VIVO HYPOGLICEMIANT ACTIVITY OF 

Juglans neotropica Diels (Peruvian walnut) AQUEOUS EXTRACT

ABSTRACT

Objective. To evaluate the toxicity, antioxidant and hypoglycemic activity of Juglans neotropica 
Diels “Peruvian walnut” lyophilized aqueous extract. Materials and Methods. A phytochemical 
characterization was performed by gas chromatography and mass spectrometry. Toxicity was 
measured in larvae of Artemia salina. Antioxidant activity was measured using the 2,2-diphenyl-1-
picrylhydrazyl (DPPH) test. In vitro hypoglycemic activity was assessed by the α-glucosidase inhibition 
test and in vivo hypoglycemic activity were evaluated by the use of 36 albino rats divided into four 
groups according to the dose given (glibenclamide 10 mg/kg, J. neotropica 100 mg/kg, 250 mg/kg 
and 500 mg/kg). Results. The phyto-constituents found were pyran compounds, carbohydrates and 
phenols. No signs of acute toxicity was found (LC50=3108 ug/mL). The concentration of 20 mg/mL 
had the highest antioxidant activity with DPPH test (86.68 ± 0.71%; IC50 3.08 ± 0.31 mg/mL). The 
concentration of 2000 ug/mL and 1500 ug/mL showed the best inhibitory activity of α-glucosidase 
(IC50: 399.39 ug/mL). It was observed that there was a signiicant difference (p <0.05) between the 
glibenclamide group and the Juglans neotropica D. groups with doses of 250 mg/kg (CIC: 0.95; 95% 
CI: 0.59-0.99) and 500 mg/kg. Conclusion. The lyophilized aqueous extract of Juglans neotropica 
Diels “Peruvian walnut” does not show any toxicity it has good in vitro antioxidant capacity and in 
vitro and in vivo hypoglycemic activity at concentrations of 2000 ug/mL and 250 mg/kg, respectively.

Keywords: Plants, Medicinal; Antioxidants; Hypoglycemic Agents; alpha-Glucosidases (Source: MeSH)
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INTRODUCCIÓN

La diabetes mellitus es una enfermedad crónica 
compleja deinida como una condición de hiperglicemia 
debida a resistencia a la insulina o una secreción 
inadecuada de insulina (1,2). La asociación entre la 
condición de estrés oxidativo y la aparición de diabetes 
y sus complicaciones, las cuales suelen ser las causas 
más frecuentes de mortalidad en estos pacientes, está 
bastante investigada y es una de las consideraciones 
que se suele estudiar en cualquier agente que demuestre 
un potencial efecto hipoglicemiante (3,4).

Mundialmente, el número de personas con diabetes 
mellitus 2 se ha incrementado de 108 a 422 millones 
en el año 2014 (5). En Perú, se estima que entre 2,9 
a 3,5% de la población ha sido diagnosticada con 
diabetes mellitus (6,7); sin embargo, se suele resumir 
el tratamiento a las estrategias farmacológicas ya 
conocidas (metformina, sulfonilureas, tiazolidinedionas, 
inhibidores de DPP-4, inhibidores SGLT2, agonistas 
de receptores de GLP-1 o insulina), las cuales tienen 
eicacia limitada y efectos adversos que disminuyen su 
adherencia (8).

En este contexto, se investigan alternativas terapéuticas 
como las plantas medicinales con uso tradicional, con el 
objetivo de indagar sus posibles mecanismos de acción 
y su potencial utilidad como nuevas alternativas costo-
efectivas para los pacientes que lo requieran (9). Debido 
a la diversidad biológica de nuestro país, se cuentan 
con muchos ejemplos de plantas medicinales peruanas 
que han probado actividad hipoglicemiante (10–12); sin 
embargo, estos estudios representan solo una pequeña 
proporción de las plantas que han sido reportadas como 
“de uso tradicional” y que se siguen utilizando como 
alternativas terapéuticas en muchos lugares del país(13).

La Juglans neotropica Diels, nogal peruano, crece en la 
zona norte y oriente del país (14), es una especie cuyo uso 
más reconocido ha sido en la coloración de textiles (15), 
pero también se ha descubierto que sus hojas favorecen 
a la cicatrización de las heridas (16) y mejoran procesos 
respiratorios por posibles efectos antibacterianos (17). Trabajos 
previos que sugieren una alta actividad antioxidante (18) se da 
la posibilidad de evaluar el posible efecto hipoglicemiante que 
podría tener esta planta.

En este estudio, el objetivo fue evaluar la toxicidad y 
la actividad antioxidante e hipoglicemiante del extracto 
acuoso lioilizado de Juglans neotropica Diels, nogal 
peruano, en un modelo experimental con ratas albinas.

MATERIALES Y MÉTODOS

Material vegetal

Muestras de la especie denominada nogal peruano, 
procedentes de la ciudad de Puerto Bermúdez 
(Oxapampa, departamento de Junín-Perú), se 
identiicaron en el Herbarium Amazonense –AMAZ con 
el nombre cientíico de Juglans neotropica Diels (N.° 
41465). La recolección de las muestras se realizó en 
noviembre del año 2015.

Preparación del extracto

Las hojas secas de Juglans neotropica Diels fueron 
lavadas, secadas a una temperatura entre 37 a 40 
°C en un ambiente con un deshumidiicador durante 
72 h, luego fueron cortadas en fragmentos pequeños 
y se procedió a la elaboración del extracto acuoso al 
10%. Seguidamente, se sometió 50 g de material 
vegetal seco, al proceso de calentamiento en 500 mL 
de agua destilada, a 70 °C durante 3 h; luego, se iltró 
y concentró lo obtenido, en el equipo rotavapor a 50 
°C y 40 rpm. Finalmente, la solución concentrada fue 
congelada a -10 °C para luego pasar al equipo lioilizador 
Labotec ®, de donde se obtuvo un polvo ino, el cual se 
denominó “extracto acuoso lioilizado”; este producto 
fue almacenado en frascos de vidrio con tapa hermética 
en refrigeración a 4-5 °C. Este proceso se realizó en el 
Laboratorio de Farmacognosia del Instituto de Medicina 
Tradicional-IMET-EsSalud.

Caracterización del extracto

En primer lugar, se realizó un tamizaje itoquímico con 
pruebas isicoquímicas de caracterización, mediante 
cambios de coloración o formación de precipitados (19), 
determinándose metabolitos secundarios como grupos de 
compuestos, este ensayo se realizó en el Departamento 
de Farmacognosia del IMET-EsSalud. A continuación, se 
determinaron con más precisión los metabolitos secundarios 
mediante cromatografía de gases con espectrometría de 
masa, usando un equipo Agilent Technologies 7890ª ® con 
una columna capilar Agilent 122-5532 DB 5MS ® de 30 m, 
con diámetro interior de 0,25 mm. La temperatura inicial del 
horno fue de 100 °C /03 min, seguida de una rampa de 20 
°C/3 min hasta 300 °C/19 min; la temperatura máxima del 
horno fue 325 °C. Se utilizó una inyección Split y el lujo 
de gas helio fue de 2 mL/min. Los fragmentos para los 
analitos se registraron con los parámetros para un barrido 
(scan) de 50 a 500 m/z. Este procedimiento se realizó en 
el Laboratorio del Instituto de Investigación de Bioquímica 
y Biología Molecular de la Universidad Nacional Agraria La 
Molina-Perú.
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Ensayo de letalidad en larvas de Artemia salina

Los quistes de Artemia salina (huevos de camarón) se 
seleccionaron, se hidrataron y luego se incubaron en 
solución salina al 3% (salmuera); los huevos eclosionaron 
en 48 h proporcionando un gran número de larvas 
(nauplios). La muestra de prueba, extracto de Juglans 

neotropica (100 mg) se disolvió en 10 mL de solución 
salina 3%. A partir de esta solución se prepararon 
diluciones a 5000, 3000, 1000, 500, 250, 50, 10 y 1 µg/
mL (ppm) y se transirieron a tubos en diez réplicas por 
cada concentración (1 mL por réplica). Si el porcentaje 
de mortalidad es muy bajo se pueden extender las 
diluciones a 3000 y 5000 µg/mL (ppm). Se colocaron 10 
larvas por réplica con micropipeta (a 20 µL). Los tubos se 
mantuvieron entre 22-27 °C durante 24 h bajo iluminación 
constante. El dicromato de potasio, K

2
Cr

2
O

7
 (100 µg/mL) 

se usó como control positivo y la solución salina 3% 
como control negativo. Pasadas las 24 h de exposición 
se contó el número de larvas muertas y sobrevivientes. 
Los datos se analizaron usando el análisis Probit para 
determinar valores de CL50 (concentración donde el 50% 
de las larvas murieron dentro de las 24 h de contacto 
con el extracto) con intervalos de conianza del 95%. La 
sustancia o extracto evaluado o muestra de prueba es 
considera tóxica si la CL50< 1000 ug/mL (20)

Actividad antioxidante in vitro en la prueba de DPPH

La actividad antioxidante del nogal, se determinó 
mediante la capacidad inhibitoria de los radicales libres 
del DPPH (2,2-difenil-1-picrilhidrazil) (21). El extracto 
acuoso lioilizado de las hojas secas de Juglans 

neotropica D., fue sometido a diluciones metanólicas a 
diferentes concentraciones (2,5, 5, 10, 15, y 20 mg/mL), 
las cuales se mezclaron con una solución metanólica 
de DPPH al 0,1 mM; la mezcla se dejó en reposo 
y en ausencia de luz durante 30 min. Luego, se leyó 
la absorbancia a 515 nm en un espectrofotómetro de 
UV-visible Génesis ®, cada absorbancia fue leída a 
intervalos de 30 s durante 5 min (300 s). Las diferentes 
dosis del extracto se analizaron por triplicado. Se 
utilizó la solución metanólica de DPPH al 0,1 mM como 
control, sin adicionar el extracto. Los resultados fueron 
convertidos a porcentaje de inhibición de radicales libres 
del DPPH. La capacidad de inhibición de radicales libres 
del DPPH fue calculada usando la siguiente ecuación:

% I de C = (1-(Abs m – Abs ctrl neg)/
(Absctrl pos – Absctrlneg))*100

Donde:

% I del C = Porcentaje de inhibición del compuesto 
Abs m = Absorbancia de la muestra (extracto de nogal)
Abs ctrl neg = Absorbancia del control negativo (blanco)
Abs ctrl pos = Absorbancia del control positivo (DPPH)

La IC50 (concentración del extracto que inhibe el 50% de 
los radicales libres) fue determinada usando el análisis 
Probit (22), los resultados fueron medidos tres veces y 
expresados en mg/mL.

Actividad antidiabética in vitro: inhibición de la 
enzima α-glucosidasa

El ensayo de inhibición de la enzima α-glucosidasa fue 
desarrollado de acuerdo al método propuesto por Artanti 
et al. (23) y Srianta et al. (24). Donde 100 µL de la muestra 
a varias concentraciones (2000,1750, 1500, 1250, 1000, 
750, 500 µg/mL) fue adicionada a un tubo de ensayo de 
10 mL que contenía 50 µL de 0,1M de pNGP (p-Nitrofenil-
D-glucopiranosido), se agregó 600 µL de buffer fosfato pH 
6,5, y se incubó durante 5 minutos a 37 °C. La reacción 
se inició al agregar 250 µL de solución enzimática (0,24 
U/mL); seguidamente, se incubó por 15 minutos a 37 °C. 
Se detuvo la reacción por la adición de 1000 µL de la 
solución 0,2 M Na

2
CO

3
 y la absorbancia del p-nitrofenol 

resultante del pNGP a 400 nm fue medida con un 
espectrofotómetro. La acarbosa se usó como control 
positivo (a partir de 1000 µg disuelta en 1000 µL de agua 
millipore), la cual actúa como un inhibidor competitivo de 
las α-glucosidasas que están localizadas en el borde del 
cepillo del intestino delgado (25) y cuya función es retrasar 
la absorción intestinal de los hidratos de carbono y reducir 
los niveles de glucosa posprandial (26). El porcentaje de 
inhibición de la enzima α-glucosidasa fue calculada por la 
siguiente ecuación:

% I del C = (1-(Abs m con enz - Abs Blanco sin enz)/
(Abs Blanco con enz - Abs Blanco sin enz))*100

Donde:
% I de C = Porcentaje de inhibición del compuesto 
Abs m con enz = Absorbancia de la muestra (extracto de 
nogal) con la enzima
Abs Blanco sin enz = Absorbancia blanco sin enzima 
Abs Blanco con enz = Absorbancia blanco con enzima    

La IC50 (concentración del extracto que inhibe el 50% 
de la actividad enzimática de la α-glucosidasa) fue 
determinada usando el análisis Probit (22), los resultados 
fueron medidos cuatro veces y expresados en µg/mL.

Animales de experimentación

Se emplearon 36 ratas macho albinas cepa Holtzman 
con 13-21 semanas de edad y un peso entre 200 y 284 
g. Los animales fueron aclimatados durante 15 días en 
el Bioterio del IMET – EsSalud, a una temperatura entre 
20 y 25 °C con humedad de 40 a 70% y un ciclo de luz/
oscuridad de 12/12 h. Se les mantuvo con libre acceso 
de agua y alimento concentrado. El tamaño muestral 
se calculó con datos obtenidos de una prueba piloto, 
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asumiendo en el caso de las glicemias, un tamaño de 
efecto de 50 mg/dL y una desviación estándar de 30 mg/
dL, con un error alfa de 0.05 y una potencia estadística de 
90%; de acuerdo a lo mencionado por Charan et al. (27). El 
manejo de los animales de laboratorio se hizo cumpliendo 
estrictamente con las normas establecidas para el uso 
de animales en trabajos de laboratorio, respetando sus 
derechos universales de acuerdo con la Declaración de la 
Asociación Médica Mundial sobre el uso de animales en 
la investigación biomédica (28).

Inducción de la diabetes experimental

La diabetes fue inducida por la administración vía 
intraperitoneal de aloxano al 5%, a la dosis de 135 mg/
kg; 48 h después se procedió a tomar una prueba de 
glucosa basal, considerándose diabetes experimental a 
todos los animales de experimentación con valores de 
glicemia mayor o igual a 200 mg/dL. Los animales fueron 
asignados aleatoriamente dentro de cuatro grupos de 9 
ratas en cada uno: Grupo I: Juglans neotropica 100 mg/
kg; Grupo II: Juglans neotropica 250 mg/kg; Grupo III: 
Juglans neotropica 500 mg/kg y Grupo IV: glibenclamida 
10 mg/kg.

Exámenes auxiliares

Los valores de glicemia se determinaron a las 0 h, 1 h, 3 
h, 6 h, 12 h y 24 h posteriores a la administración de las 
sustancias en los grupos mencionados. Dichos valores 
fueron determinados a partir de una muestra de sangre 
obtenida con un capilar de la región de la cola (en el 
ámbito de la vena caudal) la cual fue procesada mediante 
el método GOD-PAP, prueba enzimática colorimétrica 
para la glucosa/método con desproteinización. La 

absorbancia se leyó en un espectrofotómetro JENWAY 
6400 ® a la longitud de onda de 500 nm.

Análisis estadístico

Los resultados fueron expresados como medias y 
desviaciones estándar. Los datos obtenidos fueron 
evaluados mediante el uso del coeiciente de correlación de 
Spearman, análisis de varianza de dos factores con varias 
muestras por grupo (ANOVA) y coeiciente de correlación 
(CIC) en el programa estadístico STATA v 13 ®. Se consideró 
estadísticamente signiicativo un valor p<0,05.

RESULTADOS

Los resultados de la cromatografía de gases con 
espectrometría de masas revelaron la presencia de 7 
itoconstituyentes; de los cuales algunos son compuestos 
piranos, carbohidratos y fenoles. El cromatograma de la 
Figura 1 muestra los distintos picos en base a los tiempos 
de retención y el porcentaje de área. Los itoconstituyentes 
identiicados en el extracto acuoso lioilizado de Juglans 

neotropica D. se muestran en la Tabla 1.

Con respecto a la letalidad en larvas de Artemia salina, 
se encontró una CL50 de 3108 ug/mL. En el gráico 2, 
A y B, se puede observar la progresión del número de 
larvas e inhibición de crecimiento de acuerdo a las di-
ferentes concentraciones del extracto acuoso lioilizado 
de Juglans neotropica D.

La mayor actividad antioxidante sobra la inhibición de 
DPPH en el extracto acuoso lioilizado de Juglans neo-

tropica D. fue encontrada en la concentración de 20 mg/
mL (86,68 ± 0,71%) y seguida de la concentración de 15 
mg/mL (84,59 ± 1,23%). La IC50 calculada fue de 3,08 ± 

Tabla 1. Interpretación de la cromatografía de gases del extracto acuoso lioilizado de Juglans neotropica D.

Pico Probabilidad %Área Molécula
Fórmula 

molecular
Peso molecular (g/

mol)
Familia 
química

1 80,4 63,0
4H-pirano-4-ona, 2,3-dihidro-3,5-

dihidroxi-6-metil
C

6
H

8
O

4
144,13 Pirano

2 14,4 9,2
a-D-glucopiranosido, O-a-D-

glucopiranosil-(1.fwdarw.3) –b-D-
fructofuranosil

C
18

H
32

 O
16

504,44 Pirano

3 47,5 7,0 6-acetil-a-d-manosa C
16

H
22

O
11

390,34 Carbohidrato

4 7,49 8,5 1,2,3-bencenotriol (pirogalol) C
6
H

6
O

3
126,11 Fenólico

5 7,9 6,2
Ácido benceno propanoico, a- amino-4-

metoxi
C

10
H

13
NO

3
195,21 Amina

6 15,5 3,1 Acetato de 7-metil-Z-tetradeceno-1-ol C
17

H
32

O
2

268,43 Ester

7 26,4 3,0
2-ciclohexen-1-ona, 4-hidroxi-3,5,5-

trimetil-4-(3-oxo-1-butenil)
C

13
H

18
O

3
222,28

Aldehído 
alcohólico
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0,31 mg/mL. Así mismo, las concentraciones de 2000 y 
1750 ug/mL mostraron la mejor actividad inhibitoria de la 

Figura 1. Cromatografía de gases y espectrometría de masa de los itoconstituyentes de Juglans neotropica D.
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Gráico 2. A) Comparación entre el número de larvas de Artemia salina y la concentración del extracto en ug/mL. B) Comparación entre el 
porcentaje de inhibición de crecimiento y la concentración del extracto en ug/mL. C) Capacidad antioxidante del extracto acuoso lioilizado 
de Juglans neotropica D. a diferentes concentraciones. D) Actividad antidiabética in vitro del extracto acuoso lioilizado de Juglans neotropica 
D. a diferentes concentraciones en comparación con acarbosa (C+) control positivo, (C-) control negativo.
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Los animales de experimentación tuvieron un peso 
promedio de 247,31±29,29 kg con glicemias basales 
promedio de 91,47±8,81 mg/dL. Al realizar las 
intervenciones se observó diferencia signiicativa entre 
los promedios de los valores de glicemia obtenidos en los 
distintos puntos de corte en los grupos de glibenclamida, 
Juglans neotropica D. 100, 250 y 500 mg/kg. Así mismo, 
se obtuvieron resultados signiicativos en estos tres grupos 
al realizar los análisis de correlación lineal (Tabla 2).

Al realizar el ANOVA de dos factores con varias muestras 
por grupo se observó que había diferencia signiicativa 
al comparar el grupo glibenclamida con la dosis de 
Juglans neotropica D. 250 y 500 mg/kg (Gráico 3). Se 
realizó un análisis adicional de correlación intraclase 
(CIC) donde la comparación entre glibenclamida y 
Juglans neotropica 250 mg/kg obtuvo un CIC de 0,95 
(IC95%: 0,59-0,99) y la comparación con la dosis de 500 
mg/kg obtuvo un CIC de 0,27 (IC95% -0,16-0,73).

DISCUSIÓN

El itocompuesto mayormente determinado en el 
extracto acuoso lioilizado de Juglans neotropica D. 
fue el 4H-pirano-4-ona, 2,3-dihidro-3,5-dihidroxi-6-metil 

Grupo Basal 1h 3h 6h 12h 24h
valor p 

comparación 
de medias*

valor p 
correlación 

lineal**

Glibenclamida 210,5 ± 9,9 246,9 ± 25,9 228,0 ± 23,0 206,6 ± 30,7 167,2 ± 32,6 129,5 ± 26,8 < 0,001 < 0,001

Juglans 
neotropica 100 
mg/kg

267,2 ± 6,6 272,1 ± 7,2 260,4 ± 3,0 103,1 ± 7,4 288,6 ± 2,1 269,9 ± 2,1 < 0,001 0,189

Juglans 
neotropica 250 
mg/kg

289,3 ± 19,5 242,4 ± 61,6 270,5 ± 48,7 266,1 ± 43,9 197,8 ± 59,5 201,9 ± 31,1 < 0,001 < 0,001

Juglans 
neotropica 500 
mg/kg

273,5 ± 18,9 289,9 ± 7,3 275,7 ± 13,8 187,5 ± 82,5 264,4 ± 46,4 142,1 ± 60,1 0,002 0,001

Tabla 2. Comparación de promedios de valores de glicemia en función a las horas de intervención y entre grupos de estudio

350,00

300,00

250,00

200,00

150,00

100,00

50,00

0,0
0 01 02 03 04 05

Interacción Glibenclamida vs 
J. neotropica 250 mg 

p=0,014

Interacción Glibenclamida vs 
J. neotropica 500 mg

p<0,001

06 07 08 09 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24

Glibenclamida Juglans neotropica 250 mg/kg Juglans neotropica 500 mg/kg

Gráico 3. Efecto hipoglicemiante de los extractos acuosos lioilizados de Juglans neotropica D. en comparación con 
glibenclamida 10 mg/kg en función al tiempo (horas).

(DDMP) identiicado como un poderoso antioxidante (29). 
inhibidor de la α-glucosidasa (30) y de la NF-Kappa B, 
un factor de transcripción redox que puede ser activado 
en situaciones de hiperglicemia crónica (31). En estudios 
previos se realizaron caracterizaciones preliminares 



22 REVISTA PERUANA DE MEDICINA INTEGRATIVA.2016;1(4):16-24.

Aranda-Ventura J

sobre extractos hidroalcohólicos de Juglans neotropica 

D. donde se encontraron compuestos fenólicos (18,30), 
lavonoides (33) y saponinas (34). En la cromatografía de 
gases con espectrometría de masa se encontró como 
compuesto fenólico en mayor proporción al pirogalol, 
el cual ya ha sido investigado como antimicrobiano y 
antioxidante (35,36). Estos resultados contrastan con los 
análisis itoquímicos realizados en otras especies de la 
familia Juglans, donde se encontraron mayor cantidad 
de lavonoides y taninos (37).

Los resultados obtenidos determinaron una CL50 de 
3108 µg/mL, por debajo de los 4734µg/mL encontrados 
por Bussmann et al. (20), pero todavía manteniéndose 
en rangos de no toxicidad. En el caso de la actividad 
antioxidante, la IC50 fue de 3,08 ± 0,31 mg/mL, diiriendo 
del estudio de Hurtado Manrique et al. (18), quienes 
en el extracto hidroalcohólico encontraron una IC50 
de 12,82 ± 0,220 µg/mL a pesar que se usó la misma 
prueba y el mismo órgano de la planta (hoja). Sin 
embargo, se deben tener en cuenta las limitaciones 
del método DPPH el cual puede reportar en algunos 
casos resultados sesgados (sobre todo cuando se usan 
extractos etanólicos o metanólicos) (38); a pesar de esto, 
estudios previos (39,40) realizados en Juglans regia con 
otras técnicas como FRAP (capacidad antioxidante por 
medio de reducción de hierro) reairman la capacidad 
antioxidante que tiene esta especie vegetal.

El hecho que la IC50 del extracto hidroalcohólico resultara 
más bajo que la IC50 del extracto acuosos, sugiere que 
los componentes antioxidantes están presentes en 
mayor concentración en la extracción hidroalcohólica, 
otro aspecto que explicaría la diferencia de resultados, 
es que las muestras de Juglans neotropica para cada 
estudio son de diferentes procedencias.

Nuestro estudio encontró que las mejores actividades 
de inhibición de α-glucosidasa se encontraron a 
concentraciones de 1,75 y 2 mg/mL. Estos resultados 
se podrían explicar por lo hallado en otros estudios 
similares (42) en miembros de la familia Juglans, donde 
se encontró capacidad de disminución de la captación 
de glucosa e inhibición de la protein-tirosina fosfatasa 
1B (PTP1B).

No se encontraron estudios previos relacionados a la 
actividad hipoglicemiante de esta especie en animales 
de experimentación; sin embargo, se han realizado 
ensayos clínicos (41,42) en seres humanos con extractos 
de Juglans regia donde se ha encontrado actividad 
hipoglicemiante a concentraciones de 100 mg. con 
diferencias signiicativas en comparación al tratamiento 
convencional (glibenclamida y metformina), a diferencia 
del presente estudio, donde la dosis que presentó 
una mejor correlación al momento de comparar las 
diferencias antes y después de la administración, fue la 
de 250 mg/kg.

En conclusión, el extracto acuoso lioilizado de Juglans 

neotropica Diels, nogal peruano, no presenta efectos 
tóxicos y muestra una buena capacidad antioxidante. 
Así mismo, se encontró buena actividad antidiabética 
in vitro a una concentración de 2000 ug/mL y también, 
una buena actividad hipoglicemiante in vivo a una 
concentración de 250 mg/kg.

Son necesarios futuros estudios para el empleo de 
Juglans neotropica Diels, nogal peruano, como un 
tratamiento alternativo natural para la diabetes y 
trastornos metabólicos asociados.
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