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Resumo

A Diabetes Mellitus € uma doenga crénica ndo transmissivel manifestada, sobretudo, pela elevacéo da glicemia sérica,
e seu tratamento consiste em alteragdes no estilo de vida aliadas as terapias farmacolégicas. Nessa perspectiva,
tratamentos integrativos complementares tém sido avaliados como estratégias complementares no controle glicémico,
destacando-se a Momordica charantia pelos seus efeitos hipoglicemiantes. Posto isso, o0 presente estudo objetivou
identificar os efeitos da Momordica charantia atrelados a hipoglicemia e a regulagdo metabolica sistémica como terapia
complementar adjuvante para a Diabetes Mellitus. A revisdo foi executada nas bases de dados PubMed, Medline e
ScienceDirect com o uso dos DeCS: “Momordica charantia” e “Diabetes Mellitus”, interligados pelo operador booleano
“AND”, resultando em 25 artigos para a analise. Os trabalhos referem resultados satisfatorios acerca dos efeitos
hipoglicemiantes da Momordica charantia por intermédio de mecanismos variados, como o estimulo ao uso da glicose,
ativacdo de GLP-1, supressdo de enzimas envolvidas em vias gliconeogénicas, inibicdo da captacdo intestinal, bem
como melhoria da sensibilidade a insulina e diminuicdo do acimulo de lipidios no figado. Além do seu efeito
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hipoglicemiante, pesquisas realizadas com camundongos diabéticos também relatam possiveis beneficios renais,
hepaticos e anti-inflamatérios. Outrossim, observou-se que a Momordica charantia possui compostos que auxiliam o
equilibrio do metabolismo e pode ser considerada como adjuvante terapéutico da Diabetes Mellitus. Todavia, ainda sdo
necessarios mais estudos para identificar com maior precisdo os componentes do fitoterapico e os efeitos colaterais do
Sseu uso.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus; Terapias complementares; Momordica charantia.

Abstract

Diabetes Mellitus is a chronic non-communicable disease manifested, above all, by the elevation of serum glycemia,
and its treatment consists of lifestyle changes combined with pharmacological therapies. From this perspective,
complementary integrative treatments have been evaluated as complementary strategies in glycemic control, with
Momordica charantia standing out for its hypoglycemic effects. That said, the present study aimed to identify the effects
of Momordica charantia linked to hypoglycemia and systemic metabolic regulation as an adjuvant complementary
therapy for Diabetes Mellitus. The review was carried out in the PubMed, Medline and ScienceDirect databases using
the DeCS: “Momordica charantia” and “Diabetes Mellitus”, linked by the Boolean operator “AND”, resulting in 25
articles for analysis. The studies report satisfactory results regarding the hypoglycemic effects of Momordica charantia
through varied mechanisms, such as stimulating the use of glucose, activating GLP-1, suppressing enzymes involved in
gluconeogenic pathways, inhibiting intestinal uptake, as well as improving sensitivity. insulin and decreased lipid
accumulation in the liver. In addition to its hypoglycemic effect, research carried out with diabetic mice also reports
possible renal, hepatic and anti-inflammatory benefits. Furthermore, it was observed that Momordica charantia has
compounds that help balance metabolism and can be considered as a therapeutic adjuvant for Diabetes Mellitus.
However, more studies are still needed to identify more precisely the components of the herbal medicine and the side
effects of its use.

Keywords: Diabetes Mellitus; Complementary therapies; Momordica charantia.

Resumen

La Diabetes Mellitus es una enfermedad cronica no transmisible manifestada, en especial, por la elevacion de la
glucemia sérica, y su tratamiento consiste en cambios de estilo de vida combinados con terapias farmacoldgicas. Desde
esta perspectiva, los tratamientos integrativos complementarios han sido evaluados como estrategias complementarias
en el control glucémico, destacando Momordica charantia por sus efectos hipoglucemiantes. Dicho esto, el presente
estudio tuvo como objetivo identificar los efectos de Momordica charantia relacionados con la hipoglucemia y la
regulacion metabdlica sistémica como terapia complementaria adyuvante para la Diabetes Mellitus. La revision se
realiz6 en las bases de datos PubMed, Medline y ScienceDirect utilizando el DeCS: “Momordica charantia” y “Diabetes
Mellitus”, enlazadas por el operador booleano “AND”, resultando 25 articulos para analisis. Los estudios reportan
resultados satisfactorios en cuanto a los efectos hipoglucemiantes de Momordica charantia a través de diversos
mecanismos, como estimular el uso de la glucosa, activacion del GLP-1, supresion de las enzimas involucradas en las
vias gluconeogénicas, inhibicion de la captacion intestinal, ademas de mejorar la sensibilidad a la insulina y la
disminucion de los lipidos acumulados en el higado. Ademas de su efecto hipoglucemiante, investigaciones realizadas
con ratones diabéticos también reportan posibles beneficios renales, hepaticos y antiinflamatorios. Ademas, se observé
gue Momordica charantia tiene compuestos que ayudan a equilibrar el metabolismo y puede considerarse como un
coadyuvante terapéutico para la Diabetes Mellitus. Sin embargo, ain se necesitan méas estudios para identificar con
mayor precision los componentes de la medicina herbaria y los efectos secundarios de su uso.

Palabras clave: Diabetes Mellitus; Terapias complementarias; Momordica charantia.

1. Introducéo

A Diabetes Mellitus (DM) é definida como uma doenga metabdlica desencadeada pela hiperglicemia - aumento dos

valores séricos de glicose - acarretada pela resisténcia a insulina, horménio produzido pelo pancreas (Forouhi & Wareham, 2019;

Glovaci et al., 2019; Harreiter & Roden, 2023). Nessa perspectiva, além da fadiga, polidipsia, polidria, perda de peso, sintomas

caracteristicos da DM, as consequéncias da hiperglicemia e da desregulacdo metabdlica no processo de sintese da insulina estdo

vinculados a lesdes em tecidos-alvo, sobretudo nos rins, olhos, coracgéo e nervos (Glovaci et al., 2019; Harreiter & Roden, 2023).

Ademais, fatores ndo modificaveis, associados a genética individual, etnia e histéria familiar, e modificaveis, como o

sedentarismo, tabagismo, etilismo, mé alimentacéo, estdo presentes dentro do cerne da DM (Glovaci et al., 2019).

A DM ¢ caracterizada como uma patologia sistémica relacionada com desordens no metabolismo glicidico,

apresentando altos niveis glicémicos devido a defeitos na liberagdo e na funcionalidade da insulina (Mahrosh et al., 2021). Desse
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modo, a DM pode originar-se de dois processos que distinguem tipo 1 e tipo 2, o primeiro deles envolve o processo autoimune
de destruicdo das células B pancreaticas, resultando na redugdo ou auséncia da sintese da insulina, configurando assim, a DM 1
ou insulino dependente. Na DM tipo 2 ha um déficit na produgdo de insulina que resulta em deficiéncia funcional das ilhotas
pancreéticas e resisténcia a insulina (RI). Nessa perspectiva, a Rl decorre da reducéo de resposta a insulina pelo figado, adipdcito
e musculo esquelético, consequentemente, ocorrem eventos hiperglicémicos, visto que, ndo é realizada a correcdo dos niveis de
glicose nos periodos de jejum e apds a alimentacédo (Richter et al., 2023; Sun et al., 2023). Dados epidemiolégicos da International
Diabetes Federation (IDF) revelam que, em 2017, a prevaléncia da DM era de aproximadamente 770 milhGes de pessoas em
todo o mundo, podendo superar, de acordo com as projecfes, a marca de 1,2 bilhdo de pessoas em 2045 (Cho et al., 2018).
D’ Almeida Filho et al. (2022) apresentam que, entre 2017 e 2021, aproximadamente 650 mil casos de DM foram diagnosticados
no Brasil, sobretudo nas regides sudeste e nordeste do pais.

Para o diagnostico da DM os métodos mais utilizados sdo a glicemia de jejum, o0 TOTG (Teste Oral de Tolerancia a
Glicose), a HbAlc (Hemoglobina Glicada) e a glicemia casual, na qual é necessaria a alteracdo de valores glicémicos em dois
exames, podendo ser métodos diferentes ou iguais em qualquer intervalo de tempo, com excecdo da glicemia casual que na
presenca de sintomas caracteristicos da DM colhidos na anamnese ou no exame fisico, como polidipsia, polifagia, polidria ou
perda de peso o diagnostico € confirmado (Cobas et al., 2023). Por fim, outro exame muito utilizado é a HbAlc, que realiza a
média da glicemia de 3 meses e quando maior ou igual a 6,5%, denota-se maior suspeita da DM (Petersmann et al., 2019; Cobas
etal., 2023).

Posto isso, o tratamento para a DM é fundamental para evitar problemas que podem surgir tanto de forma aguda, como
a cetoacidose diabética, bem como de maneira cronica, a exemplo da nefropatia diabética, a neuropatia diabética e da retinopatia
diabética (Bahia & Almeida-Pititto, 2023). Portanto, inicialmente recomenda-se altera¢fes no estilo de vida, inserir exercicios
fisicos na rotina diaria além de cuidar da alimentacéo, prevenindo uma sobrecarga de glicose no sangue, porém hé ainda a ado¢éo
de fA&rmacos e/ou de insulina na estratégia terapéutica (Bahia & Almeida-Pititto, 2023). Com relacdo aos medicamentos que tem
como foco diminuir a glicemia, os hipoglicemiantes, ha uma grande variedade de classes atualmente, como as biguanidas que
tém como principal representante a metformina considerada droga de escolha para o tratamento da DM2, além das sulfonilureias,
dos analogos de GLP-1, dos inibidores de SGLT-2, das glinidas, das glitazonas, da acarbose e dos inibidores de DPP-4,
ressaltando-se o fato de que tais terapias hipoglicemiantes possuem efeito apenas para a DM2 e ndo para a DML, visto que a
fisiopatologia das doencas séo diferentes (Padhi et al., 2020; Lyra et al., 2023; Melo et al., 2023). Nessa logica, para a DM1 o
tratamento utilizado é a insulinoterapia, que consiste na administracdo de insulina exégena, sendo comumente usadas as insulinas
NPH e regular no esquema basal-bolus, contudo a insulinoterapia também se faz necessario quando a DM2 ja se encontra em
estagio avancado, em que o pancreas perde muito a sua capacidade de produzir a insulina, necessitando que o horménio seja
adquirido de maneira exdgena (Padhi et al., 2020; Silva Janior et al., 2023).

Ao falar da abordagem ndo medicamentosa, as PICS emergem como uma alternativa secundéria complementar ao
tratamento tradicional, sobretudo por meio da nutri¢éo clinica em quadros de desordens metabolicas cronificadas, pela qual, em
se tratando da DM, destaca-se a Momordica charantia (MC) vegetal fitoterapico pertencente a familia Cucurbitaceae, que
ganhou maior notoriedade substancialmente pelas propriedades hipoglicemiantes, antioxidantes, antineoplasicas,
antiinflamatorias e antiobesidade dos seus fitobioativos, sendo um alvo terapéutico ao beneficiar a angiogénese no tecido de
granulagdo de feridas, reparando danos microvasculares cronicos (Li et al., 2020). Ja na esfera quimiopreventiva, atua como
antiproliferativo ao regular a parada do ciclo celular, as vias de sinalizacdo, a autofagia e a indugéo a apoptose na invasao tumoral
(Bortolotti et al., 2019). Quanto a atividade anti-inflamatdria, sabe-se que esse vegetal modula a predisposicdo a condi¢Bes

inflamatérias crénicas, atuando na supressao de marcadores como as citocinas e o TNF-alfa, sugerindo seu papel na reducéo da
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inflamag&o sistémica (Li et al., 2020). Por fim, a atividade antimicrobiana denota a inibi¢do eficiente da E. coli e S. aureus
mediante deformacéo do broto irregular, ruptura da membrana flngica e perda da integridade da parede celular (Richter et al.,
2023).

Apesar da pertinéncia, mais estudos sdo necessarios para atestar a eficacia clinica deste fitoterapico, uma vez que os
ensaios clinicos disponiveis sdo escassos e majoritariamente realizados com modelos animais. Dessa forma, a limitacdo nos
estudos publicados deve exigir cautela quanto a utilizacao frequente, até que seja estabelecida cientificamente a correlagdo entre
a farmacologia bioativa e 0 mecanismo de acéo constituinte (Bortolotti et al., 2019; Ritcher et al., 2023). Logo, o presente estudo
tem como objetivo identificar os efeitos da MC atrelados a hipoglicemia e a regulacdo metabdlica sistémica como terapia

complementar adjuvante para a DM.

2. Metodologia

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura de carater descritivo executada entre os meses de outubro do ano de
2023 e janeiro do ano de 2024. Desse modo, a revisdo integrativa da literatura € definida como uma linha de estudo na qual ha a
sintese de conhecimentos atrelados a@ uma determinada area de estudo, tomando como base pesquisas incluidas em um
determinado recorte de tempo e em concordancia com outros critérios de selecdo previamente definidos, a fim de auxiliar no
entendimento de certas lacunas e fendmenos existentes, além de estimular a continua manutencdo da producéo cientifica
(Whittemore & Knafl, 2005; Souza et al., 2010).

A priori, ocorreu a elaboracdo de uma pergunta norteadora que serviu como base para as futuras etapas do estudo:
“Quais os principais efeitos terapéuticos proporcionados pela Momordica charantia no tratamento complementar de pacientes
com Diabetes Mellitus?”. Apds este estagio, iniciou-se 0 levantamento bibliogréfico nas bases de dados PubMed, ScienceDirect
e Medline via Biblioteca Virtual em Salde (BVS). Depois da sele¢do das bases de dados a serem utilizadas para o estudo, foram
selecionados os seguintes Descritores em Ciéncias da Salde (DeCS): "Momordica charantia” e "Diabetes Mellitus", que foram
associados pelo operador booleano “AND”. O levantamento também contou com o uso dos seguintes critérios de inclusio:
idioma (artigos na lingua inglesa ou portuguesa), disponibilidade (artigos presentes de forma integral e de forma gratuita) e
periodo de publicacdo (2018-2023). Além destes, foram utilizados os seguintes critérios de exclusdo: materiais enquadrados
como teses, monografias, Trabalhos de Conclusdo de Curso (TCC), capitulos de livro, relatos de caso e/ou experiéncia, artigos
duplicados e artigos de reviséo (Figura 1).

Foram encontrados 1245 artigos na pesquisa inicial, ou seja, sem o uso dos critérios de incluséo e exclusdo, sendo 265
artigos na base de dados Pubmed, 264 artigos na base de dados Medline, e 721 artigos na base de dados ScienceDirect. Depois
da aplicacdo dos critérios de inclusdo e exclusdo, a fim de filtrar o nimero de artigos para a revisdo, 1220 artigos foram excluidos
por ndo se adequarem ao idioma, periodo de publicacdo e/ou disponibilidade dos mesmos, bem como pelo fato de ndo
responderem a pergunta norteadora e/ou ndo se encaixarem com o0s objetivos da revisdo. Dessa forma, 25 artigos estiveram aptos
para a revisdo integrativa, uma vez que eles coincidiram com a pergunta norteadora e os objetivos propostos pelo presente estudo
(Figura 1).
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Figura 1 - Etapas de Sele¢do dos estudos para a revisao.
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Os artigos apresentam resultados relevantes oriundos da aplicacdo da MC apos testes que foram realizados, em sua

maioria, em espécies animais, sendo entdo analisados beneficios evidentes da planta no controle das taxas glicémicas tanto

isoladamente, como em conjunto com terapias hipoglicemiantes (Quadro 1). A seguir, no Quadro 1, sdo apresentados os vinte e

cinco artigos selecionados para a revisdo, sendo estes estudos o principal referencial teérico selecionado para a analise acerca do

que existe atualmente, na bibliografia cientifica, sobre a temética central da presente revisdo, sendo este um meio que possibilita

a melhor compreensao dos artigos obtidos apds as filtragens, na qual sdo descritos o titulo dos trabalhos, tipo de estudo realizado,

ano de publicacéo, autores e os principais achados encontrados nos estudos.

Quadro 1 - Caracteristicas dos estudos elegiveis para a revisao.

Immune-reactive Pancreatic Beta Cells and
Blood Glucose Levels in Streptozotocin-
induced Diabetic Rats

Al-Hizab, F. A.

Titulo Autores Ano Principais Achados

1 | Molecular and biochemical monitoring of | Abdel-Rahman, R. F., | 2019 [ Os resultadosapontaram controle do peso corporal,
the possible herb-drug interaction between | Soliman, G. A., Saeedan, A. reducédo glicémica e regulagdo do perfil lipidico,
Momordica  charantia  extract and [ S., Ogaly, H. A, Abd- maximizados com as saponinas e 0s terpenoides
glibenclamide in diabetic rats Elsalam, R. M., Algasoumi, S. combinados por meio da coadministracdo erva-

I., & Abdel-Kader, M. S. droga, em camundongos submetidos a terapia

dupla com glibenclamida e extrato da MC.
2 | Effect of Momordica charantia on Insulin | Ali, A. M., Mogbel, M. S., & | 2022 | A MC, aplicada sob a forma de p6 em ragdes de

camundongos diabéticos, esteve associada ao
aumento no tamanho e ndmero das ilhotas
pancreaticas.
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3 | Momordica charantia extracts protect | Aljohi, A., Matou-Nasri, S., | 2018 | Os extratos da MC demonstraram efeitos
against  inhibition  of  endothelial | Liu, D., Al-Khafaji, N., angiogénicos em feridas diabéticas em pacientes in
angiogenesis by advanced glycation | Slevin, M., & Ahmed, N. vivo.
endproducts in vitro

4 | Molecular docking and simulation studies | Arif, R., Ahmad, S., Mustafa, | 2021 | Os polipeptideos da MC apresentaram afinidade de
of antidiabetic agents devised from | G., Mahrosh, H. S., Ali, M., ligacdo com receptores bioldgicos associados a
hypoglycemic polypeptide-P of | Tahir ul Qamar, M., & Dar, H. homeostase da glicose.

Momordica charantia R

5 | Transcriptomic analysis of Momordica | Bai, W., Zhang, C., & Chen, | 2018 | A MC possui atividades ligadas a genes envolvidos
charantia polysaccharide on | H. em atividades cataliticas associadas a enzimas e
streptozotocin-induced diabetic rats genes moduladores de vias metabdlicas.

6 | GLP-I secretion in healthy and diabetic | Bhat, G. A., Khan, H. A, [ 2018 | A MC foi responsavel pelo aumento dos niveis de
Wistar rats in response to aqueous extract | Alhomida, A. S., Sharma, P., insulina e atenuacdo da absorcdo de glicose em
of Momordica charantia Singh, R., & Paray, B. A. ratos diabéticos, sugerindo-se que a planta atua

sobre a enzima a-glicosidase.

7 | Bitter melon extract yields multiple effects | Chang, C.; Cheng, S. Y.;| 2018 | O extrato da MC apresenta compostos que
on intestinal epithelial cells and likely | Nurlatifah, A. O.; Sung, W. favorecem a sensibilizagdo a insulina, substituicao
contributes to anti-diabetic functions W. Tu, J. H,; Lee, L. L, de insulina e secrecdo de GLP-1 nas células

Cheng, H. L. intestinais.

8 | Momordica charantia  administration | Cortez-Navarrete, M., | 2018 | A MC favorece o aumento da secrecdo de insulina
improves insulin secretion in type 2 | Martinez-Abundis, E., Pérez- em pacientes com DM tipo 2, sendo relatados
diabetes mellitus Rubio, K. G., Gonzalez-Ortiz, efeitos colaterais que ndo impediram a

M., & Méndez-del Villar, M. continuidade dos estudos realizados entre o0s
pacientes submetidos a terapia adjuvante.

9 | Momordica charantia silver nanoparticles | Elekofehinti, 0. O., | 2021 | AMC atuadiretamente sobre as vias de sinalizagdo
modulate S OCS/JAK/STAT  and | Oyedokun, V. O., lwaloye, O., PIBK/AKI/PTEN e JAK/STAT, diminuindo a
P13K/Akt/PTEN signalling pathways in | Lawal, A. O., & Ejelonu, O. C. expresséo do fator de transformagcdo do
the kidney of streptozotocin-induced crescimento beta (TGF-B) e de genes da via
diabetic rats JAK/STAT.

10 | McIRBP-19 of bitter melon peptide | Hsu, P. K., Pan, F.F., & Hsieh, | 2020 | A mcIRPB (sequéncia de 19 amino&cidos
effectively regulates diabetes mellitus | C. S. encontrados na MC) em dose de 600mg (300mg
(DM) patients’ blood sugar levels antes de almogo e somados a 300mg antes do

jantar) possibilita melhora nos indices glicémicos
de pacientes diabéticos, entretanto, esse composto
nédo pode atuar substituindo a medicacdo controle
do diabético.

11 | In vitro and in vivo study of inhibitory | Hussain, F., Hafeez, J., | 2022 | Camundongos diabéticos submetidos & terapia
potentials of  a-glucosidase and | Khalifa, A. S., Naeem, M., adjuvante com extrato da MC apresentaram
acetylcholinesterase and  biochemical | Ali, T., & Eed, E. M. regulagdo do peso corporal e dos niveis de glicemia
profiling of M. charantia in alloxan- de jejum e hemoglobina glicosilada.
induced diabetic rat models

12 | Antidiabetic effect of Momordica charantia | Jiang, S., Xu, L., Xu, Y., Guo, 2020 | As saponinas da MC diminuiram os niveis de
saponins in rats induced by high-fat diet | Y., Wei, L., Li, X., & Song, HbA1c e glicemia pds-prandial em camundongos
combined with STZ W. diabéticos, além de reduzir espécies reativas de

oxigénio nos tecidos do pancreas e do figado.

13 | A characterized saponin-rich fraction of | Keller, A. C., He, K. | 2021 | O uso das saponinas da MC em camundongos

Momordica charantia shows antidiabetic
activity in C57BLK/6 mice fed a high fat
diet

Brillantes, A. M., & Kennelly,
E.J.

diabéticos obesos foi capaz de melhorar a fungédo
das células B-pancreaticas e aumentar a massa total
delas, auxiliando na homeostase da glicose em
camundongos com alto teor de gordura nas dietas.
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14

Protective effects and mechanisms of
Momordica charantia polysaccharide on
early-stage diabetic retinopathy in type 1
diabetes

Liu, J., Liu, Y., Sun, J., Guo,
Y., Lei, Y., Guo, M., & Wang,
L.

2023

A MC, em ratos diabéticos, promoveu efeitos
hipoglicemiantes ap6s 10 semanas de tratamento,
sendo destacadas melhorias comportamentais e
sintomatoldgicas nas espécies estudadas.

15

A randomized, double-blind clinical trial of
a herbal formulation (GlycaCare-I1) for the
management of type 2 diabetes in
comparison with metformin

Majeed, M., Majeed, A.,
Nagabhusahnam, K.,
Mundkur, L., & Paulosg, S.

2021

O uso do GlycaCare-1l na dose de 250mg/kg
mostrou redugdo nos indices de HbAlc, melhoria
no perfil lipidico, evidenciada pela diminui¢do do
colesterol total e do triglicerideo. Contudo, doses
menores (62,5 mg/kg) e maiores (1000m/ kg) ndo
demonstram os mesmos beneficios.

16

Anti-hyperglycemic activity of HPLC-
fractionated Momordica charantia seed
extract enriched in a novel napin-like
protein in experimental diabetic rats and its
validation with recombinant napin-like
protein

Murugesan, A., Yadav, S. K.
R., & Dixit, A.

2022

As napinas retiradas de partes da MC foram
capazes de diminuir de forma consideravel os
niveis de glicemia, sem relatos de hipoglicemia em
camundongos. Os resultados foram similares a
glibenclamida, porém com tempo de acdo maior.

17

Momordica charantia mitigates hepatic
injury following adjuvant treatment with
antiretroviral drugs in diabetic animal
models

Offor, U., Naidu, E. C,
Ogedengbe, O. O., Aniekan,
P. 1., & Azu, O. 0.

2020

O tratamento complementar com MC leva a
normalizagdo dos niveis de glicose no sangue,
sugerindo que tal processo deriva da promogéao da
utilizagdo de glicose pelo muasculo esquelético,
inibicdo da captagdo intestinal de glicose e a
supressdo de enzimas gliconeogénicas.

18

Anti-inflammatory, antidiabetic properties
and in silico modeling of cucurbitane-type
triterpene glycosides from fruits of an
Indian cultivar of Momordica charantia L

Perera, W. H., Shivanagoudra,
S.R., Pérez, J. L., Kim, D. M.,
Sun, Y., K. Jayaprakasha, G.,
& Patil, B.S.

2021

Por meio de docking molecular, foram observadas
modulagGes biologicas dos triterpenos tipo
cucurbitano da MC, bem como as propriedades
anti-inflamatérias e inibidoras enzimaticas,
responsaveis pela redugdo da hiperglicemia pos-
prandial.

19

Synergistic  antidiabetic  activity  of
Taraxacum officinale (L.) Weber ex FH
Wigg and Momordica charantia L

Perumal, N., Nallappan, M.,
Shohaimi, S., Kassim, N. K.,
Tee, T. T., & Cheah, Y. H.

2022

Extratos poliherbais combinados de Taraxacum
officinale e MC influenciaram na atividade
antidiabética hipoglicémica, tendo suas agdes
associadas a inibicdo das enzimas dipeptidil
peptidase-4 (DPP-4), a-amilase e a-glicosidase.

20

Bitter melon fruit extract enhances
intracellular ATP production and insulin
secretion from rat pancreatic -cells

Shimada, Takumi; Kato,
Fumihiro; Dwijayanti, Dinia
Rizqi; Nagata, Takuma;

Kinoshita, Akito; Okuyama,
Tetsuya; Nishizawa, Mikio;
Mukai, Eri.

2022

A fracdo hidrofobica do extrato de MC aumenta a
secrecdo de insulina e reduz os niveis de glicose no
sangue em animais saudaveis e diabéticos,
podendo estar associado aos compostos bioativos,
como as cucurbitacinas.

21

In vitro and in silico elucidation of
antidiabetic and anti-inflammatory
activities of bioactive compounds from
Momordica charantia L

Shivanagoudra, S. R., Perera,
W.H., Perez, J.L., Athrey, G.,
Sun, Y., Wu C. S,
Javaprakasha, G.K., & Patil,
B.S.

2019

Dez compostos isolados do extrato de acetona e

metanol de MC reduziram efetivamente a
inflamacdo induzida pelo lipopolissacarideo
(LPS), inibindo marcadores pro-inflamatorios

como NF-«xB, INOS, IL-6, IL-1B, TNF-a e Cox-2.

22

Antidiabetic and hepato-renal protective
effects of medicinal plants in STZ-induced
diabetic rats

Tehseen, I., Haqg, T. U., llahi,
l., Khan, A. A., Attaullah, M.,
Zamani, G. Y., Zaman, S., &
Ismail, I.

2022

Os extratos de MC e Citrullus colocynthis (CC)
obtiveram menores niveis de glicose no sangue,
além de reducéo de niveis plasmaticos das enzimas
hepaticas (ALT e AST). No que se refere as
funcdes renais, o grupo em uso das plantas obteve
reducdo de ureia e creatinina quando comparados
ao grupo controle.

23

Comparison of antidiabetic effects of
saponins and polysaccharides from
Momordica charantia L. in STZ-induced
type 2 diabetic mice

Wang, Q., Wu, X., Shi, F., &
Liu, Y.

2019

Destaca 0 potencial antidiabético, antioxidante e
anti-aterosclerético das saponinas e  dos
polissacarideos encontrados na MC, além dos
beneficios atrelados & melhora do perfil lipidico e
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no controle do peso de ratos diabéticos
monitorados.

24 | Effects of bitter melon and a chromium | White, P. E., Krdl, E. | 2021 | A suplementacdo com o p6 da MC, na dose de

propionate complex on symptoms of | Szwengiel, A., Tubacka, M., 50g/kg, propiciou melhorias, ao reduzir a glicose
insulin resistance and type 2 diabets in rat | Szczepankiewicz, D., Staniek, sérica e os niveis de LDL nos ratos diabéticos, além
models H., Vincent, J. B., & Krejpcio, de contribuir com o ganho de massa corporal.

Z

25 | Characterization of Momordica charantia | Zhang, C., Chen, H., & Bai, | 2018 | Em combinag¢do com a metformina, a MC esteve

L. polysaccharide and its protective effect | W. vinculada com o aumento da secrecdo de insulina e
on pancreatic cells injury in STZ-induced a diminuicdo dos niveis séricos de glicose, além de
diabetic mice estarem associadas com a regeneragdo das células

B das ilhotas pancreaticas.

Fonte: Autores (2024).

Efeitos Hipoglicemiantes

Quanto as propriedades antidiabéticas, diversos estudos pré-clinicos evidenciaram os beneficios desse vegetal em
congruéncia com a farmacéutica preconizada. Ali et al. (2022) dissertam que, ap6s a MC, adicionada em pd apds aquecimento
nas racles de ratos que tiveram indugdo diabética na faixa dos 500 mg/dL de glicose sérica ap6s injecdo de estreptozotocina
(STZ) intraperitoneal (85 mg/kg), promoveu leve restauracdo das ilhotas pancreéticas em concentra¢fes de 2% da MC em pé
apos aquecimento, além do crescimento no tamanho e no nimero das ilhotas pancreéticas nas concentracdes de 5% e 10% do
mesmo extrato. O estudo de Keller et al. (2021), foram utilizadas as saponinas da MC, e foi relatado a maior secre¢éo de insulina
e a melhoria da funcéo R celular, através do aumento da tolerancia & glicose. Nesse mesmo estudo, observou-se melhoria
significativa na glicemia de jejum dos camundongos com 2 semanas de tratamento, com uma maior secre¢do de insulina,
demonstrando a preservacao das funcdes 3 pancreaticas. Ja o estudo de Murugesan et al. (2022) mostrou a propriedade
antidiabética de outras substéncias oriundas da planta, como as napinas, advindas de partes como as folhas, sementes e raizes
dela. Os resultados mostraram que a planta foi capaz de diminuir os niveis séricos de glicose em aproximadamente 55% em 6
horas, enquanto o grupo controle diminuiu a glicemia em apenas cerca de 22% no mesmo espaco de tempo. Os resultados dela
foram comparados ao efeito da glibenclamida, tendo, porém, um tempo de acdo maior, que torna mais dificil a ocorréncia de
hipoglicemia grave.

Wang et al. (2019) analisaram dois constituintes quimicos isolados da MC, como potenciais antidiabéticos, as saponinas
e 0s polissacarideos. Assim, por meio de estudo com camundongos diabéticos, as saponinas e 0s polissacarideos mostraram-se
eficientes na reducdo do peso corporal e no controle glicémico. Além disso, as saponinas foram mais eficientes no aumento
substancial AMPK, responsavel pela inibi¢&o da gliconeogénese no figado e, consequentemente, pela regulagéo da insulina sérica
em uma relacdo dose-dependente. Em contrapartida, os polissacarideos atestaram sua efic4cia na atividade antioxidante pois
estimularam o aumento nos niveis da superdxido dismutase (SOD) e reduziram os do malondialdeido (MDA), melhorando a
eliminacdo de espécies tdxicas e reativas de oxigénio. Nessa perspectiva, o tratamento integrativo complementar com MC reverte
0 aumento dos niveis de glicose no sangue para préximos de valores dentro da margem de referéncia, e tal processo pode
acontecer por meio da estimulacdo da utilizacdo de glicose no musculo esquelético periférico, inibigdo da captacdo intestinal de
glicose, supressdo de enzimas gliconeogénicas essenciais, estimulacdo da enzima principal da via da hexose monofosfato e
preservagao da ilhota de células  (Offor et al., 2020).

Segundo Chang et al. (2021), os compostos naturais isolados do fruto e do caule de MC apresentam-se com funcédo de
sensibilizadores e substitutos da insulina em células de linhagens hepaticas resistentes a este horménio. Além disso, também foi

observado, em ratos submetidos & uma dieta rica em gorduras e com células musculoesqueléticas com sinais de resisténcia a
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insulina (RI), que a administracdo da erva propiciou um aumento da sensibilidade a insulina. Sob esta 6tica, os autores endossam
dados importantes fortalecem a compreensdo do extrato da MC como agente hipoglicemiante em casos de RI ou diabéticos tipo
2, tendo em vista que o0 extrato da planta apresenta fungdes nas células intestinais associadas a sensibilizacéo e substituicdo da
insulina sobre enterdcitos resistentes por meio da recuperacgdo da ativacdo da proteina B quinase (AKT) induzida pela insulina e
ativacdo da proteina quinase ativada por AMP (AMPK), respectivamente, além de atuar como secretagogo do peptideo
semelhante a glucagon 1 (GLP-1) em células enteroenddcrinas devido a ativacdo de receptores gustativos 2R, promovendo o
aumento do sequestro de glicose nos enterdcitos resistentes a insulina.

White et al. (2021) avaliaram os efeitos da planta e do cromo (Cr) em ratos Wistar diabéticos induzido por STZ. A
suplementacdo apenas com p6 da MC propiciou melhora da glicemia, dos niveis de LDL-c e tendeu a melhora do ganho de
massa, contudo, reduziu os niveis de Cr nos rins e no figado. Ademais, as glicose sérica do grupo avaliado reduziu, quando
comparado com a concentracdo antes da ingestdo da MC. Contudo, quando avaliada a suplementacéo da planta em questéo
associada ao cromo, o estudo revela que esses compostos parecem atuar como antagonistas quando administrados em conjunto.
Similarmente, Hsu et al. (2020) realizaram um estudo para avaliar a eficacia do peptideo mcIRPB-19 da MC no controle da
glicose plasmatica de pacientes com DM. Este peptideo, com 19 aminoacidos, é capaz de interagir com os receptores insulinicos,
e consequentemente, reduzir a glicemia por impedir a captagdo glicose pelo intestino, além de impedir a acdo de enzimas
gliconeogénicas e estimular o uso de glicose pelo musculo esquelético. Desse modo, a pesquisa refere que a ingestao diaria de
600mg do peptideo pode culminar na melhora dos niveis glicmicos de diabéticos ao final do primeiro més.

Bai et al. (2018) observaram, também em ratos diabéticos induzidos por STZ, maior tolerancia oral a glicose e reducéo
da glicemia basal apds a administracéo de extratos da MC em periodos de 30, 60 e 120 minutos, elucidando os beneficios da
planta na melhora dos niveis glicosideos em ratos com DM induzida e com alto teor de gordura. Em outra anélise, Liu et al.
(2023) descreveram os efeitos hipoglicemiantes dos extratos de planta para ratos diabéticos tratados com a planta, na qual, houve
uma reducdo em cerca de 41% dos niveis de glicose plasmética em jejum iniciais (16,7 a 33,3 mmol/L) ap6s 12 semanas de
estudo. Idem, o estudo averiguou aspectos comportamentais apresentados pelos ratos, constatando-se que, em ratos diabéticos
gue nao tiveram terapias hipoglicemiantes, foram observados sintomas tipicos da DM durante as 12 semanas de monitoramento,
como polidipsia, polifagia, polilria e perda de peso, mau estado mental e resposta retardada a estimulos. Todavia, apds 10
semanas de estudo, os ratos tratados com MC que, inicialmente, apresentavam caracteristicas clinicas similares as dos ratos
diabéticos ndo tratados com terapias hipoglicemiantes, demonstraram redugdo gradual no consumo de alimentos oferecidos,
singelo aumento no peso corporal, restituicdo da coloracdo da pelagem para a cor branca, melhoria do estado mental e melhores
desempenhos quando estimulados.

Cortez-Navarrete et al. (2018) elucidam que a administragéo da erva amplifica a secre¢do de insulina em pacientes com
DM tipo 2 que foram submetidos a dieta isocalorica, com 250 g de carboidratos/dia por 3 dias, em que foram constatadas redugdes
na HbAlc (<7,2 mmol/L), glicose sérica de 2 horas (<10 mmol/L) e, em menor significancia, glicemia em jejum. Os
pesquisadores afirmaram efeitos colaterais, como episddios de ndusea, vémito e constipagdo, porém sem necessidade de
interromper as pesquisas com 0s pacientes observados. Na busca pelos compostos bioativos anti-hiperglicémicos presentes na
MC, Arif et al. (2021) utilizaram as técnicas computacionais para projetar agentes antidiabéticos a partir de polipeptidios
presentes no fitoterapico. Assim, por meio de simulacfes do acoplamento molecular, foram identificados a afinidade de ligagao
e os padrdes de interacdo dos peptideos com alvos bioldgicos envolvidos na homeostase da glicose. Nesse sentido, foram
escolhidos quatro receptores alvo, os receptores de insulina (IR), os inibidores do cotransportador sédio-glicose 1 (SGLT1), a
dipeptidil peptidase-1V (DPP-1V) e o transportador de glicose 2 (GLUTZ2), para explorar o papel dessas proteinas naturais na

manutencao dos niveis de glicose no corpo. Dessa forma, com uma abordagem in silico, peptideos antidiabéticos foram propostos


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v13i5.45814

Research, Society and Development, v. 13, n. 5, e8613545814, 2024
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v13i5.45814

por atuarem como agonistas do IR e inibidores de GLT1, DPP-IV e GLUTZ2, sendo considerados potenciais agentes
hipoglicémicos.

Hussain et al. (2022) sugeriram o extrato da MC como adjuvante terapéutico para DM e Sindrome Metabdlica (SM).
Nesse cenario, o fitoterapico demonstrou potentes efeitos inibitérios da alfa-glicosidase e acetilcolinesterase, considerados uma
das principais estratégias da indUstria farmacéutica para o controle da doenca; assim, ratos diabéticos, ap6s o tratamento com
extrato vegetal no intervalo de trinta dias, obtiveram estabilizacdo do peso corporal, bem como normalizacdo dos niveis de
glicemia de jejum, hemoglobina glicosilada e insulina devido a contribui¢cdo potente do extrato metandlico presente no
fitoconstituinte. Em relagdo a andlise histopatoldgica, a planta medicinal contribuiu na regeneracdo da normocelularidade das
ilhotas de Langerhans e na supressdo dos danos hepaticos em relacdo ao grupo de controle diabético sem tratamento,

evidenciando o potencial hipoglicémico e protetor bioquimico na acdo corretiva contra a DM.

Regulacdo Inflamatoria e Enzimatica

No estudo de Shimada et al. (2022), foi registrado que, apds 8h, o extrato metandlico da MC pdde suprimir a inducéo
da enzima Oxido nitrico sintase e a producdo de 6xido nitrico em hepatécitos tratados com Interleucina 1 beta (IL-1 B),
apresentando efeito antiinflamatorio. Ademais, foi identificado 0 aumento da expressao de receptores de insulina nos hepatdcitos
e 0 aumento nos niveis séricos de insulina, também atribuidas ao efeito anti-inflamatério da erva mencionada. A planta também
induz efeitos sobre as vias de sinalizagdo PISK/AKt/PTEN e JAK/STAT, pela qual, ratos diabéticos tratados por meio de
nanoparticulas de prata da planta mencionada apresentaram, durante 11 dias de terapéutica, expressiva regulacéo da expressdo
génica da AKT, além da diminuicdo da expressao do fator de transformacg&o do crescimento beta (TGF-p) e dos genes JAK2 e
STAT3, quando comparado ao grupo controle (Elekofehinti et al., 2021).

Experimentos com ratos diabéticos Wistar apresentaram resultados que confirmam o potencial terapéutico da MC; Bhat
et al. (2018), ao administrarem extratos aquosos da planta, atestam que, sob doses de 300 mg/kg/dia, os ratos apresentaram
diminuicdo nos niveis sanguineos de glicose apds 2 semanas de 41,42% e 4 semanas de 69,57%. Os autores citam a elevacéo de
171,42% dos niveis de glicogénio intra-hepatico e intramuscular entre ratos diabéticos submetidos a administracdo da planta em
comparacdo ao grupo controle diabético. Neste estudo, os valores de HbAlc também apresentaram reducdo entre ratos
submetidos a terapia a base da MC, além de aumentos significativos nos niveis de insulina 20 minutos ap6s a aplicacdo do extrato
atividade da a-glicosidase, diminuigdo da absorgéo da glicose e o controle da secrecédo de insulina.

Nesse viés, Perera et al. (2021) endossam a modulacéo bioldgica promovida pelo fitoterapico no que diz respeito a
fisiopatologia da DM. Por meio de pesquisas envolvendo docking molecular, o estudo identificou a estrutura de triterpenos
isolados do tipo cucurbitano, subclasse mais representativa na propriedade antidiabética, e de seis compostos do extrato de
acetona, ambos provenientes do fen6tipo indiano de MC. Assim, por meio da andlise das intera¢cdes dos compostos ativos e dos
alvos moleculares relevantes, os triterpenoides purificados mostraram efeitos anti-inflamatérios por meio da regulacao negativa
de marcadores inflamatdrios e mitocondriais, como IL-6, TNF-alfa e COX-2, além da substancial inibicdo enzimatica pela
supressao da atividade catalitica da alfa-amilase e alfa-glucosidase, responsavel pelo controle da hiperglicemia pos-prandial.
Nessa perspectiva, apesar de os estudos adotarem metodologias distintas, os resultados atestaram que a medicina tradicional
abarca alternativas naturais e promissoras para a regulacdo de doencas cronicas e inflamatérias, como a DM.

Para além disso, Shivanagoudra et al. (2019) evidenciam dez compostos isolados do extrato de acetona e metanol de
MC, em que apresentaram inibig¢do significativa da a-amilase e inibigdo moderada das atividades da a-glucosidase. Destacando

0 momordicosideo G, que apresentou a maior inibi¢do da a-amilase (70,5%), e o &cido gentisico 5-O-p-d-xilosideo, responsavel
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por uma consideravel inibi¢do da a-glicosidase (56,4%). Os compostos isolados diminuiram significativamente a inflamagéo
provocada pelo lipopolissacarideos (LPS), inibindo a expressao dos marcadores pré inflamatérios NF-kB, INOS, IL-6, IL-1p,
TNF-0 e Cox-2. O trabalho enfatiza também que o acido gentisico 5-O-B-d-xilosideo, derivado fenélico da MC, suprimiu
significativamente a expressdo de Cox-2 e IL-6 em comparacdo ao grupo tratado com LPS, sendo esta considerada uma
descoberta importante, haja vista que a inflamacéo crénica é uma caracteristica comum no curso natural da DM e os mediadores
inflamatorios correlacionam-se com a incidéncia e prevaléncia da DM.

Os extratos também estdo atrelados com efeitos angiogénicos em feridas diabéticas em pacientes in vivo, prevenindo a
formagcdo de produtos finais de glicagdo avancada capazes de desencadear complicacfes vasculares, o que é atribuido devido a
maior fosforilagdo da proteina ERK1/2 observados em modelos in vitro, na qual a MC estimulou a proliferacéo celular de forma
superior a do Fator de Crescimento Fibrobléstico Basico tipo 2 (FGF-2) em concentragdes intermediarias (50 pg/mL) quando
comparadas as concentragdes minimas (10 pg/mL) e maximas (75 pg/mL) (Aljohi et al., 2018). A MC também apresenta
possiveis acdes relacionadas a acéo de 17 genes, 0s quais estdo envolvidos, em sua grande maioria, com atividades cataliticas
associadas a enzimas, como a piruvato-quinase, piruvato-desidrogenase-quinase e UDP-glucuronosil, e moduladores de vias
metabdlicas relacionadas a ativagdo da adenosina 3'5' monofosfato ciclico (AMPc) e da cascata de coagulagdo, achados estes

constatados apds analise do perfil do transcriptoma completo de figados de camundongos (Bai et al., 2018).

Hepatoprotecéo

Tehseen et al. (2022) investigaram o efeito da MC, Citrullus colocynthis e Citrullus colocynthis + MC como
antidiabético e também como protetor de rins e figado. Nessa 6tica, a glicemia dos ratos com DM tratados com 0s extratos
isolados ou com a combinacdo desses foi menor, quando comparados com o grupo controle. Ja& quando comparados 0s grupos
que fizeram uso de apenas um dos compostos com o que fez uso misto, a glicose sanguinea foi significativamente menor no
segundo grupo. Foi observado, também, que as enzimas hepaticas ALT e AST, apresentaram niveis plasmaticos
significativamente reduzidos no grupo diabético tratado com os extratos quando comparados ao grupo diabético controle. Quanto
a histopatologia hepatica, no grupo controle diabético, ocorreu degeneragdo das células hepéticas; ja nos ratos tratados com a
planta, obteve-se uma melhora na estrutura hepéatica. No que se refere aos rins, foi relatada uma reducdo relevante nos niveis de
uréia e creatinina no grupo diabético tratado com extratos em relagdo ao controle diabético. No estudo da histologia dos rins, nos
ratos em uso dos extratos notou-se a melhoria nas estruturas dos componentes renais, enquanto no grupo controle diabético
ocorreu degeneracao dos tabulos.

Sob esta 6tica, o trabalho de Offor et al. (2020) se propdem a investigar seu efeito hepatoprotetor em ratos diabéticos,
apos o Terapia Antirretroviral Altamente Ativa documentando a restauragdo significativa das enzimas hepaticas, no qual o grupo
controle apresentou um aumento significativo (p < 0,05) nos niveis de aspartato aminotransferase (AST) e alanina
aminotransferase (ALT), quando comparado aquele tratado com MC. Valido mencionar que o tratamento com a referida planta
ndo mostrou qualquer sinal de hepatotoxicidade, conforme avaliado pelas observacdes histoldgicas e bioquimicas. Nessa
perspectiva, este estudo demonstra que a planta € utilizada na préatica tradicional no tratamento complementar de doengas como
DM, assim como adjuvante na estratégia terapéutica que visa o controle glicémico e a prevencdo do desenvolvimento e

progressdo da insuficiéncia hepatica cronica associada ao DM néo controlado.

Regulacao Lipidica
No estudo de Jiang et al. (2020), foram observados efeitos relacionados & capacidade das saponinas da MC de regular

0 metabolismo lipidico em ratos diabéticos. Nesse estudo, foram comparados os niveis de triglicerideos, colesterol total e acidos
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graxos entre grupos de camundongos diabéticos. No grupo que fez uso das saponinas, notou-se reducao significativa dos
conteuddos lipidicos, com redugdo proporcional a quantidade de saponinas oferecidas. Idem, foi notada uma menor inflamacéo
do tecido hepatico, mediante reducdo dos niveis de gordura nos hepatocitos, melhorando o arranjo das ilhotas com menos
infiltrado inflamatdrio.

Wang et al. (2019) também averiguaram os efeitos antiateroscleréticos em ratos diabéticos, sendo observado que as
saponinas atuaram na modulacdo dos niveis de colesterol total, triglicerideos, HDL-c e LDL-c. Além disso, observaram-se o0s
beneficios de ambos os componentes por meio da analise histopatolégica do figado e dos rins, destacando a regeneracdo das
células mesangiais e a reducéo nas degeneracdes dos epitélios renais, bem como aumento do citoplasma das ilhotas pancreaticas
de maneira uniforme. Dessa forma, apesar de as saponinas terem se mostrado mais eficazes na atenuagdo das complicacfes

diabéticas, ambos os constituintes atestaram sua eficacia no controle glicémico.

MC e Tratamentos Farmacoldgicos

Abdel-Rahman et al. (2019) analisaram ratos diabéticos submetidos a terapias com glibenclamida aliado ao extrato da
fruta de MC, a fim de avaliar os efeitos na regulacdo da glicemia. Esse grupo apresentou controle do peso corporal, reducéo da
carga glicémica em duas semanas de tratamento e melhoria dos niveis sanguineos de hemoglobina glicosilada e insulina, que se
mostraram dentro dos valores fisioldgicos preconizados. Além disso, a coadministragdo favoreceu também a regulacéo do perfil
lipidico, com controle das taxas de colesterol total, HDL-c e LDL-c, e diminui¢do dos marcadores de hepatotoxicidade, como as
enzimas AST e ALT. Por fim, os resultados mostraram beneficios adicionais em detrimento da monoterapia com glibenclamida,
ao observar melhoria substancial na hiperplasia papilar do ducto pancreético no exame histopatolégico. Isso significa que os
efeitos antidiabéticos da planta, sobretudo devido as saponinas e aos terpendides, maximizam a proposta terapéutica quando
combinados a medicamentos sintéticos.

Zhang et al. (2018), em experimento com ratos diabéticos, constataram que a MC, associada a metformina, administrada
diariamente, estd associada a reducdo dos niveis séricos de glicose e aumento dos indices de insulina; através da analise
histopatolégica das células pancreaticas das espécies animais em estudo, os resultados levantam a possibilidade da planta
promover o aumento da antigenicidade da insulina e regeneracdo das células 3 das ilhotas pancreaticas em doses de 200 mg/kg,
ndo sendo constatados efeitos promissores nas doses de 100 mg/kg e 300 mg/kg. Também é valido ressaltar que no respectivo
estudo, foi observado que os niveis de insulina em ratos diabéticos, mesmo com a administracdo da MC e metformina,
permaneceram com valores menores em comparagao aos ratos nao diabéticos.

Majeed et al. (2021), realizaram um estudo comparando a GlycaCare-Il (formulagdo que contém MC, Cinnamomum
cassia, Salacia reticulata, Gymnema sylvestre, Eugenia jambolana, Pterocarpus marsupium e piperina de Piper nigrum) com a
metformina. Na avaliacdo do efeito no nivel de HbAlc, dos pacientes recém diagnosticados, foi revelada uma reducao de 6,99
+ 0,32% para 6,53 + 0,26% nos indices de hemoglobina glicada, contudo, sem altera¢cBes nos pardmetros sanguineos e sem
efeitos adversos. J& nos individuos recém diagnosticados que fizeram uso da metformina, notou-se uma elevacéo,
estatisticamente significativa, de cerca de 0,71 mg/dl para 0,80 mg/dl nos niveis de bilirrubina e de aproximadamente 0,80 mg/dI
para 1,07 creatinina. Ademais, além da alteracdo na glicose, o GlycaCare proporcionou melhoria nos indices lipidicos, com uma
reducdo do colesterol total de 208,96 mg/dl para 187,04 mg/dl, nos 4 meses de tratamento, bem como, uma diminuicdo nos
valores dos triglicerideos de 172,13 mg/dl para 157,13 mg/dl. Perumal et al. (2022) descrevem a terapia a partir de extratos
etandlicos poliherbais da MC combinadas com Taraxacum officinale. Observou-se que, nas doses de 250 mg/kg, as plantas

realizavam efeitos hipoglicémicos comparaveis aos da Metformina (50 mg/kg) e Glibenclamida (1 mg/kg) apds quatro semanas
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de monitoramento. Contudo, os extratos ndo apresentaram beneficios com doses menores (62,5 mg/kg) e maiores (1000 mg/kg),

sendo, inclusive, constatado um aumento dos niveis séricos de glicose depois do mesmo periodo citado.

4. Consideracdes Finais

Com base nos dados apresentados, é possivel realcar evidéncias consistentes sobre os efeitos benéficos da MC no
tratamento complementar e no controle de condiges como a DM. A planta estudada contém componentes com diversos efeitos
sobre 0 maquinario homeostatico e metabélico do corpo, sendo entdo evidenciado que a combinagdo de compostos bioativos e
extratos polierbais, bem como nanoparticulas, peptideos isolados e formulagGes combinadas demonstram um carater eficaz na
reducéo dos niveis glicémicos em doses especificas para promover os resultados de forma efetiva. Outrossim, a planta pode ser
considerada uma importante op¢éo terapéutica complementar adjuvante no manejo da DM e condicdes relacionadas, destacando-
se por ser uma abordagem natural.

Por fim, faz-se necessario que haja a realizacdo de estudos futuros mais abrangentes que possam estabelecer uma
concreta identificacdo dos compostos presentes na MC que estimulam as vias envolvidas com os efeitos hipoglicemiantes de
forma mais precisa e clara, além de avaliacGes acerca dos efeitos colaterais decorrentes da presente terapia complementar, bem
como as interagdes entre a planta e terapias farmacoldgicas aplicadas no contexto da DM, corroborando com sua aplicagdo como

agente terapéutico no ambito da salde e melhoria da qualidade de vida de diversos pacientes.
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