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Exposicdo pré-natal ao extrato seco das folhas de Azadirachta indica

A. Juss. (Meliaceae): influéncia sobre o desempenho reprodutivo
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Azadirachta indica A. Juss. (Meliaceae), popularmente conhecida como Nim ou Neem, € uma
planta nativa da india muito utilizada como fertilizante de solos e para o controle de pragas. Esta
espécie apresenta numerosas aplicabilidades medicinais, visto que quase todas as suas partes
possuem propriedades farmacolégicas. Este estudo avaliou os efeitos do tratamento materno com
Neem sobre o desenvolvimento fetal. Ratas Wistar prenhes foram tratadas por via oral com o
veiculo ou com o extrato seco das folhas de A. indica nas doses de 300, 600 ou 1200 mg/kg
durante a gestacdo. No 21° dia gestacional foi realizada a cesariana das fémeas e registrados o
namero total de fetos (vivos e mortos), o peso fetal individual e das placentas, os sitios de
reabsor¢do e implantacdo e o ndmero de corpos ldteos. Além disso, foram calculadas as perdas
pré e poés-implantacdo. Os resultados parciais ndo apontaram diferenca significativa entre os
grupos em relagcdo aos parametros analisados, 0 que sugere que o tratamento com as trés doses
do extrato seco das folhas de A. indica nédo induz efeitos embriotoxicos e fetotdxicos.
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Introducéo

Nos paises em desenvolvimento, o uso de plantas medicinais como
alternativa terapéutica tem se tornado comum por boa parte da populacéo
(BRAGA; SILVA, 2021). Nesse sentido, a facilidade de obtencdo de vérias
espécies vegetais e 0 custo mais acessivel dos medicamentos fitoterapicos tém
contribuido para o uso indiscriminado dessas substancias/produtos (CARVALHO
et al., 2020).

Dentre as numerosas espécies vegetais utilizadas pela populacdo destaca-
se a Azadirachta indica A. Juss. (Meliaceae), planta nativa da india, conhecida

como Nim ou Neem (GUPTA et al.,, 2017). Esta espécie tem sido utilizada ha
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séculos como fertilizante de solos e para o controle de pragas agricola e pecuaria
(SILVA, 2010). Ademais, estudos identificaram que o Neem possui atividade
anticancer (MOGA et al., 2018), antibacteriana (BHARITKAR et al., 2014),
antifangica (RODRIGUES et al., 2019), antileishmania (CARNEIRO et al., 2012),
antiviral (BHARITKAR et al., 2014), anti-helmintica (CHAGAS et al., 2008), anti-
inflamatéria (PINGALI et al., 2020), antidiabética (DALLAQUA et al., 2012;
PINGALI et al., 2020), neuroprotetora (XIANG et al., 2018), cardioprotetora (PEER

et al., 2008) e anticarie (MANDAVA et al., 2019).

Todavia, além da aplicabilidade terapéutica que muitas espécies vegetais
possuem, € importante salientar a ocorréncia de possiveis efeitos toxicos com o
seu uso. Assim, a investigacao da seguranca do uso de plantas medicinais é de
suma importancia, especialmente em criancas, idosos e gestantes. Diante disso,
este estudo avaliou se o tratamento com o extrato seco das folhas de A. indica

altera os parametros de desempenho reprodutivo de ratas prenhes.

Material e Métodos

Preparacdo do extrato seco

A coleta das folhas de A. indica foi realizada na cidade de Santo Anténio —
GO (S16° 30’ 26,0994”; O 49° 16’ 58,8720”; Altitude: 821 m). Depois de lavadas
com agua e submetidas a secagem em estufa com circulacdo forcada de ar, as
folhas foram trituradas em moinho de facas. A droga vegetal pulverizada foi colo-
cada em maceracdo em etanol 30% (p/p). Em seguida, utilizou-se a percolagéo e
a rotaevaporacao para a preparacdo do extrato liquido. O extrato foi seco em

spray dryer.

Aspectos éticos

Este estudo foi aprovado pela Comissdo de Etica no Uso de Animais
(CEUA) da Universidade Estadual de Goias sob o protocolo n°. 002/2020.

Animais

Foram utilizados ratos machos e fémeas da linhagem Wistar, adultos, vir-
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gens e sexualmente maduros, provenientes do Biotério do Laboratério de Farma-
cologia e Toxicologia de Produtos Naturais e Sintéticos da UEG. Os animais per-
maneceram em salas com temperatura e umidade controladas, em ciclo cla-
ro/escuro de 12 horas e receberam durante todo o estudo agua e racéao (Presen-

ce®) a vontade.

Protocolo experimental

Na fase do pro-estro as fémeas foram colocadas para acasalar com 0s ma-
chos na proporcéo de 1:1. No dia seguinte, a presenca de espermatozoide no la-
vado vaginal foi considerada como dia gestacional zero (DG 0). Ap6s a constata-
cdo da prenhez as fémeas foram mantidas individualmente até o DG 21.

As ratas prenhes foram distribuidas em quatro grupos (n=5/grupo): o con-
trole, que recebeu apenas o veiculo utilizado na dissolucdo do extrato seco das
folhas de A. indica, e os outros trés grupos receberam as doses de 300, 600 ou
1200 mg/kg do extrato. O tratamento foi realizado do DG 0 ao DG 20, por via oral
(gavagem). No DG 21, as fémeas foram anestesiadas e a cesariana foi realizada.
ApoOs a abertura da cavidade abdominal e a exposicdo dos cornos uterinos, foram
registrados: o numero total de fetos (vivos e mortos), o peso fetal individual e das
placentas, o nimero de sitios de reabsor¢cédo e implantacdo e os corpos luteos.

Além disso, foram calculadas as perdas pré e pés-implantacdo (OECD, 2016).

Anélise estatistica

Os dados foram submetidos a analise de variancia (ANOVA) de uma via.

Resultados e Discusséo

Os resultados parciais ndo apontaram diferenca significativa entre os
grupos em relagcdo ao numero total de fetos (Fszi1s = 0,85; p=0,49), numero de
fetos vivos (Fs 16 = 0,55; p=0,66) e mortos (Fs.16 = 0,17; p=0,91), nimero de sitios
de implantacédo (Fs16 = 1,04; p=0,40), reabsor¢cdes pré-implantacédo (Fs 16 = 2,41;
p=0,10) e pés-implantacéo (Fs,16 = 0,33; p=0,80), niUmero de corpos luteos (Fs,16 =

1,38; p=0,28), perdas pré-implantagédo (Fs i = 1,96; p=0,16) e pds-implantagéo
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(Fs16 = 0,27; p=0,84), peso dos fetos (Fs 16 = 0,20; p=0,89) e das placentas (Fs 16 =
0,42; p=0,74). Os resultados parciais sugerem que o tratamento com as trés
doses do extrato seco de A. indica ndo induz efeitos embriotoxicos e fetotoxicos.

Os resultados parciais (n= 5/grupo) sugerem auséncia de embriotoxicidade
e fetotoxicidade do extrato seco das folhas de A. indica nas doses de 300, 600 ou
1200 mg/kg, pois ndo foram observadas altera¢des significativas nos parametros
de desempenho reprodutivo materno.

Ao CNPg (Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnoldgico) e a
Universidade Estadual de Goiads pelas bolsas de iniciacdo cientifica concedidas aos alunos que
realizaram este estudo.
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