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Azadirachta indica A. Juss (Meliaceae), popularmente conhecida como Neem, apresenta varias
propriedades biol6gicas e farmacoldgicas que justificam o seu uso para fins medicinais. Poucos
estudos avaliaram a seguranca do uso desta espécie durante a gestacdo. O objetivo deste estudo
foi investigar os possiveis efeitos do tratamento com o extrato seco das folhas de A. indica sobre
os parametros de toxicidade materna. Para tanto, ratas Wistar prenhes foram tratadas por via oral
com o veiculo ou extrato seco das folhas de A. indica nas doses de 300, 600 ou 1200 mg/kg du-
rante a gestacdo. Foram analisados diariamente os sinais clinicos de toxicidade, ganho de massa
corporal, consumo de racdo e agua das progenitoras. Os resultados parciais nao mostraram dife-
renca significativa entre os grupos em relacdo aos parametros analisados, o que sugere baixa
toxicidade materna do extrato seco nas doses avaliadas.
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Introducéo

Azadirachta indica é uma espécie originaria da india e de paises do
sudoeste asiatico, e encontra-se atualmente distribuida por todo o mundo,
principalmente em regides de clima tropical e semidrido como o Brasil (SALEEM
et al., 2018). Na medicina popular as folhas e as cascas desta planta sao
utilizadas na preparacdo de chas e infusbes para tratamento de constipacao,
urticaria, ulceras de pele, reumatismo e infeccdo (FERNANDES et al., 2019).

Além disso, varias propriedades farmacolégicas das folhas de A. indica
foram identificadas (BELLO et al.,, 2018) e incluem atividade anti-inflamatoria
(UMAR et al.,, 2014), protetora gastrica (DHARMENDRA et al.,, 2017) e
hipoglicemiante (PONNUSAMY et al., 2015). Estudo clinico realizado com

pacientes diabéticos de ambos os sexos, com idade entre 30 e 65 anos, observou
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melhora significativa da hiperglicemia nos individuos que receberam o extrato
aquoso das folhas e galhos de A. indica nas doses de 250, 500 e 1000 mg/dia
guando comparado ao tratamento com metformina, um hipoglicemiante oral
(PINGALE et al., 2020).

Quanto as propriedades dos frutos e flores da espécie, estes apresentam
atividade anti-helmintica (AGGARWAL et al., 2016), enquanto as sementes sao
utilizadas como repelente (BENELLI et al., 2017).

Dados sobre a seguranca do uso de A. indica durante a gestacao ainda
séo escassos (DALLAQUA et al., 2013; LYRA et al., 2005; SILVA et al., 2015).

Além disso, os resultados dos estudos realizados com o 6leo da semente
(DALLAQUA et al., 2013; LYRA et al., 2005) e o extrato etandlico das folhas
(SILVA et al., 2015) sao controversos e ressaltam a importancia de mais
investigacdes sobre o uso pré-natal desta espécie. Frente a ampla tradicdo do
uso popular e das reconhecidas propriedades terapéuticas de A. indica, este
estudo avaliou a possivel ocorréncia de toxicidade materna do extrato seco das

folhas desta espécie vegetal em ratas Wistar.

Material e Métodos

Preparacdo do extrato seco: Folhas de A. indica coletadas na cidade de Santo
Antbénio, Goias (S16° 30’ 26,0994”; O 49° 16’ 58,8720”; Altitude: 821 m), foram

lavadas em agua corrente e agua destilada e, em seguida, submetidas a secagem

em estufa com circulacdo forcada de ar. Posteriormente, as folhas foram
trituradas em moinho de facas e o material vegetal pulverizado foi deixado em
maceracdo em etanol 30% p/p. O extrato liquido foi obtido por percolacédo e

concentrado em rotaevaporador. O extrato foi seco em spray dryer.

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

Animais: Ratos Wistar machos e fémeas, adultos, sexualmente maduros, foram
mantidos em salas separadas no biotério, com temperatura e umidade

controladas, ciclo claro/escuro de 12 h (luzes acesas das 7 as 19 h). Durante todo
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o0 estudo os animais foram alimentados com agua e racéo (Presence®) a vontade.

Protocolo experimental: Fémeas na fase do pré-estro foram colocadas

individualmente em caixas na presenca de um macho para o acasalamento. No
dia seguinte, a presenca de espermatozoide no lavado vaginal foi utilizada como
indicativo do dia gestacional zero (DG 0). As fémeas prenhes foram mantidas
individualmente em caixas de polietileno e distribuidas em quatro grupos
(n=5/grupo): um controle, que recebeu apenas o veiculo utilizado na dissolucéo
do extrato seco de A. indica e, trés grupos experimentais que foram tratados com
as doses de 300, 600 ou 1200 mg/kg do extrato durante a gestacdo (DG 0 ao DG
20). Todos os tratamentos foram realizados por via oral (gavagem) e o volume
administrado foi de 0,5 mL/100 g de animal. Do DG 0 ao 21, as ratas foram
monitoradas diariamente quanto ao consumo de racdo, agua, ganho de massa

corporal e presenca de sinais clinicos de toxicidade (OECD, 2016).

Analise estatistica: Os dados foram submetidos a andlise de variancia (ANOVA)

de uma via.

Resultados e Discusséao

Nao foram observados sinais clinicos de toxicidade como diarreia,
convulsdes, sangramentos e alteracdes comportamentais nas fémeas. Além disso,
a Anova unifatorial ndo apontou diferenca significativa entre os grupos em relacéo
ao ganho de massa corporal (Fs16= 0,30; p = 0,83), consumo de racdo (Fs6 =
0,03; p = 0,99) e 4gua (Fs1s = 0,19; p = 0,90), o que sugere que o extrato

apresenta baixa toxicidade materna.

Consideracdes Finais

Os resultados parciais sugerem que o extrato seco das folhas de A. indica
nas doses de 300, 600 e 1200 mg/kg apresenta baixa toxicidade materna.
Entretanto, € necessaria a continuidade dos estudos para uma avaliagcdo mais

robusta dos efeitos do tratamento com o extrato seco durante a gestacao.
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