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Eugenia uniflora L., popularmente conhecida como pitangueira, possui grande potencial
terapéutico. Suas folhas possuem atividade diurética, anti-hipertensiva, antidiarreica e anti-
inflamatdria. O objetivo deste estudo foi avaliar os efeitos do tratamento com o extrato seco das
folhas dessa espécie vegetal sobre o desenvolvimento esquelético da prole de ratas Wistar.
Primeiramente, o extrato etandlico das folhas E. uniflora foi preparado utilizando as técnicas de
percolacdo e rotaevaporacdo. Em seguida, o extrato foi submetido a secagem por aspersao (spray
dryer). Na sequéncia, o extrato seco foi administrado por via oral (gavagem) a ratas prenhes nas
doses de 0, 300, 600 ou 1200 mg/kg do dia gestacional (DG) zero ao vinte. No DG 21 as fémeas
foram anestesiadas para a realizagdo da cesariana. Os fetos foram removidos dos cornos
uterinos, corados pela técnica de diafanizagdo e analisados quanto a possiveis
variagbes/malformacgfes esqueléticas. Os resultados mostraram que o tratamento com o extrato
seco das folhas de E. uniflora L. ndo induziu malformagdes esqueléticas na prole de ratas Wistar
tratadas durante a gestacao.
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Introducéo

Cerca de 85% da populagcdo mundial usam medicamentos produzidos a
partir de plantas medicinais (ROSA; CAMARA; BERIA, 2011). Além disso, estima-
se que 31% das mulheres utilizam plantas medicinais durante a gestagéo para
alivio ou tratamento de sintomas clinicos presentes neste periodo (BETTIOL et
al., 2018).

Algumas espécies vegetais tém sido muito estudadas, como por exemplo,

as da familia Myrtaceae, que estdo distribuidas nos tropicos e subtropicos do
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mundo, principalmente na América do Sul (GOVAERTES et al., 2013). No Brasil,
a familia é representada por 23 géneros e 1034 espécies amplamente distribuidas
em todo o pais (QUEIROZ et al., 2015).

Eugenia uniflora L., conhecida popularmente como pitangueira, € uma das
espécies mais populares da familia Myrtaceae e apresenta um importante poten-
cial farmacoldégico atribuido as suas folhas e frutos (SOBRAL et al., 2015). Dentre
as suas variadas propriedades farmacoterapéuticas destacam-se as atividades
antidiarreica, antipirética, anti-hipertensiva, antimicrobiana, antioxidante e antir-
reumatica (MENDONCA et al.,, 2016; MONTEIRO et al.,, 2019, MOURA et al.,
2018; ROVEDDER et al., 2016).

Estudos pré-clinicos para avaliar a seguranca do uso de substancias du-
rante a gestacdo sdo preconizados por agéncias reguladoras em todo o mundo
(ANVISA, 2013; OECD, 2016). Estes estudos sdo empregados como parte de um
conjunto de testes de triagem que avaliam as doses e os efeitos de determinadas
substancias ou compostos quimicos que possuem pouca ou henhuma informacao
toxicoldgica a seu respeito (OECD, 2016). Dentre os estudos néo clinicos de se-
guranca para o desenvolvimento de medicamentos estdo incluidos o de toxicida-
de reprodutiva e desenvolvimental, cujo objetivo é fornecer informacdes iniciais
sobre possiveis efeitos de substancias ativas na reproducao e/ou desenvolvimen-
to de mamiferos (ANVISA, 2013).

Considerando a escassez de estudos que avaliaram a seguranca do uso
de Eugenia uniflora L., este estudo investigou os possiveis efeitos do tratamento
pré-natal com extrato seco das folhas desta espécie vegetal sobre o desenvolvi-

mento esquelético fetal.

Material e Métodos

Preparacao do extrato seco
Folhas de Eugenia uniflora L. foram coletadas no municipio de Joanapolis -
Goias [(16°16°13.53”S 48°49'14.76”"W). Em seguida, foram secas em estufa com

ventilagdo forcada de ar e trituradas em moinho de facas. O extrato liquido foi
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obtido por percolacéo e 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 protocolo n° 004/2018.

Animais

Foram utilizados ratos da linhagem Wistar, adultos e sexualmente madu-
ros, provenientes do Biotério do Laboratorio de Farmacologia e Toxicologia de
Produtos Naturais e Sintéticos da UEG. Os animais permaneceram em salas com
temperatura e umidade controladas, em ciclo claro/escuro de 12 horas e recebe-

ram durante todo o estudo agua e racéo (Presence®) a vontade.

Protocolo experimental

Ratas Wistar prenhes foram distribuidas em quatro grupos: um controle,
gue recebeu apenas o veiculo utilizado na diluicdo do extrato seco das folhas de
Eugenia uniflora L., e trés grupos experimentais que receberam as doses de 300,
600 ou 1200 mg/kg do extrato. Os tratamentos com o veiculo e extrato foram rea-
lizados do dia gestacional 0 ao 20, por via oral (gavagem), e o volume de adminis-
tracdo foi de 0,5 mL/100 g (OECD, 2016).

No 21° dia gestacional as fémeas foram anestesiadas e a cesariana reali-
zada. Os fetos foram removidos dos cornos uterinos, corados pela técnica de dia-
fanizacdo e analisados quanto a possiveis variagbes/malformacdes esqueléticas
(KELLY; BRYDEN, 1983; MANSON; ZENICK; COSTLOW, 1982). Foi utilizado o
teste do qui-quadrado de Pearson para a avaliagdo das variagdes/malformacoes

esqueléticas fetais.

Resultados e Discussao

N&o foi observada diferenca significativa entre 0os grupos em relacdo as
alteracdes esqueléticas como ossificacdo incompleta de ossos do cranio e do

esterno. O teste do qui-quadrado mostrou que a ocorréncia de falanges anteriores
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com ossificacdo completa (8 sitios de ossificacdo) foi menos frequente no grupo
300 mg/kg quando comparada ao veiculo (controle). Quanto a ocorréncia de
metatarsos com ossificacdo completa (10 sitios de ossificagdo), esta foi menos
frequente no grupo 1200 mg/kg em relacéo ao veiculo.

Os resultados mostraram que o tratamento com o extrato seco das folhas
de Eugenia uniflora L. nas doses de 300, 600 e 1200 mg/kg néo induziu malfor-
macfes esqueléticas na prole de ratas Wistar tratadas durante a gestacdo. A
maioria das alteracfes observadas sdo consideradas variacfes, porque nao inter-

ferem com a sobrevivéncia da espécie e desaparecem ap0s 0 nascimento.
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