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ABSTRACT

The objective of this study was to evaluate the effect of the ethanol extract of Simarouba versicolor on reproductive
parameters of Wistar rats (Rattus norvegicus): implantation index (%), resorption index (%), pre-implant loss,
post-implant loss of the parents. pregnancy, the rats with approximately 90 days, weighing 160 to 250 g were
divided into 4 groups (n=8), Control, Sv-EtOH 10, 20, 40mg/kg. The formulas used to evaluate reproductive
parameters were following: IMPLEMENTATION INDEX = (number of implantations / number of corpus luteum)
x100; REABSORPTION INDEX = (no resorption*/no implants) x100* no resorptions = (no implants) - (no
fetuses); PRE-IMPLANT LOSSES = (No. of corpus luteum - No. of implants / No. of corpus luteum) x100; POST-
IMPLANT LOSSES = (number of implants - number of natives / number of implants) x100. In the analysis of the
implantation index, resorption, pre-implant loss and post-implantation loss were not significant when compared
to the control. These results indicate the absence of maternal toxicity for the investigated doses during the period
of pre-implantation, implantation and full term pregnancy. However, further studies with different doses and
concentrations of Simarouba versicolor extract will be necessary in the gestational period.
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INTRODUCAO

As plantas medicinais sdo importantes por fornecerem matéria-prima para a sintese de
drogas, além de serem utilizadas como agentes terapéuticos. O emprego das plantas ¢
supervalorizado no uso tradicional com base nos seus beneficios medicinais (GARCIA et al.,
2010). O desconhecimento dos efeitos adversos de algumas dessas ervas e seus usos
indiscriminados por influéncia de modismos ou fatores culturais, suscita o interesse em
conhecer melhor suas propriedades deletérias, bem como a dose e a parte empregada da planta,
pois existem aquelas que sao altamente toxicas, mesmo em pequenas doses (ZHAN e ZHOU,
2003; BRITO et al., 2006; MELLO, 2007).

A Simarouba versicolor ¢ conhecida popularmente como caraiba, mata-cachorro,
mata-menino, paparauba, paraiba, pau-caixeta, pau-paraiba, pé-de-perdiz, perdiz, pitombeira-
de-maraju, simaruba-do-brasil (MESQUITA, 1997). E utilizada principalmente em construgo
rural, fabricacao de papel, carpintaria, caixas para charutos e cigarros, palitos de dente e de
fosforo (LORENZI, 1998). Empregada como inseticida, também apresenta atividade inibitoria
na ovipostura do carrapato bovino Boophilus microplus, podendo ser uma alternativa para o
controle deste ectoparasita. A Simarouba versicolor apresenta uma vasta gama de atividades
bioldgicas, tais como: antitumoral, antimalarica, antioxidante, amebicidas, antiviral e também
antifertilidade masculina, fato que nos despertou interesse em estudar a Simarouba versicolor
na reproducao de fémeas.
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Sendo assim, objetivou-se, por meio deste estudo, avaliar o efeito do extrato etanodlico
da Simarouba versicolor sobre os parametros reprodutivos: indice de implantacdes (%), indice
de reabsorcdes (%), perdas pré-implantes e perdas pos-implantes das progenitoras.

MATERIAL E METODOS

Coleta, identificacio e preparo do extrato etanolico

O extrato etanolico foi preparado a partir de cascas de Simarouba versicolor Angical
(6°05°41°28’), Piaui, Brasil. A exsicata da espécie foi identificada e depositada no acervo do
Herbario Graziela Barroso (TEPB) da Universidade Federal do Piaui, em Teresina, Piaui, sob
o numero TEPB-20.883. A casca da planta foi submetida a secagem em estufa de circulacdo
forcada de ar durante trés dias a uma temperatura maxima de 45 °C (£1). Apds completa
secagem, o material foi triturado em moinho tipo Willi. O extrato etanodlico foi obtido
colocando-se de 1Kg da matéria vegetal em etanol durante quatro dias em temperatura ambiente
em maceracao a frio e depois foi filtrado. Apds quatro extragdes sucessivas foi homogeneizado
e colocado no evaporador rotativo a 45 °C (1) acoplado a um banho termostatizado, sendo
posteriormente liofilizado. O p6 obtido foi diluido em dimetilsulfoxido a 6%, acrescido de dgua
destilada.

Animais e acasalamentos

Os protocolos experimentais foram aprovados pelo Comité de Ftica em
Experimentacdo com Animais da Universidade Federal do Piaui (CEEA-PI 026/09). Foram
utilizadas Ratas (Ratus norvegicus, variedade Wistar) nuliparas, pesando 160 a 250g e com
aproximadamente 90 dias de idade. Elas foram colocadas com machos adultos na fase escura
do ciclo na propor¢ao de 01 macho para 02 fémeas. Na manha seguinte ao acasalamento foram
realizados lavados vaginais para verificar a presenca dos espermatozoides. O esfregago foi
realizado com auxilio de micropipetas, prosseguindo com a lavagem vaginal com 50 pL de
solugdo salina a 0,9% e posterior avaliacdo por microscopia Optica (10 e 40x). A presenca do
tampao vaginal, ou de espermatozoides no lavado vaginal confirmou a cdpula, sendo
considerado o primeiro dia da gestacao.

Tratamentos

Confirmada a prenhez, as ratas com aproximadamente 90 dias, pesando 160 a 250g
foram divididas em 4 grupos (n=8): Controle (veiculo), Sv-EtOH 10, 20 e 40mg/kg. As ratas
foram alojadas em gaiolas individuais e tratadas diariamente por gavagem do primeiro ao
vigésimo dia de gestagao.

No 20° dia de gestacdo, as ratas foram anestesiadas com tiopental sdédico 25mg/kg
(i.p.) e submetidas a cesariana, para retirada e avaliacao do utero gravidico e seu contetudo. Foi
realizada, entdo, a contagem do nimero de fetos, bem como do ntimero de sitios de implantagao.
Em seguida fez-se a pesagem do tutero gravidico (cheio), dos fetos individualmente e da
placenta de cada feto. Apds a retirada do utero procedeu-se a eutanésia das ratas com sobredose
de tiopental s6dico (100mg/kg). Os corpos luteos foram contados com auxilio de uma lupa nos
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ovarios direito e esquerdo de cada animal e os sitios de implantacdo uterinas foram contados a
olho nu nos dois cornos apo6s a retirada dos fetos.

As férmulas utilizadas para avaliacdo dos pardmetros reprodutivos foram as seguintes:
INDICE DE IMPLANTACAO = (n° implanta¢des/n® corpos luteos) x100; INDICE DE
REABSORCOES = (n° reabsor¢des* / n® implantes) x100 * n° de reabsor¢des = (n° implantes)
— (n° fetos); PERDAS PRE-IMPLANTES = (n° de corpos liiteos — n°® de implantes/n® de corpos
lateos) x100; PERDAS POS-IMPLANTES = (n° de implantes —n° de nativivos/n° de implantes)
x100.

Analise Estatistica

As andlises estatisticas foram realizadas com o programa Graphpad Prism
5.0, através de analise de variancia ANOVA (One Way), seguido do pds-teste de Tukey, com
nivel de significancia estabelecido em p<0,05. A comparagdao de dados no mesmo grupo foi
feita pelo teste t student pareado com nivel de significancia p<0,05.

® versdo

RESULTADOS E DISCUSSAO

A exposicao das progenitoras ao extrato etanolico da Simarouba versicolor (10, 20,
40mg/kg) durante o periodo gestacional ndo alterou (p.0,05) os indices de reabsorcdes, perdas
pré-implantes e perdas pds-implantes, quando comparadas com os resultados dos animais do
controle (Tab. 01). Também nao foram observados sinais macroscopicos de toxicidade no
animal e no utero. Os indices de implantagdes no tratamento da Sv-EtOH (10, 20, 40mg/kg).
Esses resultados indicam auséncia de toxicidade materna para as doses investigadas durante a
gestacao.

Tabela 01: Efeito do Sv-EtOH durante a gestacao (1° ao 20° dia), sobre os parametros
reprodutivos comparados com o controle

Controle Tratamentos com Sv-EtOH

Parametros Reprodutivos
10mg/kg 20mg/kg 40mg/kg

indice de implantagdes(%)
100+0,0 100+0,0 99,03+0,96 100+0,0

Indice de reabsorcoes (%)
8,52+6,10 2,50+1,63 2,60+1,75 2,28+0,147

Perdas pré-implantes (%) 8,52+6,10 2,50+1,63 1,56+1,56 2,28+0,147

Perdas pés-implantes (%) 8,52+6,10 2,50+1,63 1,56£1,56 2,28+0,147

Os dados expressam média (:EPM). p>0,05 (ANOVA / Tukey), n=8.
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A implantacdo ¢ um processo pelo qual o embrido realiza o contato fisico e fisiologico
intimo com o endométrio materno para o estabelecimento da gestagdo.(MULLER et al., 2009).
O tempo e a integridade do transporte dos gametas e zigotos, importante para fertilizagao e
sobrevivéncia embrionarias, sao susceptiveis a perturbagdes causadas por corpos quimicos. A
perturbagdo desses processos contribui para a redugdo na taxa de fertilizagdo e aumento da
perda embrionaria precoce que sdo identificados como perdas pré-implantagdo (US EPA,
1996).

A atividade antiestrogénica da Simarouba versicolor observada no teste uterotrofico
descrito por OLIVEIRA ef al. (2016) foi um indicativo de que o extrato possa interferir no
processo de implantagdo, por alterar a agdo do estrogeno no utero. Um trabalho realizado por
DAO et al. (1996) demonstrou que substincias antiestrogé€nicas administradas nos trés
primeiros dias de gestacdo em ratos possuem efeito anti-implantagdo, contrariando os
resultados encontrados no nosso estudo.

Esses resultados indicaram auséncia de toxicidade materna para as doses investigadas
durante o periodo de pré-implantagdo, implantacao e gestagdo a termo, bem como, ndo foram
observadas alteragcdes macroscopicas nas progenitoras e seus Orgdos. No entanto, serdo
necessarios novos estudos com doses ¢ concentragoes diferentes do extrato de Simarouba
versicolor no periodo gestacional.
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