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Resumo: A Momordica charantia L. € uma planta muito conhecida no Brasil pelas suas propriedades
medicinais, principalmente pela atividade hipoglicemiante. E facilmente encontrada em diversas
regidbes do pais devido a sua facil adaptagdo a qualquer tipo de clima e solo. Embora seja
amplamente utilizada pela populacdo, existem poucos estudos sobre a seguranca do uso dessa
planta medicinal durante a gestagdo. Diante disso, o presente estudo avaliou os efeitos do tratamento
com o extrato seco das folhas de M. charantia L. sobre a toxicidade materna de ratas Wistar. Para
tanto, ratas prenhes receberam por via oral (gavagem) o extrato seco nas doses de 0, 500, 1000 e
2000 mg/kg do 6° ao 15° dia gestacional, periodo da organogénese. Durante 22 dias de gestacéo as
fémeas foram avaliadas diariamente quanto a presenca de sinais clinicos de toxicidade e tiveram a
massa corporal e os consumos de racédo e dgua registrados. Os resultados mostraram que tratamento
com as trés doses do extrato seco reduziu 0 ganho de massa corporal, 0 consumo médio de ragéo e
agua em relacdo ao grupo controle. Os resultados mostraram que 0 tratamento com o0 extrato seco

das folhas, nas trés doses avaliadas, promoveu toxicidade materna a ratas Wistar.

Palavras-chave: Meldo-de-séo-Caetano. Toxicidade materna. Massa corporal. Organogénese.

Meldo-de-sdo-Caetano, meldo-de-sédo-Vicente e meldozinho sdo nomes
populares da espécie Momordica charantia Linn. (LORENZI; MATOS, 2008), muito
conhecida na medicina tradicional, principalmente por sua propriedade
hipoglicemiante (JAYASOORIYA et al., 2000).

Por apresentar grande potencial como planta medicinal, a M. charantia L. foi
inserida pelo Ministério da Saude na Relacdo Nacional de Plantas Medicinais de
Interesse ao Sistema Unico de Saude (RENISUS) juntamente com outras 70 plantas
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encontradas em territério nacional (BRIL, 2009). Essa espéce é ita coo u |
panaceia, pois, além de possuir constituintes com atividade hipoglicemiante, ja foram
descritas na literatura uma grande variedade de propriedades terapéuticas, como
atividade anti-helmintica (RASHID et al., 2016), antimicrobiana (COSTA et al., 2011),
ansiolitica (ISHOLA; AKINYEDE; SHOLARIN, 2014), antitumoral (HSU et al., 2012),
entre outras.

Embora a Momordica charantia L. seja amplamente utilizada pela populagéo,
foram realizados poucos estudos sobre a sua toxicidade (KUMAR et al., 2010;
PATIL; PATIL, 2011). Além disso, a maioria das pesquisas investiga o carater
toxicolégico dos frutos e sementes da espécie (JERALD et al., 2012; LAGARTO et
al., 2008; ULLAH et al., 2012), mas nao de suas folhas. Considerando que as
avaliagBes toxicoldgicas sobre as folhas de M. charantia L. sdo escassas e essa
espécie é muito utilizada na terapia popular, ainda ndo é possivel determinar a
seguranca do uso desta planta medicinal na gestac&o. Assim, este estudo avaliou os
efeitos do tratamento com o extrato seco de folhas de Momordica charantia L. em
ratas Wistar tratadas durante o periodo de organogénese, fase critica do

desenvolvimento fetal.

Coleta do material botanico

Foram realizadas seis coletas da espécie vegetal (Momordica charantia L.)
nas cidades de Anapolis-GO, Petrolina de Goias-GO e Trindade-GO. Uma exsicata
foi depositada no herbario da Universidade Estadual de Goias (HUEG) sob o registro
n® 10108. As folhas da Momordica charantia foram limpas e dessecadas em estufa
com ventilacao forcada de ar a 40 °C por 24 horas. Posteriormente, foram trituradas

em moinho de facas para obtencédo da droga vegetal.

Preparacdo do extrato seco

O pob6 seco e pulverizado das folhas da M. charantia L. foi macerado em
etanol 80% por 24 horas a temperatura ambiente, ao abrigo da luz. Em seguida, este
material foi submetido ao processo de percolagdo com etanol 80% por 10 dias. O
extrato percolado foi concentrado em rotaevaporador, a 40°C, até remocao completa
do solvente. O extrato concentrado foi entédo liofilizado e o extrato seco obtido foi
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acondicionado em recipientes de vidro ao abrigo da luz e umidade e conservado no
freezer a temperatura de -10°C.

Aspectos éticos

Os experimentos deste estudo foram aprovados pela Comissdo de Etica no
Uso de Animais (CEUA) da Universidade Estadual de Goias, em 21 de setembro de
2015, sob o0 n° 005/2015.

Animais

Ratos Wistar, fémeas e machos foram mantidos no Biotério do Laboratério
de Farmacologia e Toxicologia de Produtos Naturais e Sintéticos da Universidade
Estadual de Goids (UEG). Os animais foram alojados em caixas de polietileno e
mantidos em salas com condi¢cdes controladas de temperatura, umidade e
luminosidade (ciclo claro escuro de 12 h; luzes acesas das 7:00 as 19 h). Além

disso, os animais receberam agua e racao ad libitum.

Protocolo experimental

Cada fémea foi colocada na presenca de um macho para o acasalamento.
No dia seguinte, coletou-se o esfregaco vaginal para confirmacao da copula. Quando
confirmada a presenca de espermatozoides no esfregaco, este era tido como o dia
gestacional zero (DG 0). Cada rata prenhe foi mantida individualmente em uma caixa
de polipropileno por 22 dias. Do DG 0 ao DG 21 as ratas foram monitoradas
diariamente quanto a presenca de sinais clinicos de toxicidade (piloerecao, diarreia,
convulsdes, sangramentos e alteracdes comportamentais) e tiveram o consumo de

racdo, agua e ganho de massa corporal registrados.

Grupos experimentais

As ratas prenhes foram distribuidas em quatro grupos. O grupo controle
recebeu apenas o veiculo utilizado na dissolucdo do extrato seco de Momordica
charantia L. (gel de carboximetilcelulose 0,5% e propilenoglicol 10%). Os trés grupos
experimentais foram tratados com as doses de 500, 1000 ou 2000 mg/kg do extrato,
qgue foram definidas a partir do teste de toxicidade aguda realizado por nosso grupo

de pesquisa (resultados nao apresentados).
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O tratamento das ratas prenes foi realizado por meio de avag (0,5 |
mL/100 g de massa corporal) do 6° ao 15° dia da gestacdo, periodo correspondente

a organogénese.

Analise estatistica

Os dados estdo expressos em média + erro padrao da média e comparados
empregando-se a analise de variancia (ANOVA) de uma via. O nivel de significancia

adotado foi de p < 0,05.

Os resultados do presente estudo mostraram que 0 extrato seco de M.
charantia L. nas doses de 500, 1000 e 2000 mg/kg administrado a ratas prenhes néo
causou mortes e nem sinais clinicos de toxicidade (piloerecéo, diarreia, convulsées,
sangramentos e alteragbes comportamentais) durante toda a gestacéo, incluindo o
periodo de tratamento (DG 6 ao DG 15).

Em relacdo ao ganho médio de massa corporal durante a gestacdo, a
ANOVA unifatorial apontou diferenca significativa entre os grupos (Fs3,3 = 9,47, p <
0,05). O teste de comparacbes multiplas de Newman Keuls mostrou que houve
reducdo no ganho de massa das fémeas tratadas com o extrato seco nas doses de
500, 1000 e 2000 mg/kg em relagé&o ao grupo controle (p = 0,001, p = 0,0003 e p =
0,0006, respectivamente) (Figura 1).

Figura 1 - Ganho de massa corporal durante a gestacdo de fémeas dos grupos controle e
tratamento com o extrato seco de Momordica charantia L. nas doses de 500, 1000 e 2000

mg/kg.
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Dados expressos em média + erro padrdo da média. Anova unifatorial seguida do teste de Newman-
Keuls. * p < 0,05 em relacdo ao grupo controle
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A ANOVA unifatorial também indicou diferenca significativa entre os grupos
para o consumo médio de racdo (Fsz3s = 8,23, p < 0,01) e 4gua (Fs3s = 4,91, p <
0,006). O teste post hoc de Newman Keuls mostrou que o consumo médio de ragéo
e agua das fémeas tratadas com as trés doses do extrato seco foi menor em relacéo
ao grupo controle (p < 0,05) (Figuras 2 e 3). Esses resultados demonstram que a
administracdo do extrato seco das folhas de M. charantia durante a organogénese

induziu toxicidade materna.

Figura 2 — Consumo médio de racdo durante a gestacéo de fémeas dos grupos controle e
tratamento com o extrato seco de Momordica charantia L. nas doses de 500, 1000 e 2000

mg/kg.
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Dados expressos em média + erro padrdo da média. Anova unifatorial seguida do teste de Newman-
Keuls. * p < 0,05 em relagdo ao grupo controle

Figura 3 — Consumo médio de agua durante a gestacdo de fémeas dos grupos controle e
tratamento com o extrato seco de Momordica charantia L. nas doses de 500, 1000 e 2000

mg/kg.
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Dados expressos em média + erro padrdo da média. Anova unifatorial seguida do teste de Newman-
Keuls. * p < 0,05 em relacdo ao grupo controle
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A toxicidade materna pode ser definida como uma alteracdo indesejavel,
transitdria ou permanente na fisiologia materna (na homeostase, nos niveis
hormonais e no comportamento) capaz de causar efeitos adversos durante o
desenvolvimento embriondrio ou pos-natal (KHERA, 1987). Os parametros
comumente utilizados para avaliar essa toxicidade incluem a reducdo no ganho de
massa corporal, a diminuicdo nos consumos de agua e racdo, presenca de sinais
clinicos de toxicidade, alteracGes histopatoldégicas em Orgdos e mortalidade dos
animais (CHAHOUD et al., 1999).

E importante destacar que a reducdo da massa corporal durante a gestag&o
aumenta os riscos de desfechos desfavoraveis para a mée e para o concepto, como
a restricdo de crescimento intrauterino e a prematuridade, podendo desencadear,
por vezes, quadros de desnutricdo e nascimento de crias com massa corporal
reduzida (GONCALVES et al., 2012; SILVA; MELLO, 2000).

A Universidade Estadual de Goias pela concessdo de bolsa de iniciagéo cientifica
pelo programa BIC/UEG.
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