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Resumo:

No Brasil, diversas plantas encontram utilizacdo na medicina popular, entre
estas, encontra-se o Limonium brasiliense (Boiss.) Kuntze, que é utlizado
para normalizar os periodos menstruais com atrasos ou irregularidades na
menstruacao (MOURA, 1984). Seu uso encontra-se difundido na regido Sul
do Brasil, no entanto, poucos estudos sobre essa espécie relacionando sua
acao farmacoldgica ou toxicolégica sdo encontrados. Desta forma, o objetivo
deste trabalho foi verificar a atividade do extrato bruto (EB) de L. brasiliense
sobre o ovario de ratas imaturas. Os animais divididos em grupos
T1,T2,T3,T4,T5 receberam respectivamente as dosagens de 12,5, 25,0 50,0,
100 e 200 mg/kg de extrato bruto de L. brasiliense, além do controle positivo,
tratado com valerato de 17-B-estradiol, e solucdo salina como controle
negativo. Apesar de apresentar um atraso no inicio da puberdade, todos os
grupos apresentaram ovarios com foliculos em diferentes fases de
desenvolvimento, indicando uma normalidade no ciclo. Assim, conclui-se
que o EB tem acdo sobre o sistema reprodutor feminino, ndo podendo se
afirmar que a presenca de um efeito antiestrogénico, mas possuindo indicios
de ser progesterogénico.

Introducao

Estudos recentes com extratos vegetais tem sido uma pratica comum na
busca de novas opc¢des terapéuticas. Isso se deve a busca por algumas
substancias produzidas pelas plantas que podem conter aplicagcdo medicinal.
A espécie vegetal Limonium brasiliense (Boiss.) Kuntze (Plumbaginaceae),
conhecida popularmente por baicuru ou guaicuru, € uma planta encontrada
na Ameérica do Sul e que vegeta no litoral, de preferéncia nos terrenos baixos
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(PIO CORREA, 1952). O baicuru possui como farmacdgeno, os rizomas,
sendo estes empregados nas formas de infuso e decocto, como anti-séptico
nas infec¢bes genito-urinarias e possui a propriedade de ser adstringente.
Sendo também utilizado para normalizar os periodos menstruais nas
mulheres com atraso ou irregularidades na menstruacao (LIFCHITZ, 1981).
A partir de estudos realizados nos Programas de Pds-Graduacdo em
Ciéncias Farmacéuticas da Universidade Estadual de Maringa e da
Universidade Federal do Rio Grande do Sul, as propriedades farmacologicas
do extrato bruto de L. brasiliense apresentam uma possivel atividade
hormonal, justificando, portanto, o estudo realizado neste trabalho, para
comprovacédo da possivel atividade sobre o ovario de ratas imaturas.

Materiais e métodos

Para este estudo foi utilizado extrato bruto (EB) de rizomas de Limonium
brasiliensis fornecido pelo Laboratério de Biologia Farmacéutica -
PALAFITO, do departamento de Farmacia da Universidade Estadual de
Maringa — UEM, sob a responsabilidade de Joédo Carlos Palazzo de Mello.
As ratas imaturas foram divididas em 7 grupos de seis animais, sendo
tratadas por gavagem por 30 dias. O grupo controle negativo (CN) recebeu
apenas solugédo salina e grupo controle positivo (CP) foi administrado
apenas com valerato de 17 3 estradiol. Os demais grupos, T1, T2, T3, T4 e
T5, foram testados com o EB de L. brasiliense nas doses de 12,5, 25,0 50,0,
100 e 200 mg/kg, respectivamente.

As ratas, diariamente, foram pesadas e submetidas a verificagdo visual da
abertura do canal vaginal e, partir da ocorréncia do mesmo, foram coletadas
amostras da secrecao vaginal para monitoramento do ciclo estral. O
protocolo experimental foi aprovado pelo Comité de Conduta Etica no uso de
Animais em Experimentacéo (Protocolo 064/2011).

Para analise histolégica, os animais foram sacrificados com super dosagem
de anestésico tiopental sodico (120 mg/Kg). Os ovarios foram coletados,
emblocados em parafina e levados ao micrétomo onde foram submetidos a
cortes semisseriados (7um). Para cada animal foram preparadas 2 laminas
com 4 cortes cada, sendo estas submetidas a técnica de coloracdo HE. Os
cortes histoldgicos foram observados sob microscopia de luz com objetiva de
2x acoplada a um sistema de captura de imagens. Foi realizada a medida da
area dos ovarios em milimetros quadrados. Os resultados obtidos foram
submetidos a analise estatistica utilizando o programa GraphPrism 5.0, na
qual foi aplicada a analise de variancia ndo paramétrica de Kruskal-Wallis
complementada com o teste de Tukey.
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Resultados e Discussao

A avaliacdo ponderal do peso dos animais mostrou que todos apresentaram
ganho de peso, mas ndo houve diferenca estatistica entre os grupos.

A avaliacao estatistica da abertura do canal vaginal demonstrou a maturacéo
sexual acelerada no grupo CP e tendéncia em aumentar a idade de abertura
do canal vaginal nos grupos tratados com EB.

As ratas do grupo CN mantiveram o ciclo estral normal, as do grupo CP
apresentaram-se, como esperado, na fase estro durante 14 dias de
tratamento e, apds apresentaram ciclo variavel ja, as ratas tratadas com EB
apresentaram um atraso no inicio de seus ciclos estrais, quando
comparadas ao CN, com predominancia na fase diestro.

Na andlise histologica, observou-se que todos 0s ovarios apresentaram
foliculos em diferentes fases de desenvolvimento, inclusive com a presenca
de corpo lateo e corpo albicans, indicando que todas as ratas entraram na
puberdade e passaram pelo processo de ovulagao.

Quanto a andlise morfométrica, os resultados apresentados na tabela 1 e
Figura 1 amostram que os ovarios das ratas CP foram os que apresentaram
maior area, diferenciando significativamente de todos 0s outros grupos,
exceto de T1, que recebeu a menor dose do EB. Ja o grupo T5, que recebeu
a maior dose do EB foi o que apresentou menor area ovariana e diferiu
estatisticamente do grupo controle negativo (CN).

Esses resultados, quando avaliados em conjunto, mostram que o EB tem
acao sobre o sistema reprodutor feminino, mas ndo podemos afirmar que
seja um efeito antiestrogénico havendo indicios de ser progesterogénico.
Esta afirmacéo esta pautada na observacédo de que embora tenha havido um
atraso na abertura do canal vaginal e inicio dos ciclos reprodutivos, as ratas
apresentaram ciclos normais e estruturas ovarianas histologicamente
semelhantes ao grupo controle negativo.

Tabela 1: Valores das médias das areas dos ovarios das ratas
submetidas aos diferentes tratamentos.

Grupos Média da area (mm2)
CP 8,130+1,803
CN 6,484+1,060
T1 6,709+1,249
T2 5,433+1,756
T3 6,552+1,686
T4 5,502+1,336
T5 4,718+0,784

CN: controle negativo; CP: controle positivo; T1, T2,T3,T4 e T5: tratamentos com doses de extrato bruto de L.
brasiliense com 12,5, 25,0 50,0, 100 e 200 mg/kg respectivamente)
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Figura 1 — Grafico com média da area dos ovarios (um2) por grupo. CN: controle negativo;
CP: controle positivo; T1, T2,T3,T4 e T5: tratamentos com doses de extrato bruto de L.
brasiliense com 12,5, 25,0 50,0, 100 e 200 mg/kg respectivamente)

Conclusodes

Os resultados obtidos nesta pesquisa mostram que o0 extrato bruto dos
rizomas de L. brasiliense atua sobre o ciclo estral de ratas, havendo indicios
de ser um efeito progesterogénico sem ser antiestrogénico. Este resultado
pode ser relacionado com o uso popular de L. brasiliense como regulador
hormonal.
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