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POTENCIAL ABORTIVO E INFERTILIZANTE DE PLANTAS BRASILEIRAS
CONTAMINANTES OCASIONAIS DE PASTAGENS DE BOVINOS E

OUTROS HERBIVOROS DE INTERESSE ECONOMICO!

AUGUSTO LANGELOH2, FRANCISCO MAIDANA-LEGUIZAMON3 € PAULO DALSENTER3

ABSTRACT.- Langeloh A., Maidana-Leguizamén F. & Dalsenter P. 1992, [Abortive and
infertilizing potential of Brazilian plants which casually contaminate pasture of cattle and
other grazing animals of economical interest.] Potencial abortivo e infertilizante de plantas
brasileiras contaminantes ocasionais de pastagens de bovinos e outros herbivoros de interesse
econdmico. Pesquisa Veterindria Brasileira 12(1/2):11-18. Dep. Farmacologia, Inst. Biociéncias,
UFRGS. — Rua Prof. Sarmento Leite 500/202, Porto Alegre, RS 90050-170, Brazil.

Aqueous and hydroalcoholic extracts of Ateleia glazioviana Baill. leaves, of Tetrapterys
multiglandulosa Adr. Juss. aerial parts, of Dimorphandra mollis Benth. pods, and of Enterolobium
contortisiliquum (Vell.) Morong. fruits were studied for their potential abortive and/or infertilizing
activity on pregnant albino rats. These plants are among those which farmers suspect to induce
abortion in cattle. Extracts were prepared from the dried (at room temperature) finely chopped
plant material and given to rats daily, from the first until the last day of pregnancy, per os, at doses
of the dried plant material equivalent to the administration of 10 gkg-1 (aqueous extract) or 2
gkg-1 (hydroalcoholic extract in proportion of 2:1). A. glazioviana leaves, in aqueous extract,
induced 100% embryonic mortality and resorption (no rats were born, no pregnant rats came to
labour); two treated rats died before the 22nd pregnancy day. At necropsies the fetus were
amorphous hemorrhagic masses in decomposition undergoing resorption. 7. multiglandulosa
aqueous extract induced resorption (9 out of 42 embryos), stillbirth (26 out of 33 fetus), perinatal
death (7 rats born alive died 72 h or less after birth) and reduction of natality rate to 21%. Similar
findings were obtained with the hydroalcoholic extract. D. mollis hydroalcoholic extract reduced

- the number of embryonic implants and consequently the number of offspring, but did not affect the
other reproductive parameters. E. contortisiliquum hydroalcoholic extract was less toxic: resorption
occurred in 3 out of 71 embryos, and stillbirth in 2 out of 68 fetuses. Other reproductive
parameters were not significantly affected. All extracts reduced the rats weight. The aqueous
extract of A. glazioviana was the most potent reducing the weight by 27.1% in relation to the 1st
day of pregnancy. It is concluded that leaves from A. glazioviana and aerial parts of 7.
multiglandulosa contain active substances which are able to affect reproductive parameters of
pregnant rats in accordance with farmers’ suspitions, and also cause a toxic systemic effect. The
pods of D. mollis and fruits of E. contortisiliquum, in spite of reducing the ponderal development
during pregnancy, induced only a small interference on reproductive parameters.

INDEX TERMS: Abortive plants, toxic plants, Ateleia glazioviana, Dimorphandra mollis, Enterolobium
contortisiliquum, Tetrapterys multiglandulosa.

SINOPSE.- Avaliaram-se a atividade abortiva e infertilizante e o
desenvolvimento ponderal de ratas gestantes tratadas com ex-
tratos aquosos e hidroalcodlicos das folhas de Ateleia glazioviana
Baill. (timb6 de palmeira), das partes aéreas de Tetrapterys multi-
glandulosa Adr. Juss. (cip6-rudo, cipé-preto ou cip6-vermelho)
e dos frutos de Dimorphandra mollis Benth. (faveira) e Enterolo-
bium contortisiliquum (Vell.) Morong. (timbativa, orelha de ma-
caco ou tamboril da mata) sobre as quais recai a suspeita de cau-
sar aborto em bovinos. Os extratos foram preparados a frio, pelo

1 Aceito para publicagio em 2 de setembro de 1991,

Resultados preliminares foram apresentados no VI Congresso Brasi-
leiro de Toxicologia (21-26 out. 1989/Sdo Paulo, SP), no XVIII Encontro
Anual de Ciéncias Fisiol6gicas (23-25 nov. 1989/Porto Alegre, RS)ena V
Reunifio Anual da FESBE (24-28 ago. 1990/Caxambd, MG).

2 Depto Farmacologia, Inst. Biociéncias, UFRGS, R. Prof. Sarmento
Leite 500/202,Porto Alegre,RS 90049; bolsista do CNPq (306209.89.6).
3 Bolsistas do CNPq, alunos do CPG-Medicina Veterin4ria da UFRGS.
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acréscimo de 11 do solvente a 100 g do material vegetal, seco .a
temperatura ambiente e mofdo, com agitagdo vigorosa por 5 min.
no caso do aquoso e maceragdo de 72 h no hidroalco6lico (pro-
porcdo 2:1) seguido de concentracdo até 100 ml a 55°C e baixa
pressdo. As ratas foram tratadas por via oral, desde o primeiro
dia até o dltimo dia de gestagdo (22° dia em média) com: a) o ex-
trato aquoso na dose equivalente 3 administragdo de 10 g.kg-1 do
material vegetal (folha, planta total ou fruto) ou b) o extrato hi-
droalcodlico (2:1) na base equivalente 3 administracio de 2 g.kg-1
do material vegetal.

Os resultados mostraram que: a) os extratos aquosos de A.
glazioviana e T. multiglandulosa reduziram acentuadamente os
pardmetros reprodutivos das ratas tratadas. Nenhuma das ratas
tratadas com A. glazioviana chegou ao parto sendo que duas
morreram antes do 222 dia (taxa de parto e taxa de natalidade
nulas). A necrépsia os fetos revelaram-se como massas amorfas,
hemorrégicas, em processo de decomposi¢do/reabsorcdo; b) as
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ratas tratadas com o extrato aquoso de 7. multiglandulosa apre-
sentaram taxa de natalidade de 21% (p < 0,05 em relagdo ao
controle). Nove de 42 embribes foram reabsorvidos, a maioria
dos filhotes nasceram mortos (26/33) e os demais (7/33) morre-
ram em até 72 h ap6s o parto; c) os extratos aquosos de D. mollis
e E. contortisiliquum ndo alteraram os pardmetros reprodutivos
em relagdo aos animais controle; d) os extratos hidroalcodlicos de
D. mollis e de T. multiglandulosa reduziram, discreta mas signifi-
cativamente (p < 0,05) o niimero médio de filhotes nascidos. O
de T. multiglandulosa provocou, ainda, 5/85 natimortos e 3/80
mortes perinatais. Os demais paridmetros reprodutivos nio foram
afetados significativamente; €) as ratas tratadas com o extrato hi-
droalco6lico de E. contortisiliguum apresentaram 3 reabsorcoes
dos 71 implantes, 2 natimortos dentre 68 filhotes nascidos mas,
sem afetar significativamente os parimetros reprodutivos e, afi-
nal, f) o desenvolvimento ponderal das ratas no perfodo de gesta-
¢do foi menor, em todo os grupos tratados com extratos, inde-
pendente da natureza aquosa ou hidroalco6lica, quando compara-
do com o desenvolvimento observado nas respectivas ratas con-
trole. O efeito mais acéntuado foi verificado nas ratas tratadas
com o extrato aquoso de A. glazioviana, as quais perderam 27,1%
da massa corporal que tinham no inicio da gestagéo.

Conclui-se que: a) nas folhas de A. glazioviana e nas partes
aéreas de T. multiglandulosa h4 substincias ativas capazes de
afetar intensamente a performance reprodutiva de ratas mas, de
forma inespecifica pois que o desenvolvimento ponderal dos ani-
mais também foi comprometido; b) nos frutos de D. mollis ¢ E.
contortisiliquum as substincias ativas presentes e extraf{das com
agua e solvente hidroalcodlico nas doses empregadas s6 afetam
discretamente a performance reprodutiva, embora comprometem
o desenvolvimento ponderal das ratas em gestagdo e c) ressalva-
das as diferencas nas espécies envolvidas, os resultados indicam a
procedéncia das suspeitas de acdo abortiva e/ou infertilizante de
A, glazioviana e T. multiglandulosa levantadas por criadores de
bovinos, mas ndo confirmam as suspeitas sobre D, mollis e E.
contortisiliguum.

TERMOS DE INDEXACAO: Plantas abortivas, plantas téxicas, Ateleia

glazioviana, Dimorphandra mollis, Enterolobium contortisiliquum, Tetrap-
terys multiglandulosa.

INTRODUCAO

Indimeras plantas recebem dos criadores o rétulo de serem
abortivas para bovinos e ovinos faltando, entretanto, os
necessérios dados objetivos e experimentais que compro-
vem ou ndo esta suposicdo (Tokarnia et al. 1960, Tokar-
nia & Ddébereiner 1967, Tokarnia et al. 1989). Os herbi-
voros estdo, de fato, sujeitos & ingestdo de forragens que
eventualmente contém ou que podem estar contaminadas
com outros vegetais ou parte de vegetais (é o caso das
favas) e estes por sua vez conterem substincias ativas ca-
pazes de reduzir a fertilidade, com ou sem a ocorréncia
de aborto. Estas substincias (e as plantas que as contém)
adquirem particular importancia porque a infertilidade ou
subfertilidade que provocam acabam também sendo atri-
buidos a outras causas (e.g. caréncia mineral, mi quali-
dade genética, doengas infecciosas).

Entre as plantas inclufdas no grupo suspeito estdo as
folhas de Ateleia glazioviana Baill., popularmente conhe-
cida por “timb6 de palmeira’ (Rohe & Dutra 1968, Gon-
zélez-Ortega & Schenkel 1987); os frutos de Dimor-
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phandra mollis Benth., “faveira’ (Tokarnia & Dd&bereiner
1967), e os de Enterolobium contortisiliquum (Vell.) Mo-
rong., “timbaiiva, orelha de macaco ou tamboril’’ (To-
karnia et al. 1960, Marques et al. 1974), todas da familia
Leguminosae e, ainda, as partes aéreas de Tetrapterys
multiglandulosa Adr. Juss.4, cip6-rudo, cip6-preto ou ci-
p6-vermelho, da familia Malpighiaceae (Tokarnia et al.
1989). /

Este trabalho mostra o efeito dos extratos aquosos e
hidroalcodlicos dessas plantas sobre parimetros reprodu-
tivos de ratas tratadas durante a gestagdo.

MATERIAL E METODOS

Plantas utilizadas

De Atelia glazioviana Baill, foram utilizadas as folhas colhidas
em Palmeira das Missoes, RS (amostras herborizadas no Depar-
tamento de Botinica da UFRGS (Voucher n? ICN 62776). De
Dimorphandra mollis Benth. e de Enterolobium contortisili-
quum (Vell.) Morong. foram utilizados os frutos colhidos pelo
Prof. Carlos H. Tokarnia (UFRRJ, Km 47) de espécimes adultos
localizados em Ribeirdo Preto, SP. De Tetrapterys multiglandulo-
sa Adr. Juss. foram usadas as partes aéreas, colhidas em Lorena,
Séo Paulo, pelo Prof. Tokarnia®, Amostras das tres Gltimas espé-
cies vegetais encontram-se herborizadas na UFRRJ (Voucher n?
DOB/TOK 80,68 e 1846/47). Os vegetais utilizados foram em-
pregados apds secagem ao ar (sem calor) & sombra e moagem em
moinho.

Preparagao dos extratos

O extrato hidroalco6lico foi preparado por maceragio de 100 g
do material vegetal com 334 ml de etanol e 666 ml de 4gua desti-
lada durante 48 a 72 horas, com agitagio ocasional. O extrato foi
filtrado e concentrado em evaporador rotatério a vicuo e a menos.
de 60°C, ajustando-se o volume final para 100 ml. Cada ml vei-
culava portanto o extrato de 1 g do material vegetal extraido.

O extrato aquoso foi preparado pelo acréscimo de 11de dgua
destilada a 100 g do material vegetal, agitado em liquidificador
por 5 min e a seguir filtrado, concentrado em evaporador rotat6-
rio a vicuo e a menos de 60 ° até 100 ml.

Os extratos foram armazenados congelados. Aliquotas sufi-
cientes para dois ou tres dias de tratamento foram descongeladas
e conservadas sob refrigeragéo.

Administragdo e doses

Os extratos aquosos foram administrados as ratas por via oral
com auxilio de sonda géstrica, diariamente, desde o primeiro até
o dltimo dia de gestacfio, nas doses de 10 ml.kg-1 (veiculando o
extrato de 10 g de planta por kg). Os extratos hidroalcodlicos
foram administrados da mesma forma mas, na dose de 2 ml.kg-1
(veiculando o extrato de 2 g de planta por kg) exceto o extrato
hidroalcodlico de T. multiglandulosa, administrado na dose de 10
mlkg-1,

4 Nas comunicages e nos resumos dos Encontros Cientfficos onde fo-
ram apresentados resultados preliminares, a planta 7. multiglandulosa foi
denominada de T, renidens. Ficou constatado, apés uma an4lise botinica
mais acurada, que a denominagio correta da amostra utilizada & efetiva-
mente Tetrapterys multiglandulosa Adr. Juss, segundo o botinico Dr. Wil-
liam R. Anderson do herb4rio da Universidade de Michigan, conforme nota
em Tokarnia et al. 1989,
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Animais e procedimentos

Foram utilizadas 66 ratas Wistar adultas, virgens, de 120 a
150 dias de idade e ratos Wistar criados ¢ mantidos no biotério do
Departamento de Farmacologia, Universidade Federal do Rio
Grande do Sul, alimentados com ragdo comercial formulada para
roedores (Moinhos Germani, PA/RS) e 4gua “ad libitum”, aca-
salados na propor¢io de 5 femeas : 2 machos. Diariamente as ra-
tas foram examinadas para detecgdo de c6pula através de cons-
tatagdo de “plug” vaginal ou pela presenga de espermatozéides
no esfregaco vaginal, Neste dia (considerado o primeiro dia de
gestacdo) as ratas foram pesadas, separadas para gaiolas (coleti-
vas) de gestacdo e passaram a ser tratadas diariamente conforme
o grupo experimental a que foram designadas por sorteio. No sé-
timo dia de gestacdo as ratas foram submetidas a laparotomia
(sob anestesia com éter etilico e pré-medicacio com atropina)
para contagem do niimero de implantes. No 192 dia de gestacéo
as ratas foram colocadas em gaiolas individuais para conttole do
parto.

Pardametros avaliados

a) niimero de implantes no sétimo dia de gestagio; b) nimero
de fémeas que terminam a gestagdo; ¢) niimero de filhotes nasci-
dos (vivos e mortos); d) nimero de reabsor¢des (ou abortos); €)
niimero de filhotes com malformagdes macrosc6picas externas; f)
nidmero de filhotes que morrem dentro de 72 h apés o nascimento
e e) desenvolvimento ponderal da gestante.

Foram calculadas as seguintes taxas reprodutivas:

a) taxa de prenhez = (niimero de fémeas com fetos no sétimo
dia de gestagdo/nimero de fémeas com espermatozéides no es-
fregaco vaginal) x 100;

b) taxa de parto = (néimero de fémeas que parem filhotes aos
21-23 dias / ndmero de fémeas com fetos no sétimo dia de gesta-
¢éo) x 100;

¢) taxa de natalidade = (ndmero de filhotes nascidos vivos /
ntimero total de filhotes nascidos (vivos + mortos) ) x 100;

d) taxa de teratogenia = (ndmero de filhotes com deforma-
¢Bes macroscépicas externas / niimero total de filhotes nascidos)
x 100;

Estatistica

As diferencas observadas entre as médias dos diversos grupos
foram submetidas ao teste t de Student para avaliagdo de
significAncia. Para avaliar a significincia das diferencas entre as
taxas reprodutivas, foi utilizado o teste exato de Fischer (Snede-
cor & Cochram 1967). Adotou-se como estatisticamente signifi-
cativo o nivel de 5%.

RESULTADOS

Os extratos aquoso (EA) e hidroalcodlico (EHA) das
plantas estudadas (Ateleia glazioviana, Dimorphandra
mollis, Enterolobium contortisiliquum e Tetrapterys
multiglandulosa) apresentaram efeitos variados sobre a
gestac@o e a fertilidade de ratas (Quadros 1 e 2). Num
extremo os EA de A. glazioviana e T. multiglandulosa
apresentaram os efeitos mais acentuados sobre os pari-
metros reprodutivos (Quadro 1) e o desenvolvimento
ponderal das gestantes (Quadro 2), no outro o de D.
mcllis praticamente ndo apresentou efeito. O de E. con-
tortisiliquum apresentou efeito intermediério.

Extratos aquosos

Ateleia glazioviana. O EA de A. glazioviana adminis-
trado por via oral (p.o.) na dose equivalente a administra-

Quadro 1. Efeito de extratos aquosos e hidroalcodlicos de folhas de Ateleia glazioviana, favas de Dimorphandra mollis, frutos de Enterolobium
contortisiliquum e partes aéreas de Tetrapterys multiglandulosa sobre pardmetros reprodutivos de ratas®

Nede Médiade N2total Médiade Taxas Percentagem
Tratamentos Nb  Partos ‘implantes implantes de filhotes RCc Nd Mpe - - -
filhotes  nascidos(e) Prenhez  Parto  Teratogenia Natalidade
A) Extratos aquosos
Controle-EA 7 1 77 11,0 75 10,7 2 0 0 100 100 0 100
A, glazioviana 4 0 34 8,5 00 0 34 0 0 100 0 - 0
D, mollis 5 5 51 10,2 51 10,2 0 0 0 100 100 0 100
E. contortisiliquum 5 5 54 10,8 53 10,6 1 0 0 100 100 0 100
T. multiglandulosa 4 3f 42 10,5 33 8,3 9 26 7 100 758 0 21h
B) Extratos hidroalcodlicos
Controle-EHA 9 9 89 9,9 89 9,9 0 0 0 100 100 0 100
A, glazioviana 7 7 67 9,6 65 9,3 2 0 0 100 100 0 100
D, mollis 7 7 54 7,7 53 7,5 1 0 0 100 100 0 100
E. contortisiliquum 7 7 1, 10,1 68 9,7 3 2 0 100 100 0 97
T. multiglandulosa 11 11 n.d.! n.d. 85 1,7 n.d. 5 3 100 100 0 94

a  As fémeas foram tratadas per os, diariamente, desde o primeiro dia de gestagdo até o parto, Os extratos aquosos foram admi nistrados em dose equivalente_h ingestdo de
10 g.kg-1 do material vegetal seco 2 temperatura ambiente, enquanto os hidroalcodlicos foram administrados em dose equlvalente a2 g.kg-1, comexcegio de T. 'fm"
tiglanulosa empregada na dose de 10 g.kg~ 1, Os animais controle foram tratados com &gua (controle-EA) ou mistura hidroalcodlica (controle-EHA, na proporgio 2

partes 4gua: 1 etanol).
Numero de ratas tratadas;

Natimortos;

Morte perinatal (até 72 horas do nascimento);

Estio inclufdos os natimortos;

Uma das fémeas grdvidas morreu no 192 dia de gestagdo, com 8 fetos;
p<0,05 (Teste exato de Fischer);

Néo determinado.

o O A0 T

Reabsorgdes (ou abortos) avaliados pela diferenga entre o nimero de implantes ¢ o nimero de filhotes efetivamente nascido;
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Quadro 2. Efeito de extratos aquosos e hidroalcodlicos de folhas de Ateleia glazioviana, favas de Dimorphandra mollis, frutos de Enterolobium
contortlsﬂlquum e partes aéreas de Tetrapterys multiglandulosa sobre a massa ponderal das gestantes, a média de implantes e o de filhotes nascidos vivos®

Massa das ratas gestantes (g) Aumento de massa no perfodo Média do ndimero de

Tratamentos Nb

12 dia 222 dia (2 (%) Implantes Filhotes vivos
A) Extratos aquosos
Controle-EA 7 213,6 = 10,7 297,2 = 12,2 84,3 * 52 39,8 +3,0 11,0 *0,7 10,7 *0,7
A, glazioviana 4 212,0 = 13,0 153,5 * 6,5 negativo =27,1** £ 7.5 8,5nsC + 1,0 zero
D. mollis 5 178,2 = 5,7 240,8 £ 6,2 62,6¥*+ 19 353 *+1,5 10,2 =*1,1 10,2 =*=1,1
E. contortisiliquum 5 186,0 = 4,1 244,6 £ 2,5 58,6** £ 1,9 31,7* *1,7 10,8 =*04 10,6 *0,4
T. multiglandulosa 4 193,7% 4,1 228,3 * 16,7 34,7** £ 13,0 17,7* *6,6 10,5 *0,5 1,8** £ 0,9
B) Extratos hidroalcodblicos
Controle-EHA 9 192,8 £ 4,3 271,2 £ 5,7 78,4 *34 40,8 =19 9,9 £0,5 9,9 £ 0,5
A, glazioviana 7 190,3 £ 7,3 233, 0* 7, 4 42,7** £ 1,2 22,6¥** 1,0 9,6 *0,4 9,3+0,5
D. mollis 7 182,4 = 6 4 220,7 £ 7,0 38,3** £ 42  21,2%* 25 7,7 £ 0,8 7,6* £ 0,9
E. contortisiliquum 7 202,3 £ 4,1 251,1 £ 2,7 50,3** £ 1,8 24,3%% + 1,2 10.1 *0,5 9,4 £ 0,4
T. multiglandulosa 11 202,0 = 4,7 268,6 = 6,9 66,7* *£3,7 33,0 * 1,7 n.d.d 7,3+ 0,7

2 As fémeas foram tratadas per os, diariamente, desde o primeiro dia de gestacio até o parto. Os extratos aquosos (EA) foram administrados em
dose equivalente a mgestao de 10 g.kg'l do material vegetal seco a temperatura ambiente, enquanto os hidroalco6licos foram administrados em

dose equivalente a 2 gkg-1

, com excecdo de T, multiglandulosa empregada na dose de 10 g.kg-1. Os animais controle foram tratados com 4gua

(controle-EA) ou mistura hldroalcoéhca (controle-EHA, na proporgio 2 partes 4gua : 1 etanol), Séo apresentadas as médias*erro padrdo da mé-

dia.
b némero de ratas tratadas;
€ Nio significativo (p>0,05);
d Nso determinado.
* p<0,05 quando comparado com o respectivo grupo controle;
** p<0,01 quando comparado com o respectivo grupo controle.

¢do de 10 g.kg-1 de folhas secas impediu totalmente a re-
producdo das ratas: reduziu o mimero de implantes, anu-
lou o mimero de filhotes nascidos conferindo taxa de
parto e taxa de natalidade nulas (Quadro 1A). A média
do mimero de implantes por rata, embora diminufdo em
comparagdo com o controle, ndo foi reduzida significati-
vamente (p > 0,05, Quadro 2A). Os 34 implantes conta-
tados no sétimo dia de gestacio foram perdidos (reabsor-
vidos ou abortados), uma vez que nenhum filhote nasceu
ao término da gestagio. Das quatro ratas submetidas ao
tratamento com EA de A. glazioviana apenas duas sobre-
viveram o perfodo de 23 dias, que foi o tempo médio de
duragdo da gestagdo. As sobreviventes foram sacrificadas
no 242 dia. O exame do ttero nessas quatro ratas revelou
sftios de implantacdo hemorrégicos. Os fetos e seus en-
voltérios estavam irreconhecfveis ao exame visual ma-
croscépico, revelando-se como massas amorfas, hemorri-
gicas e de consisténcia pastosa. Durante o perfodo de
gestagdo as ratas perderam 27% da massa corporal que
tinham no infcio da gestagdo (Quadro 2A). Esta perda de
massa se manifestou de modo mais intenso a partir do
procedimento cinirgico realizado para contagem do ni-
mero de implantes realizado no 72 dia de gestagdo. Este
efeito ndo foi observado nas ratas dos grupos controle.
Nao foram observadas interferéncias no tempo de recupe-
racdo pés-anestésica, no processo de cicatrizagdo e na in-
cidéncia de infecgbes. A medida em que a perda de massa
se acentuava, as ratas diminufam sua atividade motora
espontianea. Mesmo quando retiradas de suas gaiolas ten-
diam a imobilidade, sem manifestar seu natural compor-
tamento exploratério.

Dimorphandra mollis. O EA dos frutos de D. mollis
na dose equivalente a administragio de 10 g.kg-! da fava
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seca e moida, p.o., ndo afetou a reprodugdo nas ratas: os
parametros reprodutivos, niimero médio de implantes no
sétimo dia de gestagdo e mimero médio de filhotes nasci-
dos foram comparéveis aos do grupo controle (p > 0,05;
Quadros 1A e 2A). Nao foram observados natimortos,

. morte perinatal e nem malformacdes. As gestantes deste

grupo experimental apresentaram menor ganho de massa
corporal durante a gestacdo: 62,6 g contra 84,3 g do gru-
po controle-EA (p < 0,01). A diferenca contudo deixa
de ter significado quando se calcula o aumento de massa
percentual indicando que a diferenca pode ser devida a
menor massa corporal inicial dessas fémeas (Quadro 2A).

Enterolobium contortisiliquum. O EA dos frutos de E.
contortisiliquum (na dose equivalente a administragido de
10 gkg-! da fava seca, p.o.) ndo afetou significativa-
mente (p > 0,05) os pardmetros reprodutivos das ratas
tratadas: as médias dos nimeros de implantes e de filho-
tes foram compardveis as obtidas nos animais controle.
Nao foram observados natimortos, morte perinatal e nem
malformacées (Quadro 1A). Este extrato reduziu signifi-
cativamente o desenvolvimento ponderal das ratas ges-
tantes tanto em valor absoluto (p < 0,01) como quando
se calculou o aumento de massa percentual em relagdo ao
primeiro dia de prenhez (Quadro 2A).

Tetrapterys multiglandulosa. O EA das partes aéreas
de T. multiglandulosa (10 g.kg"! p.o.) ndo afetou a média
de implantes por rata tratada, mas reduziu a média de fi-
lhotes nascidos (Quadro 1A): dos 42 implantes resultaram
apenas 33 filhotes. Nove devem ter sido reabsorvidos (ou
abortados), 26 filhotes nasceram mortos (ou morreram lo-
go apds o parto) conferindo uma taxa de natalidade de
21%, significativamente menor que a do controle e as dos
demais grupos experimentais (p < 0,01, teste exato de
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Fischer). Néo foi encontrado leite nos estdmagos desses
filhotes revelando que ndo chegaram a mamar. Sete nas-
ceram vivos, mamaram mas morreram dentro das primei-
ras 72 horas (Quadro 1A). Os fetos nascidos foram visi-
velmente menores do que os nascidos de ratas normais
(Controle-EA), muito embora ndo apresentassem sinais
visfveis, externamente, de malformacdes, interpretado
como auséncia de efeito teratogénico. Uma das quatro
ratas deste grupo experimental, com oito fetos, morreu
antes do final da gestacdo resultando uma taxa de parto
de 75% (Quadro 1A). As gestantes deste grupo experi-
mental apresentaram um desenvolvimento ponderal ab-
soluto e relativo significativamente menor (p < 0,01) do
que o das ratas controle-EA (Quadro 2A).

Extratos hidroalcodlicos

Ateleia glazioviana. Administrado pcr via oral numa
dose equivalente a 2 gkg-! da planta seca, este extrato
ndo alterou os parimetros reprodutivos de ratas: ndo hou-
ve reducdo na média de implantes por rata prenhe nem no
mimero médio de filhotes nascidos em comparagido com o
grupo controle-EHA (Quadro 1B). Foram detectadas duas
reabsorgfes mas nenhum natimorto ou morte perinatal.
As ratas tratadas com o EHA de A. glazioviana apresen-
taram desenvolvimento ponderal significativamente me-
nor (p < 0,01) do que as do grupo controle (Quadro
2B). Entretanto este efeito foi consideravelmente menor
do que o observado nas ratas tratadas com o extrato
aquoso desta planta.

Dimorphandra mollis. As ratas tratadas p.o. com o
EHA das favas secas e mofdas de D. mollis na dose de 2
gkg-1 apresentaram nimero médio de implantes e, em
conseqiiéncia, nimero médio de filhotes nascidos signifi-
cativamente menor (p < 0,05) do que os apresentados
pelas ratas do grupo controle-EHA (Quadros 1B e 2B).
Detectou-se apenas uma reabsorcdo, nenhum natimorto
ou morte perinatal (Quadro 1B). As taxas reprodutivas
nao foram afetadas apesar da redugdo da “‘fertilidade”
(Quadro 1B). As ratas, durante o perfodo de gestagéo,
cresceram significativamente menos que as ratas controle
(p < 0,01) tanto no aumento absoluto como no relativo
(Quadro 2B).

Enterolobium contortisiliquum. O EHA das favas de
E. contortisiliquum na dose equivalente a administragdo
de 2 g.kg1 da fava seca e mofda por via oral, ndo teve
efeito significativo sobre a média de implantes ou a de
filhotes nascidos das ratas tratadas (Quadro 1B). Ocorre-
ram 3 reabsorcdes. Dois dos filhotes nasceram mortos,
reduzindo para 97% a taxa de natalidade, diferenca esta
estatisticamente ndo significativa (p > 0,05; Quadro
1B). Nao foi observada morte perinatal neste grupo. O
desenvolvimento ponderal das ratas gestantes foi reduzi-
do significativamente (p < 0,05) em comparagdo com as
ndo tratadas: enquanto as ratas controle aumentaram a
massa corporal em 40,8% durante a gestacdo, as tratadas
com EHA de E. contortisiliquum ganharam apenas
24,3% (Quadro 2). Isto indica que a massa média dos fi-

lhotes nascidos de ratas tratadas com este extrato foi me-
nor do que o dos nascidos de ratas controle, mas este pa-
rametro ndo foi medido.

Tetrapterys multiglandulosa. O extrato hidroalcodlico
de T. multiglandulosa na dose equivalente a administra-
cdo de 10 gkg-1 de partes aéreas da planta seca, p.o.,
provocou uma reducéo significativa (p < 0,05) na média
de filhotes nascidos (Quadros 1B e 2B). Foram observa-
dos 5 natimortos e trés filhotes morreram dentro de 72
horas ap6s o nascimento (Quadro 1B). A taxa de natali-
dade diminuiu, mas ndo significativamente para 94%
(p > 0,05). O desenvolvimento ponderal das fé€meas
gestantes foi menor do que o observado nos animais con-
trole-EHA (p < 0,05; Quadro 2B).

DISCUSSAO

O presente estudo demonstra que os extratos aquosos de
Ateleia glazioviana e Tetrapterys multiglandulosa admi-
nistrados em dose equivalente a 10 g.kg"! da planta seca
e mofda, por via oral, foram os que mais intensamente
afetaram os parimetros reprodutivos das ratas gestantes e
reduziram seu desenvolvimento ponderal durante a gesta-
¢do. Os extratos aquosos de Dimorphandra mollis e En-
terolobiwm contortisiliquum na dose 10 g.kgl, e os ex-
tratos hidroalcodlicos de A. glazioviana, D. mollis, E.
contortisiliquum e T. multiglandulosa na dose de 2 g.kg"1s
tiveram um efeito mais discreto ou nulo sobre os pardme-
tros reprodutivos mas, também reduziram o desenvolvi-
mento ponderal das gestantes.

Ateleia glazioviana

O efeito de A. glazioviana foi no sentido de reduzir a
reprodugdo das ratas, entretanto o efeito do extrato hi-
droalcodlico (EHA) nao foi o mesmo que o observado
com o extrato aquoso (EA). A causa pode estar relacio-
nada com as diferentes doses administradas: a do EA foi
5 vezes maior do que a do EHA, A “‘infertilidade’ pro-
vocada por esta planta nao foi um efeito especffico. Ao
contririo, os abortos e/ou reabsorgées observadas podem
ter sido conseqiiéncia de um efeito téxico sist€mico. A
indicagdo da toxicidade do extrato foi evidenciada pela
morte de 2 ratas antes do final do perfodo normal de
gestagfo e pela acentuada perda de peso corporal nas ra-
tas. Este foi, provavelmente, o motivo para ocorrer a in-
terrupgio da gestacdo. Na necrépsia ndo foram encontra-
dos os fetos cujos embrides estavam implantados no. tite-
ro, conforme se constatou por ocasido da laparotomia ex-
ploratdria realizada no 72 dia de gestacdo. A nio realiza-
¢do de exames anitomo e histo-patolégico, exclufdos dos
objetivos desse estudo, impediram a constatagio de -
eventuais outras alteracdes produzidas pelo tratamento. A
acdo téxica de A. glazioviana foi relatada por criadores
de bovinos, incluindo relatos de efeito abortivo nas vacas
em gestacdo (Rohe & Dutra 1968). Também foi demons-
trada uma acéo ictiot6xica (Gonzilez-Ortega & Schenkel
1987). O método de administragéo de A. glazioviana ou
de seus extratos nestes dois casos foram distintos dos uti-
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lizados no presente trabalho: enquanto as ratas foram
tratadas ‘‘cronicamente”, per os, os peixes foram coloca-
dos em aquérios contendo uma concentragio fixa, pré-
estabelecida, e observados por 24 horas. Os bovinos tem
acesso 2 planta como contaminante natural de sua dieta e
a ingerem cronicamente em quantidades desconhecidas
(Rohe & Dutra 1968). Os extratos aquosos e hidroalco6-
licos de A. glazioviana contém como constituintes princi-
pais flavonéides e amino4cidos (Gonzales Ortega 1985,
Gonzales Ortega & Schenkel 1986). O grupo dos flavo-
néides contém representantes com atividade hormonal
estrogénica caracterfstica, e.g. genisteina, formononetina
e daidzeina, presentes nas plantas com efeito abortivo
(Beck 1964, Kallela 1973, Pinto-Leon 1983). Entre os
flavonéides isolados de A. glazioviana e identificados
citam-se rutina, afromorsina e S5-metoxi-afromorsina
(Gonzalez Ortega 1985). Outras isoflavonas foram isola-
das das folhas de A. glazioviana mas sua estrutura niao
foi determinada. A rutina foi o flavonéide mais abun-
dante, com rendimento de 2,3% (Gonzalez Ortega 1985).
A afromorsina € um flavondide que tem uma atividade
estrogénica fraca se comparada ao estradiol (Beck 1964).
O efeito abortivo verificado com A. glazioviana no pre-
sente trabalho poderia ser atribufdo (a) a afromorsina, (b)
a uma agao sinérgica desta substincia com outro(s) cons-
tituinte(s) do extrato ou (c) a uma conseqiiéncia do efeito
téxico geral, independente mesmo de uma agdo estrogé-
nica. A dltima hipStese parece mais provével pelo fato de
que nao foi observada a presenga de células queratiniza-
das no esfregaco vaginal das ratas. Esta presenca consti-
tuiria uma evidéncia de hiperestrogenismo nestes animais
(Long & Evans 1922, Kallela 1973). Além disso, todas
as ratas estavam prenhes no 72 dia de gestacdo, apesar do
tratamento didrio oral com os extratos desde o 12 dia de
gestacdo. Ratas tratadas com fitoestrégenos ou com ben-
zoato de estradiol IP na dose de 50pg.kg"! nos trés pri-
meiros dias de gestagdo ndo apresentam implantes ou fe-
tos na laparotomia realizada no 72 dia de gestagdo e, no
esfregaco vaginal, revelam células queratinizadas caracte-
risticas da fase de estro (Pinto-Leon 1983). Por outro la-
do a concentrag@o de afromorsina nas partes aéreas de A.
glazioviana & baixa (Gonzélez-Ortega 1985) além de ter
atividade estrogénica fraca, se comparada ao estradiol
(Beck 1964). A atividade ictiot6xica poderia ser relacio-
nada as saponinas, embora presentes em baixa concentra-
630 (Gonzélez-Ortega 1985, Gonzélez-Ortega & Schenkel
1987). Os resultados nao permitem excluir a participagdo
das saponinas no efeito téxico observado. As saponinas,
como grupo quimico ndo tem sido relacionadas com a
ocorréncia de abortos ou infertilidade. Entre as substin-
cias isoladas em quantidades considerdveis das folhas,
caules € sementes estdo aminoicidos ndo proteinogénicos
(Gonzilez-Ortega 1985). O efeito abortivo desses ami-
no4cidos ndo proteinogénicos ainda deve ser investigado.
Os nossos resultados, embora demonstrem inequivoca-
mente os efeitos dos extratos ue A. glazioviana sobre a
gestacdo, apenas permitem sugerir que este efeito tem
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mecanismo complexo, ao contririo do que seria observa-
do se fosse exclusivamente devido a agdo da afromorsina
ou outros fitoestrégenos.

Dimorphandra mollis

Ambos os extratos das favas de D. mollis utilizados,
aquoso (correspondendo a 10g.kg"!) e hidroalcoélico (2
g.kg-1), provocaram menor desenvolvimento ponderal das
ratas gestantes mas, s6 o extrato hidroalcodlico afetou a
fertilidade: houve uma redugf@o significativa (p < 0,05)
no mimero médio de implantes e de filhotes nascidos. O
menor desenvolvimento ponderal (em valor absoluto) das
ratas gestantes tratadas com o extrato aquoso deixa de ter
significincia (p > 0,05) quando o aumento de peso & cor-
relacionado com o peso da rata no inicio (12 dia) da
gestagdo. Tokarnia & Doébereiner (1967) demonstraram
que, em bovinos, a fava de D. mollis é t6xica, revelando
efeitos graves e morte, apenas quando administrada em
dose oral tinica de 25 g.kg"! ou mais; mas os efeitos 36~
xicos ndo apareceram quando esta dose, ou mesmo maior,
foi subdividida em vérias tomadas durante o dia. No caso
presente a dose total ingerida pelas ratas, sob a forma de
um extrato aquoso, alcangou o equivalente a 220 ou 230
g.kg-1, dividido nos 22 ou 23 dias de duragéo da gesta-
cao. E pouco provével que a(s) substincias ativa(s) téxi-
ca(s) ndao tivessem sido extraidos com nenhum dos dois
mais universais solventes. Um dos constituintes isolados
em maior concentra¢gio das favas de D. mollis foi a ruti-
na, o mesmo flavondide presente em A. glazioviana (To-
massini & Mors 1966).

Enterolobium contortisiliquum

Os extratos aquoso e hidroalcoélico dos frutos de E.
contortisilquum se revelaram relativamente inécuos para
as ratas gestantes. Nao se observou redugdo da fertilida-
de. A discreta reduciio da taxa de natalidade (para 97%)
pelo extrato aquoso ndo teve significincia estatfstica
(p > 0,05). O menor desenvolvimento ponderal das ges-
tantes ocorreu com ambos os extratos (aquoso e hidroal-
codlico). Esta constatagio, bem como a existéncia de um
grupo controle especifico (que recebeu o vefculo hidroal-
codlico), permite excluir, uma eventual agio de resfduos
de etanol, usado no procedimento de obtengéo do extrato
hidroalcodlico. Néo se observaram outros efeitos nas do-
ses empregadas. Extratos aquosos e hidroalcodélicos dos
frutos de E. contortisiliquum s@o ricos em saponinas
(Carvalho 1981). O extrato etanélico 85% de Enterolo-
bium gummiferum, espécie afim de E. contortisiliquum,
administrado a cobaios, p.o., em dose tnica de cerca de
20 g.kg"! provocou a morte dos animais em 72 horas. O
efeito téxico, baseado nos sintomas e achados de necrop-
sia, foi atribuido ao seu conteido em saponinas (Carva-
lho 1981). A suspeita de que os frutos de E. contortisili-
quum provoquem abortos e reduzam a fertilidade de va-
cas, como suspeitam criadores de bovinos, ndo s6 no
Brasil (Tokarnia et al. 1960, Solbavarro 1990), niao pode
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ser confirmada em ratas com a utilizagdo dos extratos
aquosos e hidroalcodlicos nas doses empregadas.

Tetrapte}ys multiglandulosa

O extrato aquoso (EA) de 7. multiglandulosa reduziu
a fertilidade das ratas. A semelhanca do que foi observa-
do com os extratos de A. glazioviana o EA de T. multi-
glandulosa apresentou um efeito significativamente maior
do que o EHA. Neste caso a justificativa para essa dife-
renga deve residir na diferenga entre as substincias ex-
trafdas com os dois solventes, pois a dose empregada foi
a mesma: 10 g.kg-l. O principal efeito desta planta nio
foi o de provocar aborto, apesar de que foi neste grupo
experimental que se constatou o maior niimero deles ou
de reabsor¢des. O principal efeito foi o elevado niimero
de natimortos e de recém-nascidos que morreram nos
primeiros dias de vida. A média de filhotes nascidos vi-
vos foi baixa e, mesmo estes filhotes, acabaram morrendo
algumas horas apés o parto. A taxa de desmame, calcula-
da como (mimero de filhotes vivos no 212 dia de vi-
da/mimero de filhotes nascidos vivos) x 100, foi nula.
Estes achados coincidem com o que ocorre em bovinos
que ingerem espontaneamente ou recebem experimental-
mente as partes aéreas de 7. muldtiglandulosa: bezerros
a termo nascem mortos ou fracos e morrem dentro de 24
horas ap6s o parto (Tokarnia et al. 1989). O efeito téxico
dos extratos da planta ndo se limitou ao efeito sobre a
“fertilidade’’, mas afetou o préprio desenvolvimento
ponderal da gestante, reduzindo-o. Nao h4 estudos sobre
os constituintes de 7. multiglandulosa. Géneros afins,
pertencentes 2 mesma famflia Malpighiaceae, sdo ricas em
produtos biologicamente ativos (Dias 1977). Em uma es-
pécie afim, Tetrapterys methystica, & sugerida a presenca
de alcaléides beta-carbonflicos (Dias 1977). Os alcal6i-
des beta-carbonfilicos incluem compostos como harmina e
outros, cujos efeitos narcéticos e alucinégenos sdo co-
nhecidos e justificam o emprego de vérias plantas da fa-
milia, seja sob a forma pulverizada, seja sob a forma de
bebida, por diversas tribos indfgenas sul-americanas nos
seus rituais religiosos (Ducke 1958; Dias 1977). Nas ra-
tas tratadas com o EA de 7. rmultiglandulosa diariamente
durante 21-22 dias, ndo foram observadas alteragoes
comportamentais, na atividade motora espontinea, cata-
lepsia ou movimentos estereotipados, que pudessem evi-
denciar ou mesmo sugerir a ocorréncia de efeitos narcéti-
cos ou alucinégenos nas doses utilizadas. Por nao esta-
rem inclufdos nos objetivos iniciais deste estudo, ndo fo-
ram feitos testes especificos para quantificar estas even-
tuais alteragGes comportamentais.

Todos os grupos de ratas tratadas com extratos, sejam
aquoso ou hidroalcodlico, das plantas objeto de atengdo
no presente estudo apresentaram menor ganho de massa
corporal durante a gestacdo. O EA de A. glazioviana
chegou a provocar um emagrecimento acentuado, em re-
lacdo a massa corporal no inicio da gestagdo. Este efeito
pode ser decorrente: a) de uma agdo anorexigena dos ex-
tratos (ou um constituinte em particular) ou b) de uma

interferéncia no comportamento alimentar ou nos proces-
sos digestivos. Nenhuma destas hipSteses foi testada no
presente trabalho. Em bovinos, portanto com processos
digestivos diferentes, sabe-se que as favas de D. mollis
sdo 4vidamente procuradas e ingeridas pelos animais
(Tokarnia & Débereiner 1967), enquanto as favas de E.
contortisiliquum aparentemente menos palatdveis, s6 sdo
ingeridas quando h4 muita fome em decorréncia da falta
de pastagem (Marques et al. 1974). Supondo que o fen6-
meno da perda de peso também ocorra nesta espécie, fica
diffcil, a campo e na circunstincia de caréncia alimentar,
decidir se os bovinos estdo perdendo peso devido a pre-
senca de substincias téxicas nos frutos ingeridos.

A utilizagdo de ratas como animais experimentais para
inferir efeito abortivo ou infertilizante de substancias pre-
sentes em plantas que produzem ou séo suspeitas de pro-
duzir aborto em outras espécies, incluindo ruminantes,
é largamente difundida (Kallela 1973, Singh et al. 1982,
Pinto-Leon 1983, Neubert et al. 1987). Entretanto é pre-
ciso estar consciente das limitacSes decorrentes a) das di-
ferengas dos processos digestivos nas espécies envolvidas
e b) do método empregado para extrair, diluir € adminis-
trar a substincia suspeita. As partes aéreas verdes de ve-
getais nao fazem parte da dieta normal de ratos, mas se as
substincias ativas puderem ser extrafdas e, administradas
aos animais, forem absorvidas, poderao revelar seu efeito.
Genistefna, daidzefna e outros flavonéSides de acéo estro-
génica presentes, por exemplo, em plantas do género
Trifolium (trevos) sdo ativas quando usadas como forra-
gem para ruminantes, induzindo estro e ovérios policisti-
cos (Pimentel et al. 1977). Quando administradas a ratas,
sob a forma de extratos, estes fitoestr6genos também sdo
ativos, provocando sinais de hiperestrogenismo nas fé-
meas tratadas (Pinto-Leon 1983). Dos resultados apre-
sentados neste trabalho pode-se, pois concluir que: a) nas
folhas de Ateleia glazioviana e nas partes aéreas de Te-
trapterys multiglandulosa ocorrem substincias capazes
de, extrafidas com 4gua, reduzir a reprodugdo de ratas
como decorréncia de um efeito inespecifico sobre a ges-
tacdo e b) nas favas de Dimorphandra mollis e nos frutos
de Enterolobium contortisiliquum a existéncia de subs-
tincias extrafveis com 4gua ou solvente hidroalco6lico, e
capazes de afetar a reproducédo de ratas, na doses empre-
gadas, € descartada.
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