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Efeito do extrato aquoso de camomila (Chamomilla recutita L.) na prenhez de ratas e
no desenvolvimento dos filhotes
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RESUMO: As plantas medicinais possuem substancias ativas e, muitas vezes, o efeito téxico
sobre 0 organismo € desconhecido ou ignorado pelos usuarios. A camomila é muito utilizada
pela populagdo, porém, contra-indicada para gestantes por possuir indicios de atividade
emenagoga e relaxante da musculatura lisa. Por esses motivos, o objetivo do presente estudo
foi avaliar os efeitos do extrato aquoso de camomila na gestagéo e nos filhotes gerados. Foram
utilizadas 9 ratas da linhagem Wistar, divididas em 3 grupos, D1 e D2 que receberam infusao
de camomila a 5% e 10% respectivamente, e o grupo controle que recebeu soro fisiologico.
Os tratamentos foram administrados por via oral, desde o0 12 ao 7° dia apds o cruzamento. Os
parametros estudados foram: prevaléncia de abortos, ganho de peso materno durante a prenhez,
morte fetal e materna, malformacgdes fetais grosseiras, nimero de recém-nascidos, peso dos
filhotes, e analise de reflexos neurolégicos dos filhotes (postural, preensao e orientagdo) no
1¢, 39, 52 e 102 dias de vida. Houve gestacdo em 70% do grupo controle, 40% do D1 e 80% do
D2. Nao houve diferenga no ganho de peso materno no 72 e 212 dia, porém, os grupos tratados
obtiveram ganho de peso menor em relagcado ao controle no 142 dia de gestacao (p=0,04). As
diferencas entre o numero de recém-nascidos nao foram significantes. Quanto ao peso dos
recém-nascidos, 0s animais tratados apresentaram menor ganho de peso aos dias 1, 3, 5, e
10 ap6s o nascimento (p=0,005; p=0,001; p<0,001; p<0,001; respectivamente). Ocorreram
diferencas no reflexo postural no 1¢ dia, ocorrendo aceleragédo (p=0,005); ja no reflexo de
preensao (p=0,006), e no reflexo de orientagédo (p=0,01) houve retardo no desaparecimento,
sem alteragdo nos demais dias sobre os outros parametros avaliados. A camomila pode
influenciar, tanto no ganho de peso materno durante a gestagao, como no dos filhotes apos o
nascimento, e pode provocar alteragdes nos reflexos neurolégicos. Nao se observou alteragao
nos demais parametros estudados.
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ABSTRACT: Effect of aqueous extract of chamomile (Chamomilla recutita L.) on rat
pregnancy and offspring development. Medicinal plants have active substances and their
toxic effect on the organism is often unknown or ignored by users. Chamomile has been widely
used by the population; however, it is contraindicated for pregnant women due to evidence of
its emmenagogue and relaxing activity on smooth muscles. For these reasons, the aim of this
study was to evaluate the effects of aqueous extract of chamomile on pregnancy and generated
offspring. Nine Wistar rats were divided into three groups, D1 and D2, which received chamomile
infusion at 5% and 10%, respectively, and the control group which received saline solution.
Treatments were administered from the 1stto the 7t day after breeding. The studied parameters
were abortion prevalence, maternal weight gain during pregnancy, fetal and maternal death, gross
fetal malformation, newborn number, weight and neurological reflexes of the offspring on the 1%,
3, 51 and 10" days of life. There was pregnancy in 70% of control group, 40% of D1 and 80%
of D2. There was no difference in maternal weight gain on the 7t and 21stdays; however, treated
groups had smaller weight gain, compared to control, on the 14t day of pregnancy (p=0.04). The
differences among newborn numbers were not significant. As to weight of newborns, treated
animals had smaller weight gain on days 1, 3, 5 and 10 after birth (p=0.005; p=0.001; p<0.001;
p<0.001; respectively). For neurological effects, there were differences in postural reflex on
the 1stday, resulting in acceleration; on the other hand, for grasp (p=0.006) and orienting reflex
(p=0.01), there was a delay in disappearing, and no changes occurred on the remaining days
for the other assessed parameters. Chamomile may influence maternal weight gain during
pregnancy, as well as offspring weight gain after birth, and may cause changes in neurological
reflexes. There was no alteration in the remaining studied parameters.
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INTRODUGAO

O uso de plantas medicinais é, talvez, a
principal opgao terapéutica para aproximadamente
80% da populagao mundial segundo a Organizagao
Mundial da Saude (Alves & Silva, 2002; WHO,
2008). A expansao do uso terapéutico de plantas,
especialmente nos paises em desenvolvimento,
esta relacionada ao custo a assisténcia médica e
aos medicamentos alopaticos (Oliveira & Gongalves,
2006).

Assim como a alopatia, as plantas também
possuem substancias ativas e, muitas vezes, o
efeito toxico sobre o organismo é desconhecido
ou ignorado pelos usuarios. Dai a importancia do
conhecimento sobre o consumo de plantas para fins
terapéuticos para uso seguro, eficaz e consciente
(Faria et al., 2004; Bakke et al., 2008).

Chamomilla recutita (L.) Rauschert, sinGnimo
de Matricaria chamomilla L., M. recutita L. (WHO,
1999), é uma planta herbacea, anual, aromatica,
da familia Asteraceae, com 10 a 30 cm de altura,
apresentando caule ereto e ramificado, com capitulo
floral de 1,5 cm de didametro compreendendo 12 a
20 flores brancas. Nativa da Europa foi aclimatada
em algumas regides da Asia e paises latinos. No
Brasil, foi introduzida pelos imigrantes europeus ha
mais de 100 anos. Atualmente, é a planta medicinal
com a maior area de cultivo no territério brasileiro
(McKay & Blumberg, 2006).

Os polissacarideos sdo imunoestimulantes,
os ésteres biciclicos tem atividade espasmolitica, os
flavonoides tem agéo bacteriostatica e tricomonicidas,
e a apigenina apresenta propriedade ansiolitica
e sedativa (Kedzia, 2001; Sartori et al., 2003).
A quercetina € um flavonéide com propriedade
antiinflamatéria, antivirética, antioxidante e
antimicrobiana (Lorenzi & Matos, 2002; Ramos
et al., 2004). Possui ainda outras propriedades
descritas, tais como: ténica, refrescante, carminativa,
cicatrizante, analgésica e emenagoga (Martins et al.,
2000; Ernst, 2002; Maats & Crowther, 2002; Nordeng
& Havnen, 2004; Forster et al., 2006) e é usada na
elaboragao de xampu para clarear cabelos (Teske
& Trentini, 1994; Martins et al., 2000).

O nome Matricaria deriva do latim “mater”
ou, talvez, de “matrix” (Utero), por ser utilizada em
patologias femininas (Martins et al., 2000). Na Grécia
antiga florescia abundantemente distinguindo-se
pelo aroma peculiar e Dioscérides a descreveu
como tendo agdo emenagoga, a qual foi confirmada
séculos mais tarde por trabalhos laboratoriais (Teske
& Trentini, 1994; Martins et al., 2000).

Na medicina popular é usada sob varias
formas sendo, a mais comum, o cha preparado
através de infusdo ou decocgdo. Outras maneiras
incluem xaropes, compressas, cataplasmas e
banhos de assento para provocar a menstruagao
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(Faria et al., 2004).

Acamomila é contra-indicada para gestantes
por possuir indicios de atividade emenagoga e
relaxante da musculatura lisa. Por esses motivos,
o objetivo do presente estudo foi avaliar em modelo
animal os efeitos do extrato aquoso de camomila na
gestacao e nos filhotes gerados.

MATERIAL E METODO

Foram analisadas nove ratas (Raftus
novergicus, linhagem Wistar), nuligestas, com
4 a 6 meses de idade e peso entre 140 e 260 g
obtidas no biotério da Universidade Federal de
Goias. Os animais foram mantidos no biotério com
ciclos controlados de iluminagédo de 12 horas e
temperatura (x23°C), em caixas separadas, com
racao controlada 15-20 g/animal/dia e agua ad
libitum. As ratas foram acasaladas com machos
de fertilidade comprovada e a manha seguinte foi
considerada como o primeiro dia apds inseminagao.

Dos capitulos florais secos da Chamomilla
recutita (L.) Rauschert obtido de produto comercial
(marca Ledo) foi feito o extrato aquoso com 0,5 mL
de agua destilada. Foram divididas em trés grupos:
D1- tratado com extrato aquoso de camomila a 5%;
D2- tratado com extrato a 10% e o grupo controle
(C) tratado com soro fisioldgico. Cada grupo possuia
trés individuos e o tratamento foi administrado uma
vez ao dia por via oral com auxilio de canula (sonda
uretral), com 0,5 mL de solugéo realizados do 12 ao
7¢ dia que compreende a implantacao do blastocisto.
Foi administrada uma dose ao dia para evitar o
aumento de temperatura, do cortisol e da prolactina
circulantes que podem interferir no desenvolvimento
embrionario (Nepomuceno et al., 2005).

Os parametros estudados foram ganho de
peso materno durante a gestagdo, morte materna e
fetal, malformacdes fetais grosseiras, a prevaléncia
de abortos, numero de filhotes nascidos, peso dos
filhotes no 19, 32, 52 e 102 dia de vida e analise
de reflexos neurolégicos dos filhotes (postural,
preensao e orientacao).

O presente estudo foi aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa Médica Humana e Animal
do Hospital das Clinicas da Universidade Federal
de Goias.

Foi realizada analise de varidancia (ANOVA)
para o ganho de peso materno e peso dos filhotes
nos grupos experimentais. Para comparagéo das
propor¢oes dos efeitos da droga foi utilizado o teste
do qui-quadrado e o nivel de significancia foi de 5%.

RESULTADO E DISCUSSAO
Durante o tratamento nao foram observados
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sinais clinicos de toxicidade nem alteragdes
significantes entre os grupos analisados. Todos
os partos ocorreram de forma normal e foram
acompanhados pelos pesquisadores afim de evitar
possivel canibalismo.

Quanto ao ganho de peso materno no
primeiro dia apds o acasalamento, o grupo controle
apresentou média de 213,7 g (x20,5); o grupo D1
206,2 g (£26,9) e no grupo D2 211,4 g (¥25,8) e
nao houve diferenga significativa (p=0,78). Ao 7¢
dia de gestacao o ganho de peso materno também
nao apresentou diferenca significativa (p=0,06) com
média de 220,4 g (+13,2) no grupo controle; 205,3 g

(x21,4) no grupo D1 e 220,4 g (+10,5) no grupo D2.
Ja ao 14¢ dia de gestagao observou-se que o0 ganho
de peso materno apresentou diferenca significativa
(p=0,04) e média de 237,7 g (£13,5) no grupo
controle; 216,6 g (+26,1) no grupo D1 e 234,1 g
(£14,3) no grupo D2. O mesmo nao foi observado ao
21¢ dia de gestacdo com média de 266,9 g (+29,7);
237,19 (x47,8) e 269,4 g (£24,9), respectivamente
(p=0,09) [Figura 1].

N&o ocorreram mortes maternas ou fetais
nem malformacgdes, assim como nao houve abortos.
Houve gestagdo em 70% do grupo controle, 40% do
grupo D1 e 80% do grupo D2, ndo havendo diferenga
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FIGURA 1. Analise da variagdao no ganho de peso corporal em relagdo ao dia de gestagdo. Ao 14 dia de
gestacao apresentou diferenga estatisticamente significativa (p=0,04).
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FIGURA 2. Distribuigdo do numero de filhotes nascidos de acordo com o grupo de estudo.
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estatistica na prevaléncia de abortos (p=0,15). Os
grupos controle e D2 apresentaram medianas iguais
de 9 filhotes por méae, ja o grupo D1 apresentou 10
filnotes por mée e ndo houve diferengca no numero
de filhotes nascidos (p=0,56) [Figura 2].

O peso dos filhotes no primeiro dia de
vida apresentou média de 6,2 g no grupo controle;
5,9 g no grupo D1 e 6,0 g no D2 com diferenca
significante (p=0,005). No 3¢ dia a média de peso dos
filhotes foi de 8,2 g; 7,5 g e 7,7 g, respectivamente,
apresentando diferenca significativa (p=0,001).
No quinto dia a média foi de 10,7 g no grupo
controle; 9,6 g no grupo D1 e 9,8 g no D2 com
diferenca significante (p<0,001). Amesma diferenca
significativa (p<0,001) foi observada no peso dos
filhotes ao 102 dia apds o nascimento com médias de
18,0 g; 15,8 g e 16,0 g, respectivamente (Figura 3).

ATabela 1 refere-se aos reflexos neuroldgicos
observados nos filhotes. No primeiro dia de vida o
reflexo postural foi positivo em 54,7% no grupo
controle; 80% no D1 e 78,8% no D2 apresentando
diferenca significativa (p=0,005) sugerindo
antecipagdo no aparecimento desse reflexo. Ao 3¢
dia foi 73,6%; 86,1% e 86,4%, respectivamente,
sem diferencga significativa (p=0,14). No 5° dia
apenas o grupo D2 apresentou 98,5% e nos outros
grupos os filhotes ja apresentavam 100% do reflexo
postural positivo, assim como observado ao 102 dia
em todos os filhotes.

Quanto ao reflexo de preensao no 1° dia
de vida ja havia desaparecido em 9,4% do grupo
controle, o que n&o ocorreu nos grupos tratados
apresentando diferenga significativa (p=0,006).
Nos demais dias observados ndo houve alteragdes.
O mesmo retardo foi observado no reflexo de
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orientagao no primeiro dia de vida, com positividade
menor nos grupos tratados (D1 11,1% e D2 16,6%)
do que no grupo controle (30,2%) apresentando
diferenga significativa (p=0,01). No 3¢, 52 e 10¢
dia de avaliagéo do reflexo de orientagédo houve
progressao da positividade do reflexo, porém, sem
diferenca significativa.

Um dos poucos trabalhos encontrados
relata que no extrato aquoso da camomila foi isolado
e identificado um flavondide chamado apigenina
(Faustino et al., 2010), que ¢ ligante para receptores
benzodiazepinicos centrais, exercendo funcéo
ansiolitica o que talvez também explique os efeitos
encontrados nos reflexos.

Mesmo com os avangos cientificos, as
plantas medicinais continuam sendo muito utilizadas
pelo senso comum, por heranga familiar do
conhecimento. Dentre as espécies mais utilizadas
esta a camomila, de uso mais antigo pela medicina
tradicional e incluida em diversas Farmacopéias
(Lorenzi & Matos, 2002; Bakke et al., 2008; Lucca
etal.,, 2010).

A gestacado exige cuidados especiais
na vida da mulher, principalmente no primeiro
trimestre, relacionado ao desenvolvimento do
bebé e o uso sistémico de algumas espécies de
plantas medicinais é contra indicado por possuirem
potencial téxico, teratogénico e abortivo (Henry &
Crowther, 2000; Ernst, 2002; Nordeng & Havnen,
2004; Forster et al., 2006).

Existem muitos medicamentos alopaticos
que sao contra indicados durante a gravidez por
possuirem efeitos teratogénicos e 0 mesmo deve ser
observado no uso de plantas medicinais. Em geral,
sao utilizadas como forma alternativa de cura para
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FIGURA 3. Analise da variagdo no ganho de peso corporal dos filhotes em relagdo ao dia de vida. Houve

influéncia significativa em todos os periodos avaliados.
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TABELA 1. Reflexos neurologicos avaliados ao 1¢, 3¢, 52 e 102 dia de vida de acordo com o grupo de estudo.

Reflexo GruposDias ap6s nascimento
1° 3° 5° 10°
Postural D1 80,0 86,1 100 100
(positividade) D2 78,8 86,4 98,5 100
C 54,7 73,6 100 100
p 0,005 ns ns ns
Preenséao D1 0 0 0 0
(desaparecimento) D2 0 0 0 0
C 9,40 0 0 0
p 0,006 ns ns ns
Orientagéo D1 11,1 417 72,2 75,0
(positividade) D2 16,6 43,9 57,6 80,3
C 30,2 54,7 58,5 83,0
p 0,01 ns ns ns

* Valores estatisticamente significativos

os incomodos descritos durante a gravidez, porém,
se desconhece os efeitos que algumas espécies
podem gerar. Muitas vezes plantas consideradas
inofensivas, de acordo com a dosagem e forma de
uso, podem levar ao aborto (Gibson et al., 2001;
Maats & Crowther, 2002).

A preocupacgdo em especial com as
gestantes justifica-se pelo fato que determinados
principios ativos sdo capazes de passar pela
barreira placentaria, atingindo o feto (Faria et al.,
2004). Estudos com modelos animais visam garantir
a qualidade, a seguranca e a eficacia do uso de
plantas medicinais no periodo gestacional.

Baseados nos resultados obtidos, conclui-
se que a administragdo do extrato aquoso de
Chamomilla recutita ndo produz efeitos toxicos e
nem alteragdes sobre a maioria dos parametros
estudados no modelo animal. Entretanto, a
influéncia na positividade do reflexo postural e de
orientagdo no tratamento com o referido extrato,
sugerem possivel interagcdo da apigenina com
efeito ansiolitico, a qual deve ser investigada mais
detalhadamente em estudos futuros.
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