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RESUMO 

Objetivo: analisar o efeito do óleo de copaíba na prenhez de ratas. Método: foram utilizadas 

doze ratas (Rattus norvegicus albinus), linhagem Wistar, adultas, prenhes, distribuídos 

randomicamente em dois grupos com seis animais cada: Grupo Controle (GC)  e Grupo 

Copaíba (GCop).  As fêmeas do GC  e GCop receberam, desde o 1º até o 20º dia de prenhez, 

0,63ml/kg de água destilada e 0,63ml/kg de óleo de copaíba, respectivamente. Após a 

verificação do nascimento espontâneo dos animais, os mesmos foram submetidos à eutanásia. 

As informações obtidas foram submetidos a análise estatística pelo teste Exato de Fisher (p< 

0,05) Resultados:  no GC, apenas quatro ratas levaram a prenhez a termo, enquanto que no 

GCop foi constatado ausência da prenhez em todos os animais. Considerações finais: neste 

estudo, apesar de não haver significância estatística (p=0,06), há uma tendência de que a 

copaíba possa ter interferido no processo de decidualização  e  implantação, impedindo a 

evolução da prenhez das ratas do GCop. Logo são necessários mais estudos tratando do 

mecanismo de ação do óleo de copaíba na embriogênese dos animais. 

DESCRITORES: copaifera; prenhez/ efeitos de drogas; ratos. 

INTRODUÇÃO 

A utilização de plantas com fins 

medicinais para tratamento, cura e 

prevenção de doenças é uma das mais 

antigas formas de prática medicinal da 

humanidade.
1
 Na região amazônica, as 

plantas medicinais têm grande utilização 

empírica pela população e, dentre elas, tem 

destaque o óleo de copaíba, um líquido 

transparente cuja coloração varia do 

amarelo ao marrom, oriundo de árvores 

nativas da região tropical da América 

Latina e África Ocidental.
2
  

Ao óleo de copaíba, é atribuída 

atividade antiinflamatória, cicatrizante, 

gastroprotetora que já possuem 

comprovação científica por vários estudos 

experimentais realizados 
3,4,5

. No entanto, 

há diversas outras indicações, sendo 

considerado hipotensor, anti-reumático, 

antiespasmódico, laxante, contraceptivo e 

anti-tumoral 
6
 . 

É utilizado empiricamente pela 

população como cicatrizante, bactericida,  

antiinflamatório e em afecções das vias 

genito-urinárias.
 7,8

 Experimentalmente, 

Paiva e col. (1998) descreveram um efeito 

gastroprotetor do óleo de copaíba.
5
 Basile e 

col (1988), por sua vez, notaram efeito 

antiinflamatório, ao compararem o efeito do 

óleo de copaíba ao da fenilbutazona cálcica, 

um antiinflamatório não-esteróide (AINE), 

concluindo que o óleo apresentava eficácia 

antiinflamatória comparável a este.
3
 Mais 

tarde, Fernandes e col. (1992) obtiveram 

resultados semelhantes.
9
  

Entretanto, não se sabe os possíveis 

efeitos tóxicos do óleo de copaíba. A 

Copaifera officinalis foi a primeira espécie 

do gênero Copaifera a ser descrita e um 

estudo feito sobre os constituintes das 

sementes desta espécie, através de análise  

por cromatografia em fase gasosa utilizando 
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padrões e através de espectrometria de 

massas permitiu a identificação da 

predominância de ácidos graxos 

(hexadecanóico, 9-octadecenóico e 

octadecanóico (majoritários); e decanóico, 

eicosanóico, docosanóico e tetracosanóico 

(minoritários)), mas também de cumarina, 

esteróis e hidrocarbonetos, como o 

esqualeno, o tetradecano e o hexadecano.
10

  

Sabe-se que o óleo de copaíba em 

doses fortes provoca efeitos adversos como 

náuseas, vômitos e diarréias com cólicas, 

febre e exantema em diversas partes do 

corpo,
6
 mas não há registros sobre o efeito 

do mesmo na prenhez.  

 

OBJETIVO 

 

Avaliar o efeito do óleo de copaíba 

na prenhez de ratas. 

 

MÉTODO 

 

Todos os animais desta  pesquisa 

foram cuidados segundo as normas do 

Colégio Brasileiro de Experimentação 

Animal (COBEA) e legislação nacional 

para vivissecção animal em vigor (Lei 

federal 6.638 de 08 de maio de 1979), 

sendo o projeto aprovado pelo Comitê de 

Ética em Pesquisa do Centro de Ciências 

Biológicas e da Saúde da Universidade do 

Estado do Pará. 

Foram utilizadas 12 ratas (Rattus 

norvegicus albinus), linhagem Wistar, 

fêmeas, virgens, adultas, pesando entre 200 

– 250 gramas, provenientes do biotério do 

Instituto Evandro Chagas (Belém – Pará), 

adaptados ao Laboratório de Cirurgia 

Experimental da Universidade do Estado do 

Pará por 15 dias antes do início e ao final 

do experimento, mantidos em ambiente 

controlado, com água e ração ad libitum. 

Os animais foram distribuídos, 

randomicamente, em dois grupos de estudo, 

cada qual com 6 animais: 

Grupo Controle (GC): ratas prenhas que 

receberam água destilada Grupo Copaíba 

(GCop): ratas prenhas que receberam óleo 

de copaíba (Copaifera officinalis). 

Para o acasalamento foram 

colocadas três ratas na presença de um 

macho durante um período de 12 horas 

(ciclo escuro). A constatação da cópula foi 

realizada no final do período escuro, 

mediante a presença de espermatozóides no 

lavado vaginal, sendo considerado o 

primeiro dia de prenhez e as fêmeas foram 

mantidas em gaiolas individuais até o final 

do experimento. 

A massa corporal de todas as 

fêmeas foi medida, diariamente, durante 

todo o período de prenhez. As fêmeas do 

GC receberam, desde o 1º até o 20º dia de 

gravidez, 0,63ml/kg de água destilada por 

gavagem e as fêmeas do GCop receberam 

0,63ml/kg de óleo de copaíba.  

Após a verificação do nascimento 

espontâneo dos animais, os mesmos foram 

submetidos à eutanásia. 

As informações obtidas foram 

anotadas em protocolos de pesquisa 

individuais e foram submetidos a análise 

estatística pelo teste Exato de Fisher, tendo 

como índice de rejeição da hipótese de 

nulidade menor que 0,05. 

 

RESULTADOS 

 
QUADRO 1 – Desfecho da prenhez em ratas 

albinas após administração do óleo de copaíba 

durante 20 dias. 

 

 
Grupo 

Prenhez Controle Copaíba 

Presente 4 0 

Ausente 2 6 

Total 6 6 

FONTE: Protocolo de pesquisa.                                                          

p= 0,06 (Teste Exato de Fisher). 

 

DISCUSSÃO 

 

O óleo de copaíba é utilizado 

empiricamente pela população nas mais 

diversas formas, entretanto, não se sabe a 

segurança da utilização desse óleo durante a 

gravidez. Vários dos compostos já isolados 

nos óleos de copaíba já tiveram 

propriedades farmacológicas descritas na 

literatura. Algumas propriedades como anti-

virais e anti-rinovírus
11 

 são descritas para o 

ar-curcumeno e o β-bisaboleno, sendo que 

este último também é descrito como 

abortivo. 
12

 Entre seus diversos usos, o 

efeito antiinflamatório é destacado, uma vez 

que este foi demonstrado 

experimentalmente, sendo semelhante aos 
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efeitos de antiinflamatórios não-esteróides 

(AINES). 
3,9

 

Por isso, pode ter efeitos na prole 

semelhante àqueles causados pelo ácido 

acetilsalicílico,  embora seu efeito indutor 

de malformações fetais seja controverso em 

humanos, experimentalmente, ele induz 

uma maior perda embrionária,
13 

 e pelo 

diclofenaco, que em cultura de embriões de 

ratos induziu um menor desenvolvimento 

fetal.
 14

 

Os AINEs (incluindo os inibidores 

seletivos da COX-2) podem retardar a 

ovulação
15 

 e a implantação do óvulo.
15,16

 

Apesar disso, estes medicamentos podem 

ser utilizados no decorrer da gravidez, 

devendo ser evitados após 32 semanas do 

início da gravidez, quando estão 

relacionados com complicações fetais. Os 

inibidores seletivos da  COX-2 devem ser 

evitados pelo risco de malformação renal. 

Aspirina em baixa dose pode ser usada 

seguramente, quando indicada durante a 

gravidez. 
16,17

 Nesta pesquisa, as ratas do 

grupo copaíba chegaram a emprenhar, mas 

a prenhez não evoluiu satisfatoriamente.  

Nielsen et al (2001) ratificam que o 

uso de AINEs no decorrer da gravidez não 

parece aumentar o risco de efeitos 

gestacionais adversos, porém está associado 

a um maior risco de abortamento.
 18 

No 

estudo de Li et al (2003), o uso de AINEs 

foi associado com um aumento de 80% no 

risco de aborto.
 19

 

  O óleo de copaíba é comumente 

descrito como tendo ação similar àquela 

apresentada pelos AINEs. 
2,3,20

 Sendo assim 

pode interferir na ação da COX-1 e da 

COX-2, inibindo-as. 

É importante lembrar que a COX-1 

e COX-2 estão envolvidas na ovulação e 

implantação.
21,22 

Vários relatos de casos e 

pequenas séries têm descrito transitória 

infertilidade após o tratamento com AINEs 

que não a aspirina, como a indometacina, 

diclofenaco, piroxicam e naproxeno.
23,24 

Estudos em animais e seres humanos têm 

demonstrado que AINEs podem inibir a 

ruptura da folículo e, assim, causar 

infertilidade transitória. Um estudo 

prospectivo e randomizado que utilizou o 

ibuprofeno em 12 mulheres detectou um 

atraso 2 dias ou mais na ruptura do folículo 

em um pequeno número de  mulheres 

tratadas. 
24

  

O mecanismo de interferência na 

implantação, tanto de AINEs clássicos (não 

seletivos) como de inibidores seletivos de 

COX-2, parece ser por defeito de 

decidualização. Portanto, os inibidores 

específicos de COX-2 devem ser utilizados 

com cautela em mulheres que planejam 

engravidar. De fato, foi sugerido que os 

inibidores específicos de COX-2, em razão 

de seu perfil de segurança gástrica, tenham 

um papel potencial na contracepção pós-

coito. 
25

 O que poderia explicar, no presente 

trabalho, o fato de nenhuma das ratas que 

receberam copaíba ter gerado prole, apesar 

de todas terem emprenhado, considerando 

que o mecanismo de ação do óleo de 

copaíba pode ser o mesmo dos AINEs, 

provocando uma decidualização defeituosa 

e impedindo a nidação.  

Além disso, os resultados de 

estudos animais indicam  

que a inibição da COX-2 também prejudica 

a fertilização, a decidualização e 

implantação. 
25,26

 Coletivamente, estes 

resultados claramente acentuam o risco de 

tomar inibidores da COX-2 durante a 

tentativa  

para engravidar. As potenciais 

consequências gestacionais adversas pela 

inibição farmacológica da COX-2 devem 

ser consideradas, portanto, dado o papel 

central desempenhado pela enzima durante 

a ovulação e de outros processos 

reprodutivos, o uso de não-seletivos e 

inibidores seletivos da COX-2 deve, 

geralmente, ser desencorajado para 

mulheres que estão tentando engravidar. 
27

 

Outro dado importante a ser 

analisado é a ação local do óleo de copaíba 

no epitélio cérvico-vaginal. Um estudo 

realizado por Brito et al (2000), mostrou 

que o colo uterino de ratas 

ooforectomizadas, após aplicação tópica do 

óleo de copaíba, em relação aos grupos 

padrão, milho e água, apresentou 

crescimento exuberante do epitélio com 

queratinização, aumento progressivo da 

espessura do epitélio do colo uterino e 

aumento do índice de mitoses.
28

 

Posteriormente, modificou a via de 

administração da copaíba para gavagem, 

encontrando resultados semelhantes.
8
 

O estudo ultra-estrutural do epitélio 

cérvico-vaginal de ratas ooforectomizadas 

tratadas com óleo de copaíba por via tópica, 
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apresentou aspectos ultra-estruturais 

semelhantes, quer seja no epitélio ou na 

lâmina própria, independente dos dias de 

tratamento (7, 14 e 21 dias). Houve um 

aumento no número de fileiras da camada 

epitelial, além de células anucleadas na 

camada mais superficial com queratina.
29  

Um fator importante na 

queratinização e espessamento do epitélio é 

a presença de estrogênio, visto que este 

induz a proliferação da mucosa durante a 

fase proliferativa.
30 

Segundo Brito et al (2000), este 

epitélio exuberante não deveria estar 

presente,  pois o animal não apresentava 

ação de estrogênio, o que foi confirmado na 

leitura da colpocitologia no 21º dia após a 

ooforectomia. Para determinar tal 

epitelização, o óleo de copaíba pode ter 

agido de uma das seguintes maneiras: por 

efeito pseudo-hormonal, ação de 

princípio(s) ativo(s) ou irritação tópica que 

estimule a epitelização.
29 

 

CONSIDERAÇÕES FINAIS 

Verificou-se que há uma tendência 

de que a copaíba possa ter interferido no 

processo de decidualização  e  implantação, 

impedindo a evolução da prenhez das ratas 

do grupo copaíba. Logo são necessários 

mais estudos tratando do mecanismo de 

ação do óleo de copaíba na embriogênese 

dos animais. 

 

SUMMARY 

 

EFFECT OF COPAIBA OIL IN PREGNANCY OF  RATS
 

Nara Macedo BOTELHO ,  Lia Tavares de Moura Brasil MATOS,
 
 Brenda Diniz RODRIGUES, Suelen 

Costa CORRÊA e Carlos André de Araújo SANTOS 

Objective: evaluate copaiba balsam effect on rats’ pregnancy. Methods: 12 female adult 

pregnant rats (Rattus norvegicus albinus), Wistar lineage, were distributed into two groups, six 

animals each:  Control Group (GC) and Copaiba Group (GCop).  They received since 

pregnancy day  1 until day 20, 0,63 ml/kg of distilled water and 0,63 ml/kg of copaiba balsam. 

After verifying spontaneous birth, the animals were euthanized. The information gathered were 

statistically analyzed with Fisher’s exact test (p<0,05).   Results:  On GC, only four rats had 

full-term prengnancy, while on GCop there were no pregnancies. Final considerations: on the 

present study, despite the fact there was no statistical significance on the data analyzed (p=0, 

06) there is a tendency that copaiba balsam might have interfered on decidualization and 

implantation, blocking pregnancy evolution on GCop rats. Thus are necessary further studies on 

copaiba balsam action on animal embryogenesis.  

KEY WORDS: Fabaceae; Pregnancy, Animal; rats. 
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