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In vitro maturation of bovine oocytes: The role of ROS, oxidative
stress, and the impact of natural antioxidant supplementation
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ABSTRACT

According to available data in the literature, Brazil has one of the largest cattle herds in the world and is
one of the leading embryo producers, with a clear predominance of embryos produced in vitro. These data
influence the ongoing pursuit of optimizing the results obtained in IVEP (in vitro embryo production). In
this technique, in vitro maturation (IVM) is such a crucial stage that it justifies studies involving
components that, when added to the media, can lead to improved cleavage rates and blastocyst
development. It is well known that oocyte quality is influenced by oxidative stress, and in this context, the
inclusion of antioxidants in the IVM medium may enhance these outcomes. Thus, the present study aimed
to review oocyte maturation, the impact of oxidative stress, and the addition of antioxidants, such as
Moringa oleifera, to the IVM media.

Keywords: Reactive Oxygen Species; In vitro embryo production; Oocyte nuclear maturation; Oocyte
cytoplasmic maturation; Moringa oleifera.
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RESUMO
De acordo com os dados disponiveis na literatura, o Brasil possui um dos maiores rebanhos bovinos do
mundo e é um dos principais produtores de embrido, com uma clara predominancia dos embrifes
produzidos in vitro. Tais dados influenciam a constante busca pela otimizacdo dos resultados obtidos na
PIVE (producdo in vitro de embrides). Nesta técnica, a maturacdo in vitro (MIV) é uma etapa de tamanha
relevancia que justifica estudos com componentes que quando adicionados aos meios possam levar ao
incremento na taxa de clivagem e na obtencdo de blastocistos. Sabidamente a qualidade oocitaria €
influenciada pelo estresse oxidativo e, neste sentido, a inclusdo de antioxidantes ao meio de MIV pode
resultar em tal incremento. Sendo assim, o presente estudo teve como objetivo revisar a maturacao oocitaria,
0 impacto do estresse oxidativo e a adicao de antioxidantes, como a Moringa oleifera, nos meios de MIV.

Palavras-chave: Espécies reativas ao oxigénio; producgdo in vitro de embriGes; Maturacdo nuclear do
odcito; Maturacdo citoplasmatica do odcito; Moringa oleifera.

INTRODUCAO

Em 1978, na Inglaterra, apos o nascimento do primeiro bebé concebido por meio
de fertilizacdo in vitro (FIV), intensificaram-se as pesquisas para o desenvolvimento e
aprimoramento de técnicas in vitro, voltadas para sua aplicagdo em bovinos (Steptoe &
Edwards, 1978; Van Wagtendonk-de Leeuw, 2006).

Em 1981, nos Estados Unidos, nasceu o primeiro bezerro de FIV. Para este feito,
0s oocitos maduros foram cirurgicamente obtidos dos ovarios ou ovidutos de vacas. Esses
oocitos foram entdo fertilizados e cultivados in vitro, sendo posteriormente transferidos
com sucesso. Esse marco representou avancgos significativos, impulsionando pesquisas
mais aprofundadas e contribuindo para notaveis progressos na area (Brackett et al., 1982).

No Brasil, marcos significativos na reproducéo in vitro incluem o primeiro bezerro
produzido in vitro pelo Laboratério de Reproducdo Animal da Empresa Brasileira de
Pesquisa Agropecuaria (EMBRAPA) em 1994 (Dode & Rumpf, 2002) e o
estabelecimento do primeiro laboratorio de producédo in vitro de embrides (PIVE) em
1998 (Viana, 2008).

Durante as Ultimas décadas, o Brasil vivenciou um aumento notavel no tamanho
do rebanho bovino, sendo o segundo maior rebanho mundial de bovinos, contando com
234,3 milhdes de cabecas (IBGE, 2022). A quantidade de animais e a importancia dos
mesmos para a economia do pais exige uma grande demanda de biotecnologias
reprodutivas e uma dessas biotecnologias em ascensdo é a PIVE e, desde entdo, esta
técnica tem experimentado uma crescente implementacdo por parte dos pecuaristas,
tornando-se uma pratica cada vez mais corriqueira na reproducdo de bovinos (Varago et
al., 2008; Ferré et al., 2020).
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A PIVE possui potencial significativo para aprimorar consideravelmente o
desempenho reprodutivo dos rebanhos bovinos, resultando na geragdo de animais
zootecnicamente superiores. Além disso, contribui para acelerar o0 progresso genético e
reduzir os intervalos entre as geragoes (Varago et al., 2008; Baruselli et al., 2019; Magata
et al., 2019). Tal tecnologia amadureceu a uma escala semelhante a observada na
fertilizacdo in vitro humana e é provavel que persista e seja aprimorada no decorrer das
préximas décadas (Sirard, 2018).

Conforme relatado pela Sociedade Internacional de Transferéncia de Embrides
(International Embryo Transfer Society - IETS, 2022), houve um notével aumento, de
25,6%, no numero de embrides produzidos in vitro em escala global em comparacao ao
ano de 2020. O lider mundial em producdo de embrides in vitro é os Estados Unidos,
seguido pelo Brasil. Entretanto, vale ressaltar que os numeros do Brasil, provavelmente,
sdo subestimados, uma vez que se nota uma diferenca evidente entre o numero de
embrides reportados as associagdes de criadores e 0 numero de embrides vendidos (IETS,
2022).

Para a realizacdo da PIVE, é necessario a execucdo de quatro etapas, sendo elas:
obtencdo de odcitos, maturacdo in vitro (MIV), fecundacéo in vitro (FIV) e cultivo in
vitro (CIV) (Varago et al., 2008, Maillo et al., 2016). A técnica predominante para a
obtencdo de odcitos é a aspiracdo dos foliculos in vivo, conhecida como OPU (Ovum Pick
Up). Em contrapartida, a puncéo folicular post mortem, realizada em ovarios provenientes
de animais de abatedouros ou de Obitos subitos, € comumente empregada em casos de
projetos de pesquisa ou em animais de alto valor genético (Ahumada et al., 2012).

Entre as etapas mencionada, destaca-se a M1V, considerada crucial, devido a um
uma série de modificacBes estruturais e bioguimicas que ocorrem no ndcleo e no
citoplasma do odcito. Esse processo torna o gameta feminino apto, influenciando
diretamente na FIV e no subsequente desenvolvimento embrionario (CIV) (Ferreira et al.,
2009).

A qualidade intrinseca do o6cito € um dos principais fatores que impactam a
eficiéncia embrionaria. O odcito desempenha um papel crucial ao fornecer componentes
essenciais para o desenvolvimento embrionario in vitro. Esses componentes sdo
produzidos por meio de eventos moleculares que preparam o odcito, conferindo-lhe a
capacidade de retomar a totipoténcia apos a FIV (Rizos et al., 2002; Denicol & Siqueira,
2023).
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Um dos fatores que pode afetar consideravelmente a qualidade oocitéria € o
estresse oxidativo, acarretando o baixo desempenho ndo apenas na M1V, mas também nas
demais fases (Turrens, 2003; Catala et al., 2018; Lin & Wang, 2020; Soto-Hera &
Paramio, 2020). O estresse oxidativo € ocasionado por condi¢cBes que causam
desequilibrio entre a quantidades de espécies reativas de oxigénio (EROs) e a capacidade
antioxidante da célula, que pode surgir devido a exposicao a luz, excesso de manipulacao,
falta de antioxidantes nos meios de cultura, variagdes na tensdo de oxigénio, seja ela baixa
ou alta, pH e temperatura, e a capacidade da célula de neutralizar o seu efeito (Guemra et
al., 2013; Lin & Wang, 2020; Soto-Hera & Paramio, 2020).

Evidéncias favordveis a suplementacdo com antioxidantes na PIVE estdo se
tornando cada vez mais prevalentes na literatura (Chen et al., 2018; Khan et al., 2018;
Lee et al., 2019; Oliveria et al., 2022). Estudos experimentais tém elucidado os efeitos
dos antioxidantes in vitro, permitindo a definicdo de suas concentra¢bes e eficacia
(Budani & Tiboni, 2020).

Considerando esse contexto, é de suma importancia a conducao de mais pesquisas
que explorem o uso de antioxidantes, visando aprimorar a técnica e aumentar 0 sucesso
dos procedimentos. Em particular, o uso de antioxidantes naturais tem ganhado destaque
como uma abordagem promissora para atenuar os efeitos causadas pelas EROs. Essas
alternativas sdo viaveis, de baixo custo e que tém demonstrado resultados promissores
(Sovernigo et al., 2017; Santos et al., 2018; Santos et al., 2019; Oliveira et al., 2022).

Contudo, a aplicacdo efetiva de antioxidantes naturais enfrenta desafios
significativos, que incluem a necessidade de resultados benéficos com comprovacéao de
eficacia. A efetividade desses antioxidantes esta intrinsicamente ligada a capacidade de
atenuar as EROs, sendo influenciada por fatores como a determinacdo da concentracdo
apropriada, a obtencdo do extrato, bem como a origem da planta e sua composicdo de
acordo com a estacdo (Santos et al., 2018). Esses fatores tornam a reproducéo consistente
dos resultados mais complexa.

A vitamina C e diversas outras substancias naturais apresentam potencial para
desempenhar o papel de antioxidantes em meios de maturacdo. Um exemplo é a Moringa
oleifera, uma planta originaria da India (Leone et al., 2016). Esta planta é reconhecida
por possuir diversas substancias farmacologicas valiosas, tais como propriedades
antidiabéticas, anti-inflamatorias, antimicrobianas, antioxidantes, cicatrizantes, entre
outras (Paikra et al., 2017; Sovernigo et al., 2017).
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Devido as suas abrangentes propriedades benéficas, a Moringa oleifera tem sido
alvo de crescente investigacao, destacando-se pelo seu potencial como uma fonte natural
de antioxidantes (Sharma et al., 2011; Leone al., 2016; Sultana et al., 2020). A notavel
atividade antioxidante dessa planta € atribuida a presenca de flavonoides e compostos
fendlicos em suas folhas, os quais demonstram a capacidade de neutralizar eficazmente
os radicais livres gerados durante o estresse oxidativo (Liu et al., 2018).

Diante desse cenério, a realizacdo de estudos que explorem o emprego da Moringa
oleifera em ambientes de MIV, com foco na reducdo das EROs e na melhoria na etapa de
MIV da PIVE de bovinos, torna-se de suma importancia. Isso se justifica pela escassez
de pesquisas que abordem os reais efeitos do extrato de Moringa oleifera em

experimentos realizados in vitro na area de biotecnologia reprodutiva animal.

OBJETIVO

Este estudo teve como objetivo revisar a literatura no que diz respeito a maturacao
in vitro (MIV) de odcitos bovinos, bem como o impacto das especies reativas de oxigénio
(EROs) que podem estar presentes no decorrer da producao in vitro de embrides bovinos
e, por fim, compreender como a utilizacdo de antioxidantes naturais em meios MIV

podem reduzir os efeitos deletérios dos EROs.

REVISAO DE LITERATURA
MATURACAO OOCITARIA

O processo de maturagdo dos oocitos permite que as celulas adquiram
gradualmente a capacidade intrinseca de avancar em seu desenvolvimento (Ferreira et al.,
2009). Esse processo é conhecido por envolver mecanismos complexos, que abrangem
tanto o ndcleo quanto o citoplasma, demandando uma sincronizacdo no decorrer da
maturacdo (Shu et al., 2008).

MATURACAO NUCLEAR

A maturacdo nuclear envolve uma série de eventos e blogueios cruciais que
ocorrem durante a meiose. Inicialmente, in vivo, ocorre a retomada da meiose a partir do
estdgio de diploteno pelo estimulo gonadotrofico, em que ha a condensacdo
cromossdmica e a quebra da vesicula germinativa (QVG), marcando a reversdo do
primeiro bloqueio meiotico. Conforme o 06cito avanca pelas diferentes etapas da divisdo

celular, metéfase | (MI), anafase | (Al), teléfase | (TI), ele alcanca a metéafase 11 (MII),
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quando ocorre o segundo bloqueio meidtico. Em sintese, a maturacdo nuclear é
caracterizada pela reversdo do primeiro bloqueio meiotico, que corresponde desde o
estagio de vesicula germinativa (VG) até o segundo bloqueio na metafase 11 (MII)
(Kubelka et al, 2000; Trounson et al., 2001).

MATURACAO CITOPLASMATICA

A maturacdo citoplasmatica compreende uma gama de processos e alteraces
necessarias para que o0 o0cito torne-se apto para fecundacdo e mantenha um posterior
desenvolvimento embrionério inicial (Anguita et al., 2007; Watson, 2007). Durante esses
processos, ocorrem mudancas ultraestruturais e moleculares, que vao do estagio de VG
até o fim da MIl (Landim- Alvarenga & Maziero, 2014). Essas mudancas incluem, o
acumulo de proteinas e RNA, desenvolvimento de mecanismos reguladores de calcio,
redistribuicdo de organelas, entre outros (Krisher, 2004; Anguita et al., 2007).

Além disso, existem alguns parametros indiretos que podem ser considerados na
avaliacdo da maturacéo citoplasmatica. Por exemplo, um o0cito maduro que demonstra
capacidade de clivagem e desenvolvimento em blastocisto apds fertilizacdo ou ativacao
partenogenética € indicativo de um citoplasma maduro (Landim- Alvarenga & Maziero,
2014). Outros parametros indiretos incluem a expansao das células do cumulus oophuros
(CCO’s) e a extrusao do primeiro corpusculo polar (CP) (Kruip et al., 1983).

No que compreende as modificacbes ultraestruturais, observa-se uma
reorganizacdo das organelas citoplasmaticas. Essa reestruturacdo ocorre por meio dos
microtubulos e microfilamentos do citoesqueleto, e o reposicionamento de cada organela
é determinado pela necessidade da célula ao longo de cada estagio de desenvolvimento.
Como resultado, mitocdndrias, granulos corticais, reticulo endoplasmatico, complexo de
golgi e ribossomos adotam diferentes posi¢es em relacdo as observadas no momento em
que a célula se encontra em VG (Hyttel et al., 1986; Fair et al.,1995; Dumollard et al.,
2007).

As mitocbndrias, por exemplo, inicialmente localizadas na periferia do odcito
imaturo, movem-se para uma distribuicdo mais dispersa por todo o citoplasma. Estas
desempenham um papel de suma importancia no desenvolvimento dos odcitos,
fornecendo energia na forma de ATP durante a maturacdo. Tanto a quantidade quanto a
capacidade funcional dessas organelas séo fatores cruciais para a fertilizagéo e para o

desenvolvimento embrionario (Hyttel et al., 1986; Santos et al., 2006; Blerkom, 2011).
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O ATP sintetizado pelas mitocondrias é essencial na sintese e fosforilagdo de
proteina, sendo indispensdvel para a maturacdo citoplasmaética, visto que impulsiona
todos os processos que demandam energia, regula o tempo do ciclo celular e influencia a
aquisicdo de competéncia de desenvolvimento. Em outras palavras, o6citos com baixa
competéncia de desenvolvimento demonstram reducdo do metabolismo energético,
resultando em atrasos fisiol6gicos no desenvolvimento subsequente. Consequentemente,
embrides com menos ATP no citoplasma desenvolvem-se mais lentamente e com menor
namero de células (Liu et al., 2000; Ge et al., 2012; Lee et al., 2014; Leoni et al., 2015).

No que diz respeito ao processo de maturacdo molecular, engloba varias etapas,
incluindo a transcricdo, armazenamento e processamento de RNAm (&cido ribonucleico
mensageiro). Este processo culmina na sintese de proteinas pelos ribossomos que séo
essenciais para a maturacdo citoplasmatica molecular. As proteinas produzidas
desempenham papéis importantes na maturacao, fertilizacdo, formacéo dos pro- ndcleos
e desenvolvimento embrionario inicial (Fulka et al., 1998., Tomek et al., 2002; Tripathi
et al., 2010).

Sabe-se que a maior parte do RNAm presente no o6cito é produzida e armazenada
no decorrer da foliculogénese. Quando a meiose é retomada, 0s cromossomos se tornam
condensados e inativos. Portanto, até que ocorra a ativacdo da transcricdo do DNA do
embrido, a maturacao do odcito, o zigoto e embrides com menos de 16 celulas dependem
do RNAmM e das reservas de proteinas armazenadas (Lonergan et al, 1997; Gandolfi &
Gandolfi, 2001; Sirard et al., 2006).

ACOES DE OXIDACAO-REDUCAO (REDOX), PRODUCAO DE ESPECIES
REATIVAS DE OXIGENIO (EROs) E ESTRESSE OXIDATIVO (EO)

As reacdes de oxidacdo-reducdo (redox) desempenham papéis benéficos e
essenciais em diversos processos biologicos, incluindo a regulagdo da homeostase
oxidativa, por meio da perda (oxidacdo) e do ganho (reducdo) de elétrons. Além de
atuarem como sinalizadores celulares, em processos reprodutivos, por exemplo, as redox
também podem agir como agentes oxidantes potencialmente prejudiciais (Barros et al.,
2019; Aitken, 2020).

Durante o metabolismo celular, sdo gerados radicais livres como subproduto do
metabolismo aerdbico, resultando na liberagdo de prd-oxidantes, como as espécies
reativas de oxigénio (EROs). Estas incluem anions superdxido (O2™), radicais hidroxila

('OH) e peroxidos de hidrogénio (H202), entre outros. Embora o H20: ndo seja
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tecnicamente um radical livre, uma vez que ndo possui elétrons desemparelhados, ainda
é considerado uma EROs (Agarwal et al., 2005; Wang et al., 2017).

As EROs desempenham papéis em vias complexas de sinalizacdo envolvidas em
diversas funcbes celulares e sdo encontradas em equilibrio nas células em condigdes
fisiol6gicas normais. Muitas das respostas mediadas pelas EROs atuam protegendo as
células contra o estresse oxidativo e auxiliando no equilibrio redox. Em niveis baixos, sua
producéo é até mesmo considerada de suma importancia, visto que possuem funcfes no
ambiente folicular, na maturacdo dos odcitos, agem como mediadoras no processo de
fertilizacdo e contribuem para o desenvolvimento embrionario inicial (Sabatini et al.,
1999; Drdge, 2002; Romek et al; 2017; Sovernigo et al., 2017; Lin & Wang, 2020).

Quando ocorre a superproducdo de EROs em células, fluidos ou tecidos, hd um
desequilibrio que ultrapassa a capacidade dos mecanismos antioxidantes intrinsecos de
protecdo e regulacdo, acarretando em um processo conhecido como estresse oxidativo.
Sendo assim, o estresse oxidativo é desencadeado por moléculas ou compostos que
oxidam substratos bioldgicos, levando a geracao e superproducdo de EROs, altamente
danosas para a célula (Aitken, 2020).

O estresse oxidativo promove uma série de reagdes em varias moléculas,
resultando em peroxidacdo lipidica, ruptura das membranas celulares, agregacdo e
degradacdo de proteinas, além de danos ao DNA. Essas reagdes desencadeiam uma
cascata de eventos que, por fim, levam a morte celular (Sovernigo et al, 2017; Catala et
al., 2018).

Na PIVE, o estresse oxidativo representa um desafio significativo. Ele pode
originar-se tanto de EROs enddgenas, geradas pelo metabolismo celular normal, quanto
de fontes exdgenas, incluindo alta concentracdo de oxigénio (O2), exposicdo a luz,
variaces de temperatura, pH, suplementos adicionados aos meios de cultura,
manipulacdo dos odcitos, procedimentos de criopreservacdo e outros parametros fisico-
quimicos que afetam o metabolismo celular como um todo (Turrens, 2003; Das et al.,
2006; Lin & Wang, 2020).

Uma das principais fontes endogenas de estresse oxidativo decorre da cadeia de
transporte de elétrons mitocondrial. As mitocéndrias sdo organelas vitais que produzem
trifosfato de adenosina (ATP) por meio de fosforilacdo oxidativa (OXPHOS). Durante
esse processo, 0 piruvato e os acidos graxos sdo oxidados pela cadeia de transporte de
elétrons, levando a perda de elétrons que reagem diretamente com o oxigénio., formando

anions superoxido (O2"), que serve como precursor para outras EROs e na propagacéo
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das reacOes da cadeia oxidativa, que induzem o estresse oxidativo. O desequilibrio entre
oxidantes e antioxidantes interrompe a sinalizacdo redox, ou seja, com o desequilibrio
entre a producdo de EROs e a capacidade da célula de neutraliza-las com antioxidantes,
ocorre 0 estresse oxidativo, culminando em danos nos componentes celulares como
lipidios, proteinas e DNA, como citado anteriormente (Turrens, 2003; Dumollard et al,
2007; Sies, 2015; Almansa-Ordonez et al., 2020).

Durante a maturacdo dos odcitos, a oxidacao do piruvato para geracdo de ATP é
acompanhada pela captagéo de O e, consequentemente, pela produgdo de EROs. Em
concentragdes elevadas, essas EROs desencadeiam a desestabiliza¢éo do fator promotor
da fase M (MPF) e a reducdo dos fatores promotores de sobrevivéncia, resultando na
apoptose mediada pela mitocondria (Harris et al., 2009, Matos et al., 2009; Blerkom,
2011).

A vista disso, para assegurar a qualidade da produc&o in vitro de embrides (PIVE),
é essencial que ocorra a homeostase oxidativa. Esse equilibrio redox é considerado um
fator crucial para o bom desempenho do processo e pode ser promovido por meio da
adicdo de antioxidantes aos meios de MIV (Eini et al., 2018; Lin & Wang, 2020; Soto-
Heras & Paramio, 2020).

EFEITO DA ADICAO DE ANTIOXIDANTES EM MEIOS DE CULTIVO IN VITRO

Os antioxidantes atuam como “defensores” contra as EROs, neutralizando-as ou
reduzindo sua producdo, tornando-as inofensivas. Eles funcionam como agentes de
manutencdo redox, essenciais para minimizar os danos causados pelo estresse oxidativo.
Uma diversidade de antioxidantes pode ser adicionada aos meios de cultivo in vitro com
intuito de reduzir esses danos (Goto et al., 1993; Sovernigo et al., 2017; Lee et al., 2019;
Almubarak et al., 2023).

Os antioxidantes podem ser classificados em varias categorias. Entre os naturais
enddgenos enzimaticos estdo a catalase (CAT), a glutationa peroxidase e a superoxido
dismutase (SOD). Os naturais enddgenos ndo enzimaticos incluem a glutationa, a
melatonina e a ferritina, por exemplo. Ja os antioxidantes naturais exdgenos abrangem
vitaminas, aminodcidos, carotenoides, acidos graxos, polifendis, dissacarideos, entre
outros. Além desses, existem os antioxidantes sintéticos, como a butil-hidroxitolueno
(BHT), o propil galato, os tocoferdis e o acido ascorbico (vitamina C). Esses compostos
sintéticos sdo amplamente utilizados devido a sua eficéacia e custo-beneficio. No entanto,

0 USO excessivo esta correlacionado a potenciais riscos a salde, o que tem gerado em uma
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crescente demanda por alternativas naturais (Goto et al., 1993; Sovernigo et al., 2017;
Lee et al., 2019; Rasheed & Azeez, 2019; Almubarak et al., 2023).

Na PIVE, a adi¢do de antioxidantes aos meios de cultura atenua os impactos
negativos das EROs nos od6citos durante a MIV e contribui para a melhoria do
desempenho nas etapas seguintes (Rodrigues-Cunha et al., 2016; Eini et al., 2018; Santos
et al., 2019).

Dentre os antioxidantes empregados em meios de cultivo, a vitamina C destaca-
se pelos efeitos benéficos e custo-beneficio em meios de MIV. Sua estrutura quimica
permite que atue como doadora de elétrons, funcionando como agente redutor. Essa acdo
catalitica ndo apenas reduz, mas também neutraliza as EROS devido ao seu alto teor
antioxidante e papel como cofator enzimatico, desempenhando um papel crucial na
protecdo contra danos oxidativos (Wang et al., 2002; Belin et al., 2010; Khazaei & Aghaz,
2017).

Além da vitamina C, outros compostos antioxidantes exdgenos, especialmente
polifendis como resveratrol, cisteamina, kaempferol, Syzygium Aromatum, quercetina,
por exemplo, também demonstram eficacia. Esses antioxidantes tém a capacidade de
transferir elétrons e radicais de hidrogénio, contribuindo para a protecéo antioxidante nos
processos de MIV (Wang et al., 2014; Sovernigo et al., 2017; Piras et al., 2018; Oliveira
et al., 2022; Zhao et al., 2022). A vitamina C, particularmente, pode ser utilizada tanto
em sua forma natural quanto sintética.

Estudos indicam que os antioxidantes naturais tendem a apresentar menores
efeitos colaterais em comparacéo aos sintéticos, gracas a maior estabilidade das estruturas
moleculares e menor producéo de residuos toxicos. Essas caracteristicas sdo associadas a
melhorias nas taxas de maturacéo, fertilizacdo e formacéo de blastocistos (Dalvit et al.,
2005; Chowdhury et al., 2017; Budani & Tiboni, 2020; Cajas et al., 2020; Aquino et al.,
2023; Davoodian et al., 2024).

Um exemplo promissor de um antioxidante exdgeno natural é aquele obtido a
partir da planta Moringa oleifera. Esta foi amplamente estudada por suas propriedades
nutricionais e medicinais, pois & rica em compostos antioxidantes, demonstrando
beneficios significativos em contextos experimentais (Leone et al., 2015; Vats & Gupta,
2017).
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Moringa oleifera

A Moringa oleifera (M. oleifera), uma arvore nativa da India e pertencente a
familia moringacea, tem ganhado destaque global devido a sua excepcional capacidade
de adaptacdo a ambientes aridos, tropicais e subtropicais. Amplamente distribuida em
regibes como América Central, do Norte e do Sul, Nepal, Africa, Filipinas, essa planta
ndo apenas sobrevive, mas prospera, oferecendo uma abundante fonte de nutrientes
essenciais. Suas diversas partes, incluindo folhas, sementes e raizes, sdo utilizadas ha
séculos ndo s6 como alimento, mas também por suas propriedades medicinais (Leone et
al., 2016; Alegbeleye, 2018).

Os nutrientes essenciais dessa planta incluem zinco, magnésio, potassio, célcio,
ferro, enxofre, manganés, cobre (Valdez-Solana et al., 2015). Com o passar dos anos, seu
uso tem se intensificado em virtude das suas propriedades antibacterianas, antioxidantes,
anti-inflamatorias, antifingicas, anticarcinogénicas, antidiabéticas, dentre outras
(Sugunabai et al., 2014; Aboulthana et al., 2021; Lalan et al., 2023; Segwatibe et al., 2023;
Yang et al., 2023).

Todas as partes da M. oleifera sdo aproveitaveis para fins nutricionais e
medicinais. As folhas, especialmente, destacam-se como uma fonte rica de carboidratos,
acidos graxos, vitaminas A, B, C, D e E, além de polifen6is como compostos fendlicos e
flavonoides, taninos, saponinas, alcaloides, aminoacidos e minerais variados. Esses
componentes permitem desempenhar um papel de suma importancia na sintese e
metabolismo enzimatico, além de possuirem forte acdo antioxidante (Tesfay et al., 2011;
Leone et al., 2016; Liu et al., 2018).

Além disso, as vitaminas A (- caroteno), C e E (a- tocoferol) sdo particularmente
importantes no processo reprodutivo e na protecdo antioxidante. Enquanto a vitamina A
é essencial para proliferacdo celular e desenvolvimento embrionario, a vitamina C protege
as membranas celulares e a vitamina E atua como antioxidante ndo enzimatico,
estabilizando o estado redox e mitigando a producdo de EROs (Vergara-Jimenez et al.,
2017; Tiloke et al., 2018; Ajantha et al., 2018).

Os flavonoides presentes na M. oleifera, como quercetina, kaempferol, zeatina,
catequina, isotiocianatos, rutina, sitosterol, campesterol, miricetina, contribuem
significativamente para a prevencdo de danos causados pelas EROs, atuando como
doadores de atomos de hidrogénio e neutralizando os radicais livres (Prochazkova et al.,
2011; Saini, et al., 2016; Vats & Gupta, 2017; Pollini et al., 2020).
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A presenca de compostos fenolicos na Moringa oleifera confere-lhe uma notavel
atividade antioxidante, estabilizando os radicais livres gerados pelas células por meio de
doagdo e recebimento de elétrons, atuando assim como potentes moléculas antioxidantes.
Esta acdo é fundamental para neutralizacdo dos radicais livres, protegendo as células
contra os danos oxidativos (Wang et al., 2017; Rani et al., 2018).

CONCLUSOES

Conclui-se que a producdo de EROs durante o metabolismo celular ocorre de
forma fisioldgica e que em condi¢Bes normais estes sdo combatidos pelos antioxidantes
produzidos intrinsicamente pela célula, além disso, a producdo de EROs em baixos niveis
é considerada benéfica. Contudo, o aumento exacerbado na producdo de EROs de forma
que ndo possam ser combatidos pelos antioxidantes intrinsecos a célula, podem ocasionar
danos celulares e acarretar atrasos ou falhas na maturacédo nuclear e/ou citoplasmatica de
oocitos durante a maturagéo in vitro. Neste sentido, o uso de antioxidantes € essencial
para o incremento do processo de M1V, principalmente aqueles naturais, como a Moringa
oleifera, que tendem a apresentar menores efeitos colaterais em comparacdo aos

sintéticos.
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