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Avaliacao da eficiéncia do citrato de tamoxifeno na inversao sexual

de tilapia do Nilo (Oreochromis niloticus)

Evaluation of tamoxifen citrate efficiency on sexual inversion of

Nile tilapia (Oreochromis niloticus)

Marco Antonio Zanoni'"; Fabiano Gongalvez Costa'; Aline Nazareno?;

Mauro Caetano Filho®; Carlos Antonio Lopes de Oliveira*; Ricardo Pereira Ribeiro*

Resumo

O experimento foi realizado com o objetivo de avaliar a influéncia do tamoxifeno na inversao sexual de larvas
de tilapia a partir dos dois dias de vida. Os animais foram distribuidos em um delineamento experimental de
cinco tratamentos e trés repetigdes, recebendo dietas com diferentes quantidades de tamoxifeno: 0, 25, 50, 75
e 100 mg kg! de ragdo. Apds 28 dias de tratamento, as larvas restantes em cada tratamento foram contadas
e transferidas para caixas de agua de 500 L onde receberam ragdo comercial com 28% de proteina bruta por
60 dias. Apoés este periodo, os alevinos foram sexados pelo método “squash”. A sobrevivéncia 75,5 + 5,74;
73 £4,76; 66 £ 11,19; 76,5 = 4,12; 75 £ 3,46% ¢ a porcentagem média de individuos machos 62,5 £ 5; 70 =
8,1; 60 + 8,2; 70 + 0,0; 62,5 + 9,5% para os tratamentos 0, 25, 50, 75 ¢ 100 mg de tamoxifeno kg de ragdo,
respectivamente, ndo apresentaram diferengas estatisticas significativas. O numero de gonadas presentes em
cada individuo apresentou reducao significativa, nos tratamentos com 75 ¢ 100 mg de tamoxifeno (89,3 +0,527
¢ 79,3 +0,378%) quando comparado com os tratamentos 0, 25 ¢ 50 mg de tamoxifeno (98,9 + 1,0; 97,6 + 1,0
e 94,5 + 1,0%, respectivamente), a estrutura histologica das gonadas femininas ndo apresentou diferengas e
os ovarios em todos os tratamentos apresentaram ovocitos bem definidos e em varios estadios de maturacao.
Palavras-chave: Receptor de estrégeno, monossexo, perturbador endocrino, peixe

Abstract

The experiment was conducted to evaluate the influence of tamoxifen on sexual inversion of Nile tilapia
larvae from two days of life, the experimental desing was compounded of five treatments and three
replicates, and fish were fed diets with different amounts of tamoxifen: 0, 25, 50, 75 and 100 mg kg
of feed. After 28 days of treatment, larvae were counted and transferred to water tanks of 500 liters and
then which were fed with a diet containing 28% crude protein for more 60 days. After this period the fry
were sexed by the “squash”. The survival 75.5 +5.74, 73 +4.76, 66 £ 11.19, 76.5 £ 4.12, 75 + 3.46 and
average percentage of male individuals 62.5+ 5,70+ 8.1, 60 8.2, 70 £ 0.0, 62.5 + 9.5 for treatments 0,
25,50, 75 and 100 mg of tamoxifenkg™! diet, respectively, showed no statistically significant differences
(p<0,05). The number of gonads in each fish experienced a significant reduction in the treatments with
75 and 100 mg of tamoxifen (89.3 and 79.3 + 0.527 + 0.378) when compared with treatments 0, 25 and
50 mg of tamoxifen (98, 9 + 1.0, 97.6 £+ 1.0 and 94.5 + 1.0, respectively), the histological structure of
female gonads did not differ and ovaries in all treatments showed well-defined and oocytes at several
stages of maturation.
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Introducao

O cultivo de peixes monossexo € desejavel em
diversos sistemas de producdo aquicola, sendo que
os beneficios de sua utilizagdo incluem a maior taxa
de crescimento, elimina¢do de reprodugao, redugdo
do comportamento territorial, reducdo da variagao
no tamanho de despesca e reducdo do risco de
impacto ambiental resultante da fuga de espécies
exoticas (BEARDMORE; MAIR; LEWIS, 2001).

Atualmente, o método mais pratico e eficiente
para a obten¢do de lotes monossexos de tilapias ¢é
pela incorporagao de hormonios esteroides a ragao,
sendo o 17 a-metiltestosterona o mais utilizado
(PHELPS; POPMA, 2000). A utilizagdo deste
esterdide na produgdo de monossexo de peixes, ja
foi questionada no passado. Sobre isto, Johnstone,
Macintosh e Wright (1983) afirmaram que seu uso
preocupa pelos residuos que podem permanecer
nos peixes tratados ¢ que podem ser transferidos
ao consumidor, ou liberados no ambiente, contudo
Zanardi et al. (2011) observaram que em alevinos
tratados 17 a-metiltestosterona, a quantidade deste
androgeno, 30 dias apo6s o término do periodo de
reversao, era semelhante aos niveis de produgado
endogena.

Na maioria dos vertebrados, os embrides tém
gonada bipotencial que pode desenvolver um ovario
ou um testiculo. As génadas de peixes em geral sdo
muito instaveis em relagdo a determinagdo do sexo,
interagdo gene/ambiente,
para o desenvolvimento sexual futuro (DEVLIN;
NAGAHAMA, 2002; PIFERRER; GUIGEN, 2008).

sendo a determinante

A atuacdo dos estrogenos na diferenciagdo
ovariana estd firmemente estabelecida na maioria
dos vertebrados, entre os quais: aves (SMITH;
SINCLAIR, 2004), répteis (PIEAU; DORIZZI,
2004), anfibios (HAYES, 1998; MIYATA; KUBO,
2000) e peixe (DEVLIN; NAGAHAMA, 2002).
Nos peixes € possivel comprovar a importancia dos
estrogenos pela presenga de enzimas responsaveis
pela esteroidogénese ou pelo estrogeno produzido
na época da diferenciagdo sexual (NAKAMURA;

BHANDARI; HIGA, 2003; BHANDARI et al,
2006). Outra comprovagao ¢ a constatacao de que
o tratamento com estrogeno exogeno feminiza

sexualmente peixes indiferenciados (PIFERRER,
2001).

A acdo do estrogeno ¢ mediada, pelo menos, por
dois receptores, denominados o (REa) e B (REB), que
sdo membros da familia de receptores nucleares. A
ligagdo entre o receptor e o estrogeno regula a expressao
de genes diretamente, pela sua vinculagdo a um cis-
elemento, denominado elemento estrogénio responsivo
(EER) ou indiretamente por meio da interagdo com
outros fatores de transcri¢ao especifica (MATTHEWS;
GUSTAFSSON, 2003). Nos peixes teledsteos, a
existéncia de dois subtipos de RE foi confirmada em
Oreochromis niloticus (CHANG et al., 1999); Sparus
aurata (SOCORRO et al., 2000); Ictalurus punctatus
(XIA et al, 1999; 2000); Paralichthys olivaceus
(KITANO et al., 2000).

O tamoxifeno ¢ um composto derivado do
trifeniletileno, amplamente utilizado no tratamento
de cancer de mama primdrio e recorrente
(CARLSON, 1997), sendo facilmente absorvido via
oral, atingindo niveis plasmaticos maximos quatro a
sete horas apos a ingestdo. Este farmaco, que possui
solubilidade de 0,01% em meio aquoso (BERUBE
et al., 2006), mostra duas fases de eliminagdo tendo
a primeira fase uma meia-vida de 7 a 14h, e a
segunda de quatro a 11 dias (GRAHAME-SMITH;
ARONSON, 2002).

A acdo farmacéutica do tamoxifeno ¢ a de
um antagonista do RE, formando um complexo
relativamente estavel com o receptor 17 B-estradiol
e, assim, reduzindo o numero de receptores
disponiveis (JORDAN et al., 1977). Estudos recentes
demonstraram que o tamoxifeno também tem
propriedades agonisticas do estrogénio, dependendo
da espécie e tecido (OSBORNE; ELLEDGE;
FUQUA, 1996). Pela sua agao multipla, o tamoxifeno
¢ referido como um modulador do RE (MUELLER;
KORACH, 2001).

Efeitos do tamoxifeno sobre a diferenciagdo do
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sexo gonadal foram relatados em aves (KOO et
al., 1985) e em répteis (DORIZZI et al., 1991) com
determinagdo do sexo dependente da temperatura.
Nos peixes teleosteos, a agdo do tamoxifeno pode
variar dependendo da espécie; Guiguen et al. (1999)
ndo conseguiram promover a inversao sexual da
truta (Oncorhynchus mykiss) e tilapia (Oreochromis
niloticus), usando doses de 5 € 20 mg kg de ragdo
para a truta e 25 mg kg' de ragdo para a tilapia, ja
Hines e Watts (1995) relatam resultados positivos na
inversao sexual de hibridos de tilapias (O. niloticus x
O. aureus) na dosagem de 100 mg/Kg de ra¢ao. No
linguado japonés, o tamoxifeno foi capaz de induzir
a masculinizagdo de peixes indiferenciados, sendo o
efeito dependente da dose e capaz de atuar de forma
eficiente nos receptores de estrogeno do tipo o e 3
(KITANO et al., 2007).

Esse experimento avaliou se a inversdo sexual
da tilapia do Nilo (O. niloticus) pode ser obtida pela
acdo do citrato de tamoxifeno, adicionado a dieta
em diferentes dosagens.

Material e Métodos

O experimento foi realizado no Laboratorio de
Reproducdo de Espécies Nativas da Estagao de
Piscicultura da Universidade Estadual de Londrina
(Epuel), no periodo de 09 de junho a 06 de agosto
de 2011. A sifonagem dos residuos e das fezes, bem
como a renovagdo da agua, foram constantes em
todas as unidades experimentais. A temperatura foi
mantida em 26°C com o auxilio de termostatos e
aquecedores elétricos.

Foram realizadas semanalmente coletas de
amostras de agua, para a avaliagdo das seguintes
variaveis de qualidade de agua: pH (potencidometro
digital), oxigénio dissolvido (mgL™") e temperatura
(°C) (oximetro YSI — Yellow Spring Instruments),
alcalinidade CaCO, (mgL") (titulagdo) e amonia
(mgL") (colorimétrico), utilizando a metodologia
de Golterman, Clymo e Ohnstad (1978).

As larvas de tilapia do Nilo (O. niloticus),

variedade Supreme com dois dias pds- eclosdo,
utilizadas nesse experimento foram provenientes
da Piscicultura Aquabel (Rolandia, Estado do
Parand). Apds serem transportadas até a Epuel, as
larvas foram separadas ao acaso em 20 grupos de 50
animais, e distribuidas nas unidades experimentais,
as quais eram constituidas por recipientes plasticos
com volume de 40 L. Apds um dia de aclimatagao,
as larvas passaram a receber quatro vezes ao dia
por um periodo de 28 dias, as dietas experimentais,
as quais foram oferecidas até a saciacdo, contendo
0, 25, 50, 75 e 100 mg de Citrato de Tamoxifeno
por quilograma de ragdo com 42% de proteina. O
Citrato de Tamoxifeno foi pesado em balanca de
precis@o, macerado em cadinho e diluido em 250
mL de alcool e s6 entdo misturado a racao. A dieta
controle foi preparada misturando-se a 1,0 kg de
ragdo e 250mL de alcool. Apés a evaporagdo do
alcool, as ragdes foram empacotadas ¢ guardadas
em um freezer a —4°C.

Uma amostra de 15 individuos foi retirada ao
acaso antes de serem distribuidas nas unidades
experimentais para biometria. Foram realizadas
biometrias com amostras de cinco individuos de
cada tratamento no 14° e 28° dia. Nas trés coletas,
os animais foram insensibilizados com benzocaina
(3 g 100 mL! de alcool), sacrificados em alcool 70,
e armazenados em frascos de vidro identificados por
tratamento. Posteriormente, as larvas foram medidas
com o auxilio de um paquimetro digital, secas em
papel toalha e pesadas em balanga analitica. Para
o calculo de sobrevivéncia, as larvas sacrificadas
durante as biometrias ndo foram consideradas.

Ap0s essa fase, as larvas foram transferidas para
15 caixas d’agua plasticas de 500 L. A temperatura,
durante essa fase, foi mantida em 26°C com o
auxilio de um aquecedor. O manejo alimentar foi
realizado duas vezes ao dia, oferecendo-se ragdo
comercial sem a adi¢do de tamoxifeno, com 28%
de proteina bruta, até a saciacdo. Assim que os
peixes cessaram a alimentagdo na segunda vez que
se ofereceu o alimento, os residuos acumulados no
fundo das caixas plasticas foram sinfonados.
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Ap6s 60 dias, dez individuos de cada repeti¢ao
foram escolhidos aleatoriamente, anestesiados com
o auxilio de benzocaina, sacrificados em solucdo
Bouin, armazenados em vidros com identificacdo
e, posteriormente, colocados em alcool 70. Para
a andlise da porcentagem de inversdo sexual, os
alevinos tiveram seu peso e medidas tomados com o
auxilio de uma balanga de precisdo e um paquimetro
digital. A cavidade abdominal foi aberta com o
auxilio de tesoura e pinga, ¢ as gonadas avaliadas
quanto ao nimero presente em cada animal. Apos
a determina¢do do numero de génadas presentes,
essas foram retiradas, pesadas e transferidas para
uma ldmina, onde foram coradas com acetato-
carmim, prensadas com o auxilio de uma laminula
(Squash) e avaliadas em microscopia Optica em
aumento de 40 vezes.

Paraaanalise histologica das gonadas, dezindividuos
de cada tratamento foram anestesiados com o auxilio
de benzocaina e sacrificados, suas gonadas retiradas e
fixadas em solug@o de Bouin. Apos 12h no fixador, as
gonadas foram lavadas em agua e desidratadas em uma
bateria de alcool e diafanizadas em xilol, incluidas em
paraplast e os blocos foram cortados na espessura de 5
um. Os cortes foram corados com hematoxilina-eosina
e observados em microscopia de luz.

Os dados obtidos de sobrevivéncia, porcentagem
de machos e nimero de gonadas, por apresentarem
uma caracteriza¢do binaria, em que se verifica a
sobrevivéncia ou a morte, a ocorréncia de machos
ou fémeas e a presenga de uma ou de duas gonadas,
foram submetidos a analises estatisticas utilizando
a metodologia de modelos lineares generalizados,
implementado no PROC GENMOD do sistema
computacional SAS. Para as variaveis, considerou-
se a distribui¢cdo binomial com func¢ao ligacao logit.
Ajustou-se uma regressao logistica da percentagem
de individuos com ocorréncia de uma ou duas
gonadas nos diferentes tratamentos.

Para avaliar o ganho em peso dos animais

submetidos aos diferentes tratamentos nesse

experimento, os resultados de peso final obtidos
na ultima biometria foram submetidos ao teste de
analise de variancia.

Resultados e Discussao

Os parametros fisicos e quimicos da agua,
no interior das unidades experimentais foram:
temperatura da agua 26 + 1,5°C; oxigénio dissolvido
(mg L) 4,8+0,5; pH 6,9 +0,2; alcalinidade total 60
mg L! e amonia total < 0,5 ppm. Esses valores, de
acordo com Boyd (1990) e Popma e Lovshin (1996),
estdo dentro do considerado como o recomendado
para a aquicultura e na faixa de conforto para a
espécie estudada.

Neste biometria

os individuos amostrados (dois dias de vida)

experimento na inicial,
apresentavam os seguintes valores médios de
peso e comprimento total: 0,0134 + 0,00029
g ¢ 10,542 £ 0,41mm, respectivamente. Este
valor de comprimento médio inicial ¢ inferior ao
considerado por Bombardelli e Hayashi (2005), que
apos testarem a inversdo sexual de Oreochromis
niloticus utilizando banhos de imersdo com 17
a-metiltestosterona, em larvas que mediam de
9,10 a 13,30 mm, obtiveram melhores resultados
de masculinizagdo utilizando larvas de 13,30 mm,
sugerindo ser este o tamanho de inicio do periodo
ontogénico de maior sensibilidade a acdo hormonal,
nessa espécie.

As médias de ganho em peso obtidas nas
biometrias das larvas de tilapia do Nilo submetidas
aos diferentes tratamentos foram utilizadas na curva
de ganho em peso (Figura 1).

Os valores de peso final das larvas submetidas
aos tratamentos 0, 25, 50, 75 e 100 mg de
citrato de tamoxifeno kg' de ragdo foram,
respectivamente, 0,121+ 0,0300; 0,144+0,038;
0,173+0,0402;0,112+0,040 ¢ 0,178+ 0,061 g e ndo
apresentaram diferencas estatisticas significativas.
O coeficiente de variacdo de 57,15% demonstra
crescimento heterogéneo, e segundo Volpato, Frioli
e Carrieri (1989), o crescimento heterogéneo entre
larvas e alevinos de tilapia, é uma caracteristica
comum ¢ estd relacionada ao estabelecimento de
hierarquias entre os peixes.
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Figura 1. Curva de ganho em peso de larvas de tilapia do Nilo variedade Supreme, submetidas a tratamentos com
dietas contendo diferentes quantidades de citrato de tamoxifeno (0, 25, 50, 75 e 100 mgkg™ de ragdo), por um periodo

de 28 dias.
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Fonte: Elaboracdo dos autores.

Os valores encontrados para sobrevivéncia
foram 75,5 + 5,74; 73 £ 4,76; 66 + 11,19; 76,5 +
4,12; 75 £ 3,46% para os tratamentos 0, 25, 50, 75
e 100 mg de citrato de tamoxifeno kg' de ragao,
respectivamente. A analise estatistica demonstrou
nao haver diferencas estatisticas entre as médias
da porcentagem neste experimento, as quais sdo
menores que as obtidas por Hines e Watts (1995)
que encontraram valores de sobrevivéncia entre 84
a 90% de larvas de tilapia (O. niloticus x O. aureus)
alimentadas com dietas contendo tamoxifeno,
os autores ainda relatam que ndo encontraram
de
Segundo Cruz e Mair (1994), a sobrevivéncia esta

diferengas  significativas sobrevivéncia.
relacionada a fatores sociais de dominancia ja que
individuos dominantes dentro de uma populagdo
podem consumir mais alimentos e crescer mais
rapido, deixando menos alimento para os individuos
submissos que tém menor crescimento ¢ que,
portanto se tornam vulneraveis ao canibalismo e a

morte por inani¢ao.

As médias de sobrevivéncia obtidas nesse
experimento variaram entre 66+£11,19a76,5+4,12%,

as quais estdo proximas as consideradas ideais por
Popma e Green (1990) que, para larvas com 28
dias mantidas em ambientes externos, variam entre
70 a 90%. No entanto, o presente experimento foi
realizado em condigdes controladas em tanques
internos, corroborando os resultados encontrados
por Phelps e Popma (2000).

Os resultados de inversdo sexual: 62,5 £ 5; 70 +
8,1;60£8,2;70£0,0; 62,5+ 9,5% para os tratamentos
0, 25, 50, 75 e 100 mg de citrato de tamoxifeno kg
ragdo, respectivamente, ndo apresentaram diferencas
estatisticas (p < 0,05), o que difere dos resultados
obtidos por Hines e Watts (1995) que estudando
a acdo de substincias nao-esterdides (citrato de
tamoxifeno) na inversao sexual de hibridos de tilapia
(Oreochromis niloticus x O. aureus), obtiveram
resultados que variaram de 66 a 100% de inversao
sexual das larvas alimentadas com 5 a 100 mg kg! de
tamoxifeno presente na dieta. Contudo, este resultado
de 100% machos do tratamento com 100mg de citrato
de tamoxifeno por quilograma de racéo obtido pelos
autores Hines e Watts (1995), pode ser explicado
pelo cruzamento interespecifico de fémea XX de
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O. niloticus com machos ZZ de O. aureus, o que
resultaria, segundo Beardmore, Mair e Lewis (2001)
em uma progénie com fendtipo 100% macho.

Ando obteng¢do de valores elevados de individuos
machos nos tratamentos com maior quantidade de
citrato de tamoxifeno neste experimento demonstrou
haver uma diferenca de sensibilidade na agdo deste
farmaco em O. niloticus, sugerindo que a eficiéncia
na formag¢do do complexo tamoxifeno/receptores
de estrogénio nos peixes ¢ dependente de fatores
ainda nao conhecidos. Esta afirmacao ¢ corroborada
pelos resultados obtidos por Kitano et al. (2007),
que diferentemente dos resultados obtidos neste
experimento com tilapias, observaram que o
tamoxifeno foi capaz de promover a inversao sexual
do linguado (Paralichthys olivaceus) bloqueando
o receptores de estrogeno o e B e por Piferrer e
Guiguen (2008) que afirmaram que os resultados de
inversao sexual com tamoxifeno ndo sdo constantes
quando diferentes espécies sdo comparadas e
por vezes, nem mesmo entre os tecidos de uma

mesma espécie, ou ainda, entre diferentes fases de
desenvolvimento do mesmo tecido.

As fotomicrografias citologicas obtidas pela
metodologia gonadas
observadas na figura 2. Na imagem A pode ser
observado o tecido ovariano em um microscopio
de luz com objetiva de 40 vezes, demonstrando a
presenca de ovocitos com seus nucleos evidentes

squash das podem ser

e seus respectivos limites celulares, enquanto que
na imagem B, os testiculos ainda indiferenciados,
apresentam espermatogonias, porém, sem tubulos
seminiferos distintos.

A acdo do tamoxifeno, segundo Nagahama
(2005), ¢ a de antagonista do receptor de estrogeno
em fémeas genéticas e, portanto altera o fenotipo
fémea para macho, o que reforca a idéia de que o
estrogeno endogeno e seus receptores tém papel
importante na diferenciacdo dos ovarios de tilapia.
Contudo, neste experimento, o tamoxifeno ndo foi
efetivo na inversao sexual de tilapias.

Figura 2. Fotomicrografia de ovario de tilapia do Nilo (imagem A) coradas com acetato carmim, ovocitos com nticleos
evidentes (seta) e seus limites celulares (cabega de seta). Testiculo (imagem B) em fase inicial de desenvolvimento

testicular e com a presenca de espermatogonias (seta).

Fonte: Elaboragao dos autores.

Experimentos realizados por Guiguen et al.
(1999) também ndo obtiveram resultados positivos
na inversdo sexual de Trutas (Oncorhynchus mykiss)
utilizando 5 e 20 mg de tamoxifeno por quilograma
de ragdo e também na Tilapia (Oreochromis

niloticus) na quantidade de 25 mg kg!' de ragdo. Os
autores sugeriram que a possivel explicagdo para
estes resultados pode ser por um efeito agonista
do tamoxifeno, uma vez que quando formado
o complexo tamoxifeno-receptor de estrogeno,
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o receptor pode permanecer parcialmente ativo
e, portanto, capaz de transmitir tanto os efeitos
estrogénicos como os antiestrogénicos (JORDAN,
1977). Esse efeito estrogénico foi comprovado por
Navarro-Martin, Blaquez e Piferrer (2009) que
em estudos realizados com Dicentrarchus labrax
alimentados com dietas, contendo 100 mg citrato de
tamoxifeno, obtiveram 100% de fémeas.

A quantidade de gonadas pares presentes em cada
animal nos tratamentos que utilizaram 75 e¢ 100 mg
de citrato de tamoxifeno kg de rag¢do (89,3+0,527 ¢
79,340,378%) sofreu reducdo significativa quando
comparada aos tratamentos 0, 25 e 50 mg (98,9+ 1,0;
97,6+1,0 e 94,5+1,0%, respectivamente) (Figura 3).

Segundo Hines e Watts (1995), o uso de
altas dosagens (acima de 150 mg) de citrato de
tamoxifeno, influencia o desenvolvimento das
gonadas, aumentando aincidéncia de anormalidades,
e também causando problemas na formacdo Ossea

do animal.

O citrato de tamoxifeno ¢ considerado um
desregulador endocrino, que atua ligando-se aos
receptores de estrogeno nas células do ovario e
do cérebro, competindo ou mimetizando a acdo
do hormonio estrogénio, estimulando a acgfo
(agonista) ou bloqueando e reduzindo a agdo do
efeito biologico (antagonista) e, segundo Sharpe et
al. (2004), este processo pode desregular a sintese
hormonal, transporte ¢ metabolismo, resultando em
mudancas organizacional e funcional do 6rgao alvo.
Neste experimento, apesar de haver uma reducdo
significativa no niumero de gonadas presentes nos
individuos do tratamento com 75 e 100 mg de
citrato de tamoxifeno kg' de ragdo, a analise dos
cortes histologicos (Figura 4) demonstrou nao haver
alteragdes estruturais na histologia nos ovarios
nos diferentes tratamentos, os quais apresentavam
ovocitos em diferentes estadios de maturacdo com
nicleos e citoplasma evidentes demonstrando
desenvolvimento normal.

Figura 3. Curva e reta de regressdo do nimero de gonadas pares observadas em alevinos de tilapia do Nilo submetidas
a dietas contendo diferentes quantidades de citrato de tamoxifeno.

exp (4,4946-0,315xtamox)i{1+exp(d,4946-0,0315xtamox))
R2=0.94

1.00
0.98 |
0.96 |
0.94
0.92 |
0.90
0.88 |
0.86 |
0.84

0.82 }

Porcentagem de mdivicos com génadas paves

0.80 }

0.78 }

0.76

0 25

50 75 100

Tratamento (mg de citrato de tamoxifeno/kg de ragiio)

Fonte: Elaboracgdo dos autores.
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Figura 4. Micrografias de gonadas de tilapia do Nilo, coradas com hematoxilina-eosina e observadas em aumento de
40 vezes, submetidas a diferentes dietas contendo citrato de tamoxifeno. Os ovarios apresentam ovocitos normais em

diferentes estadios de maturagao.

Fonte: Elaboragao dos autores.

Conclusio

Pelos resultados pode-se concluir que o citrato
de tamoxifeno ndo promoveu a inversdo sexual
de tilapias. A reducdo do niimero de gonadas em
individuos submetidos aos tratamentos com 75
e 100 mg de citrato de tamoxifeno aponta para a
possibilidade do farmaco ser utilizado na producao
de animais estéreis. A realizacdo de mais estudos é
necessaria para esclarecer essa possibilidade.
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