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Investigacdo do potencial mutagénico e antimutagénico do extrato de
Acanthospermum hispidum (Espinho-de-Cigano) em células do sangue
periférico de camundongos da espécie Mus musculus (swiss albinio) in
Vivo
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RESUMO: Acanthospermum hispidum € uma planta anual, herbacea, pertencente a
familia Asteraceae (antiga Compositae). E uma infestante de lavouras agricolas anuais e
perenes conhecida no Nordeste do Brasil pelo nome de espinho de cigano (LORENZI,
2008). A. hispidum, tem sido muito utilizada em pesquisas biolégicas, com a intencdo
de comprovar o que diz a medicina popular ou descobrir novas atividades. Neste
trabalho, foi analisado o potencial mutagénico e antimutagénico da administracdo aguda
do extrato desta planta em células de camundongos, utilizando o teste de microntcleo.
Os animais, com média de peso corporal de 25g, foram tratados com trés diferentes
concentragfes do extrato (500, 1000 e 2000 mg/Kg de peso corporal). Células do
sangue periférico de camundongos foram colhidas 30 horas apds o tratamento para o
teste de micronucleo. Os resultados mostraram que 0 extrato de Acanthospermum
hispidum ndo induziu aumentos estatisticamente significativos na média de eritrocitos
policromaticos micronucleados nas trés concentraces testadas, ndo demonstrando
mutagenicidade e o0 mesmo também ndo demonstrou protecdo ao material genético de
camundongos frente & ciclofosfamida, apresentando resultado negativo para
antimutagenicidade.

Palavras - chave: Acanthospermum hispidum, micronucleo, teste de mutagenicidade.

ABSTRACT: Acanthospermum hispidum is an annual plant, herb belonging to the
family Asteraceae (formerly Compositae). It is a weed of agricultural crops annuals and
perennials in northeastern Brazil known by the name of Thorn gypsy (LORENZI,
2008). A. hispidum, has been widely used in biological research, intended to prove that
tells folk medicine or discover new activities. In this work, we investigated the
mutagenic and antimutagenic potential of acute administration of the extract of this
plant into cells of mice using the micronucleus test. Animals, with an average body
weight of 25g were treated orally with three different concentrations of the extract (500,
1000 and 2000 mg / kg body weight). Peripheral blood cells were collected from mice
30 hours after treatment for micronucleus test. The results showed that the
Acanthospermum hispidum extract did not induce statistically significant increases in
average micronucleated polychromatic erythrocytes in the three concentrations tested,
not demonstrate mutagenicity and the same also showed no protection to the genetic
material of mice to cyclophosphamide front, presenting negative for antimutagenicity.

Key - words: Acanthospermum hispidum, micronucleus, test for mutagenicity.



1. INTRODUCAO

A busca e 0 uso de plantas com propriedades terapéuticas € uma atividade que
vem de geracdo a geracédo, descritos com o intuito de preservar essa tradigdo milenar e
atestada em vérios tratados de fitoterapia. (CORREA JUNIOR, 1991).

Deste modo, plantas sdo usadas como o Unico recurso terapéutico de uma
parcela da populacgéo brasileira e de mais de 2/3 da populacao do planeta. Os principais
fatores que influenciam na manutencdo desta pratica sdo o baixo nivel de vida da
populacdo e o alto custo dos medicamentos. Dessa forma, usuarios de plantas de todo
mundo, mantém em voga a pratica do consumo de fitoterapicos, tornando validas
algumas informacdes terapéuticas que foram acumuladas durante seculos (NEWALL et
al.,2002).

A Organizacdo Mundial de Saide (OMS) define plantas medicinais como
espécies vegetais que possuem em uma de suas estruturas, ou em toda a planta,
substancias que se administradas ao ser humano ou a animais, por qualquer via e sob
qualquer forma, exercem algum tipo de acdo farmacoldgica. Nos paises em
desenvolvimento 80% das pessoas, na aten¢do a salde priméaria, dependem da medicina
tradicional para as suas necessidades béasicas de salde e cerca de 85% da medicina
tradicional envolve o uso de extratos de plantas (OMS, 2002). Toda planta medicinal
tem por finalidade auxiliar no tratamento e promover a cura das doengas (RIBEIRO,
2007). A definicdo deste conceito aplica-se pela existéncia de um principio ativo;
substancia que promove o efeito curativo da enfermidade. Além do principio ativo a
planta dispbe do fitocomplexo — conjunto de todas as substancias presentes na planta,
que atua simultaneamente com o principio ativo na melhoria das moléstias, cuja
composi¢cdo pode ser influenciada por fatores enddgenos ou exdgenos ao vegetal
(CAPASSO et al., 2000).

Acanthospermum hispidum pertence a familia Asteraceae que € representante da
maior familia dentre as Angiospermas com 25.000 espécies distribuidas em 1.100
géneros. No Brasil, ¢ relatada a ocorréncia de cerca de 180 géneros. Conhecida como ““a
familia das margaridas”, ¢ encontrada em todas as partes do mundo, com excecdo da
Antartica (MARTINS et al., 2006). Esta espécie é facilmente identificavel e cresce em
abundancia durante a estagdo chuvosa no nordeste do Brasil. Observou-se ainda que
esta planta pode ser cultivada sem perda de seu perfil fitoquimico e os estudos
toxicoldgicos apontam para sua seguranca como medicamento (ARAUJO et al., 2008).



Popularmente conhecido como "Espinho-de-cigano” ("Gypsy Thorn™), A. hispidum tem
sido tradicionalmente utilizado no Nordeste do Brasil para o tratamento de asma,
bronquite, febres e como expectorante, como vermifugo e contra dores intestinais
(MORAIS et. al., 2005; TORRES et al, 2005;. AGRA et al, 2007).

Um levantamento sobre plantas medicinais usadas pelos indios Tapebas do
Ceard, revelou que as folhas da espécie A. hispidum DC. é utilizada no tratamento de 27
doengas infecciosas (MORAIS et al., 2005). A atividade antitumoral do extrato de A.
hispidum DC sobre linfoma em ratos também foi investigada e os resultados foram
positivos (DEEPA; RAJENDRAN, 2007).

Dada a grande variacdo de composicdo bioquimica e concentracdo de
componentes bioativos no fitocomplexo, é esperado que uma mesma planta medicinal
possa apresentar varias atividades biologicas distintas e em muitos casos, antagdnicas
entre si (UNITED STATES DEPARTMENT OF AGRICULTURE, 2009).
Potencialmente, toda substancia, independente de sua proporc¢do no vegetal e de ser ou
ndo conhecida, pode ser um principio ativo (FILHO; YUNES, 1998).

Em 1975, Hertz relatou investigacdes sobre lactonas sesquiterpénicas como
principio ativo de Acanthospermum hispidum. As lactonas presentes no vegetal em
questdo fazem parte de uma grande familia de compostos com um amplo espectro de
atividade bioldgica, incluindo as atividades antimicrobianas e antitumorais (ROBERS,
1997).

Segundo Dantas, a espécie A. hispidum DC apresenta em todas as partes da
planta, alcal6ide, tanino catéquico, mucilagem e glicosideo antraquinénico. De acordo
com Hussain, estas plantas também apresentam terpendides e polifendis, além de
flavonoides, também presentes (ARAUJO et. al., 2007).

O presente estudo analizou a mutagenicidade e antimutagenicidade do extrato
hidrossoltvel de A. hispidum através do teste do microndcleo em sangue periférico de
camundongos investigando o potencial clastogénico e/ou aneugénico do extrato em
células de camundongos da espécie Mus musculus (Swiss albino) através da
quantificacdo de micronlcleos presentes em eritrocitos policromaticos jovens de
camundongos.

O micronucleo se constitui em uma pequena massa nuclear delimitada por
membrana e separada do nucleo principal. S&o formados durante a tel6fase da mitose ou
meiose, quando o envelope nuclear é reconstituido ao redor dos cromossomos das

células filhas, resultantes de fragmentos cromossémicos acéntricos ou de cromossomos



inteiros que ndo foram incluidos no nacleo principal. Assim sendo, o micronucleo
representa perda de cromatina em consequéncia de dano cromossomico estrutural
(fragmento) ou danos no aparelho mitético. E importante ressaltar que os mesmos s3o
formados durante a mitose, independentemente do tipo de dano ocorrido durante o ciclo.
Por isso, os danos no DNA causados, por exemplo, pela exposicdo a agentes
mutagénicos, somente sdo expressos em micronucleos ap6s um ciclo de divisdo celular,
sendo dependentes da proporcdo de células que estdo se dividindo. Consequentemente,
a comparacéo da frequéncia de micronucleos entre populagdes de células em divisdo s
seria segura quando a cinética de divisao nuclear, apds o dano ao DNA, fosse idéntica
(FENECH et. al., 1997). Quando formado a partir de um cromossomo inteiro, o

microndcleo ir4 conter o centrébmero do cromossomo (RIBEIRO, 2003).



2. REVISAO LITERARIA

2.1. CONSIDERACOES GERAIS SOBRE MUTAGENICIDADE

A Genetica Toxicoldgica, na qual especialistas em genética, bioguimica,
biologia molecular e toxicologia trabalham para estudar as lesdes induzidas por
substancias quimicas, € uma nova area de pesquisa que busca compreender a
vulnerabilidade do material genético e agressdes impostas pelo ambiente. (BROWN,
1999; RIBEIRO, SALVADORI e MARQUES, 2003).

Uma mutacdo é definida como uma mudanca na sequéncia do DNA, que leva a
uma alteragdo herdavel da fungdo génica. Os agentes que mudam a sequéncia do DNA
sdo toxicos para 0 gene e sdo chamados, portanto, de genotdxicos. Uma vez que as
mutacdes sdo frequentemente associadas com o desenvolvimento de cancer e defeitos
ao nascimento, o conhecimento do potencial genotdxico de um agente quimico
industrializado ou naturalmente presente no ambiente, € uma informacéo essencial para
as agéncias regulatorias, no que se refere ao estabelecimento de risco para 0 homem.
(RIBEIRO, 2003).

O aparecimento de mutacGes ocorre em todos 0s seres vivos, sendo um processo
imprescindivel para a evolucdo e diversidade das espécies. Muitas das mutacdes passam
despercebidas e ndo implicam mudancas detectaveis na atividade metabdlica da célula
ou do organismo. Outras mutacfes podem se comportar de forma diferente, podendo
determinar a morte celular e, por consequéncia, ndo sdo detectaveis. Assim, apenas um
pequeno nimero de mutacBes que ocorrem em genes especificos pode determinar
vantagens ou um crescimento desordenado das células (RIBEIRO e MARQUES, 2003).
Segundo Ribeiro e Marques, apds passar por varias divisdes, uma célula podera
acumular mutacdes que, se em nimero elevado, poderdo determinar a perda do controle
de sua divisdo, causando, assim, 0 aparecimento do cancer.

A mutacdo pode ser espontanea ou induzida por agentes fisicos, quimicos
ou bioldgicos, podendo levar a um processo carcinogénico no préprio individuo,
quando, no caso de mutacdes em células somaticas. Se ocorrer em células germinativas,
pode produzir doencas ou malformagfes nas geracbes futuras (GRIFFITHS et al.,
2002).

As mutaces sdo classificadas em trés niveis: mutacGes génicas, aberracdes

cromossémicas estruturais e aberragdes cromossémicas em nimero (TAKAHASHI,



2003) como as aneuploidias, estas causadas por agentes aneugénicos e que surgem
devido a perdas cromossdmicas (numero anormal de cromossomos) e defeitos na
citocinese (BONATO; SHARAN e CHIUCHETTA, 2006). Uma mudanga no material
genético (mutacdo) pode ocasionar mudancas morfologicas sérias, portanto, tornando—

se teratogénica, alteracdo monstruosa (SALZANO, 2002).

2.2. TESTE DO MICRONUCELO

Agentes clastogénicos ou que interferem na formacdo do fuso mitotico,
alterando a distribuicdo equitativa dos cromossomos durante a divisao celular, podem
ser detectados, em uma primeira abordagem, pelo teste do micronicleo, realizado em
mamiferos in vivo. (HEDDLE, 1973; MAVOURNIN et al., 1990).

O microndcleo se constitui de uma pequena massa nuclear delimitada por
membrana e separada do nucleo principal. Sdo formados durante a teléfase da mitose ou
meiose, quando o envelope nuclear é reconstituido ao redor dos cromossomos das
células filhas. Sdo resultantes de fragmentos cromossdmicos acéntricos ou de
cromossomos inteiros que ndo foram incluidos no nucleo principal; tem sua forma
arredondada, com didmetro de 1/20 a 1/15 do didmetro do eritrécito. Sendo assim, o
micronucleo representa perda de cromatina em consequéncia de dano cromossémico
estrutural ou dano no aparelho mitético (SALVADORI, RIBEIRO e FENECH, 2003).

Quando ocorre dano ao aparelho mitdtico da célula, os micronucleos podem ser
formados a partir de um cromossomo inteiro ou no préprio cromossomo. Nesta
situacdo, o micronucleo ira conter o centrdmero do cromossomo. Os microndcleos sdo
analisados em eritrocitos policromaticos de medula 6ssea de camundongos ou ratos
(RIBEIRO, 2003). Os resultados positivos obtidos com o teste do micronucleo
fornecem fortes evidéncias de genotoxicidade sistémica da substancia quimica avaliada.
Sob condic¢des experimentais apropriadas, os resultados negativos suportam a conclusao
de que a substancia teste ndo é genotoxica in vivo. Segundo o procedimento original, 0s
micronucleos sdo contados nos eritrocitos jovens (HEDDLE, 1973; SCHMID, 1976).



3. MATERIAIS E METODOS

3.1. MATERIAIS

Material Vegetal:

O material vegetal foi coletado na regido do Cariri Paraibano localizado ao Sul
do Estado da Paraiba. A elaboracdo do extrato foi feita pela equipe da Proft. Ana
Claudia, na Universidade Estadual da Paraiba — UEPB. A amostra estudada constituiu-
se de todas as partes da planta (casca, caule e folhas) de Acanthospermum hispidum, o

material vegetal foi extraido pelo método de percolacéo.

Agentes quimicos:

Ciclofosfamida, um agente nitrogénico do grupo das oxazoforinas, foi utilizado
como agente mutagénico nos grupos de camundongos do controle positivo dos testes de
microndcleo, onde foram tratados via intraperiotoneal com 0,3 mL na dosagem de

50mg/kg p.c.

Teste para analise da mutagenicidade e antimutagenicidade
Para avaliagéo do potencial mutagénico e antimutagénico in vivo foi empregado

o teste do micronucleo em sangue periférico de camundongos in vivo.

Animais utilizados:

Os animais utilizados no experimento para avaliacdo do potencial genotoxico
foram camundongos Swiss (Mus musculus), pesando de 25 a 30g, provenientes do
Laboratorio de Biogenética da Universidade Estadual da Paraiba, Campus | de
Campina Grande — PB, tratados com racdo comercial e &gua ad libitum, garantida a sua
adaptacdo em sala com cerca de 25 °C, em ciclo claro-escuro de 12 horas e em caixas de

polipropileno adequadas a sua manutencao.
3.2. METODOS
Os grupos experimentais

O experimento foi desenvolvido em oito grupos de camundongos, constituidos

cada um por trés animais de cada sexo, portanto, seis animais por grupo, totalizando 48
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animais utilizados. Foram testadas trés doses do extrato, tendo-se como limite a dose
maxima permitida por dia, que é de 2000 mg/kg de peso corpdreo, sendo as outras duas
de 1000 e 500 mg/kg. Os animais, com média de 25 e 30g, foram pesados e a média
total dos pesos foi calculada.

Os camundongos de cada grupo foram tratados com uma dose Unica do extrato,
conforme descrito a seguir.

Mutagenicidade:

- Tratamentos 1: Os camundongos foram tratados com 0,3 ml de solugdo com o extrato

de Acanthospermum hispidum nas concentracdes de 500 mg/kg.

- Tratamento 2: Os camundongos foram tratados com 0,3 ml de solu¢do com o extrato

de Acanthospermum hispidum nas concentracdes de 1000 mg/kg.

- Tratamento 3: Os camundongos foram tratados com 0,3 ml de solugdo com o extrato

de Acanthospermum hispidum nas concentracdes de 2000 mg/kg.

Todos os tratamentos foram realizados via oral (gavage), e, 30h apds o
tratamento, foi realizada a coleta se sangue da cauda dos animais.

Antimutagenicidade:

- Tratamentos 4: Os camundongos foram tratados com 0,3 ml de solugdo com o extrato

de Acanthospermum hispidum nas concentracfes de 500 mg/kg + ciclofosfamida.

- Tratamento 5: Os camundongos foram tratados com 0,3 ml de solugdo com o extrato
de Acanthospermum hispidum nas concentracdes de 1000 mg/kg + ciclofosfamida

- Tratamento 6: Os camundongos foram tratados com 0,3 ml de solugéo com o extrato

de Acanthospermum hispidum nas concentragdes de 2000 mg/kg + ciclofosfamida
Todos os tratamentos foram realizados via oral (gavage) + via intraperitoneal

(ciclofosfamida), e, 30h apos o tratamento, foi realizada a coleta se sangue da cauda dos

animais.
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Controles:

- Controle positivo: Todos os animais deste grupo foram tratados via intraperitoneal

com 0,3mL de ciclofosfamida na dosagem de 50mg/kg p.c.

- Controle negativo: Todos os animais deste grupo foram tratados via gavage com
0,3mL de agua.

Preparacao das laminas:

Apos o periodo de 30h de tratamento, foi coletada uma gota de sangue da cauda
de cada animal tratado e, posteriormente, o sangue foi colocado em uma das
extremidades de uma lamina de vidro e, com auxilio de uma laminula encostada em
angulo de 45°, foi espalhado uniformemente. Em seguida as laminas foram postas a
secagem em temperatura ambiente, 24h depois as mesmas foram fixadas em Metanol
absoluto por 10 minutos, coradas com Giemsa durante o periodo de 25 minutos e
lavadas com agua destilada. Foram confeccionadas duas laminas por animal, totalizando

96 laminas analisadas.

Andlise Estatistica:

Os resultados foram comparados a partir do teste-t de Student, sendo o
Microsoft Excel utilizado como software, onde as médias dos resultados obtidos com os
grupos tratados com extrato foram comparadas com as médias dos resultados obtidos
com os grupos de controle positivo e negativo.

Oteste 't de Studenté umteste de  hipOtese que  usa
conceitos estatisticos para rejeitar ou ndo uma hipotese nula quando a estatistica de
teste ({) segue uma distribuicio t de Student. Utilizado para comparar médias de
amostras pareadas ou independentes.


http://pt.wikipedia.org/wiki/Testes_de_hip%C3%B3teses
http://pt.wikipedia.org/wiki/Estat%C3%ADstica
http://pt.wikipedia.org/wiki/Hip%C3%B3tese_nula
http://pt.wikipedia.org/wiki/Estat%C3%ADstica_de_teste
http://pt.wikipedia.org/wiki/Estat%C3%ADstica_de_teste
http://pt.wikipedia.org/wiki/Distribui%C3%A7%C3%A3o_t_de_Student
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4. RESULTADOS

O teste de Micronucleo tem como caracteristicas importantes a rapidez e
facilidade pela qual a atividade genética pode ser demonstrada in vivo e a constatacao de
que, eventos de natureza cromossémica sdao muito significativos em termos de riscos
para os seres humanos (SALOMONE et al., 1980; MAVOURNIN et al ., 1990). Os
resultados observados para as respectivas dosagens estdo apresentados nas Tabelas e

Figuras a seguir.

4.1. Avaliacdo da Mutagenicidade

Os dados da Tabela 1 e da Figura 1 mostram os resultados do teste do
micronucleo obtidos em camundongos Swiss fémeas e machos, tratados com as trés
doses do extrato de Acanthospermum hispidum e o0s respectivos controles. S&o
apresentados 0s numeros de eritrocitos policromaticos micronucleados (MNPCEs) para
cada animal e a média de cada grupo. De acordo com os resultados obtidos, as

diferentes dosagens de A. Hispidum ndo induziram mutagenicidade.

Tabela 1. Avaliacdo da atividade mutagénica expressa pela média e desvio padrdo das dosagens de 500, 1000 e

2000 mg/kg do extrato de Acanthospermum hispidun.

Tratamento/Concentragcéo M1 M2 M3 F1 F2 F3 Média + SD
Controle Positivo 22 27 24 19 21 29 23,6 +3,7
Controle Negativo 1 2 0 0 1 0 0,7 +0,8
A. Hispidun 2000mg/Kg p.c. 0 0 1 0 0 0 0,2+x04
A. Hispidun 1000mg/Kg p.c. 1 0 0 1 0 0 0,305
A. Hispidun 500mg/Kg p.c. 1 1 1 0 1 0 0,3+0,5

Controle Negativo = Agua destilada; SD = Desvio Padréo; P < 0,05.
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Figura 1: Médias do nimero de microndcleos por grupo de tratamento;
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Controle A. Hispidun A. Hispidun A. Hispidun
Negativo 2000mg/Kg  1000mg/Kg 500mg/Kg
p.c. + ciclo p.c. + ciclo p.c. + ciclo

4.2. Avaliagdo da Antimutagenicidade

Os resultados obtidos na avaliagdo da antimutagenicidade também foram
negativos. Os dados da Tabela 2 e da Figura 2 mostram os resultados do teste do
microndcleo obtidos em camundongos Swiss fémeas e machos, tratados com as trés
doses do extrato de Acanthospermum hispidum mais ciclofosfamida e os respectivos
controles. Sdo apresentados os numeros de eritrécitos policromaticos micronucleados
(MNPCES) para cada animal e a média de cada grupo. A TAB. 2 também mostra a
média da razdo entre 0 nimero de eritrécitos policroméaticos (PCE) e normocromaticos

(NCE), em 2.000 células analisadas por animal.

Tabela 2. Avaliagdo da atividade antimutagénica expressa pela média e desvio padrdo das dosagens de 500,

1000 e 2000 mg/kg do extrato de Acanthospermum hispidun + ciclofosfamida.

Tratamento/Concentragdo M1 M2 M3 F1 F2 F3 Média+ SD  PCE/200NCE
Controle Positivo 22 27 24 19 21 29 23,6 +3,7 9,0
A. Hispidun 2000mg/Kg p.c. + ciclo 16 20 12 18 19 16 17+£2,8 2,8
A. Hispidun 1000mg/Kg p.c. + ciclo 13 10 19 15 15 17 15+3 8,1
A. Hispidun 500mg/Kg p.c. + ciclo 20 16 22 19 16 12 175+£35 8,5

Controle Negativo = Agua destilada; SD = Desvio Padrao; P < 0,05.



Figura 2: Médias do nimero de micronicleos por grupo de tratamento
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5. DISCUSSAO

O teste de microndcleo (MN) em roedores € um importante método de
citogenética rotineiramente utilizado para avaliar a genotoxicidade (PRESTON et al,
1987; KRISHNA et. al., 1991). Plantas medicinais, da mesma forma que o0s
medicamentos sintéticos, possuem grupos de compostos farmacologicamente ativos que
atuam no organismo. O emprego terapéutico dessas plantas exige o conhecimento
desses grupos para a avaliacdo das potencialidades terapéuticas, tdxicas e para a
formulacdo de uma estratégia adequada para seu uso. Estudos sobre propriedades
quimicas de plantas medicinais, associando o extrato dessas plantas as atividades
toxicofarmacoldgicas, sdo pouco encontrados, especialmente com relacdo ao seu
potencial mutagénico.

No presente estudo, o0s resultados do teste in vivo de mutagenicidade,
representados na Tabela 1, demonstraram que as trés doses de A. Hispidum, quando
comparados aos grupos de controle negativo, ndo mostraram nenhum aumento
significativo no numero de eritrécitos microucleados no sangue periférico de
camundongos Swiss albinos, o que demonstra o resultado negativo para mutagenicidade
em A. Hispidum.

Trabalhos realizados por Magalhaes et. al., demonstram que os flavonoides, que
sdo considerados um dos maiores grupos de metabdlitos secundarios, tém se destacado
por apresentarem diversas propriedades farmacoldgicas, agindo como antitumorais,
anti-inflamatorios, antioxidantes, antivirais, fungicidas, antiprotozoarios, bem como na
reducdo de riscos de doencas cardiovasculares assim como 0s taninos, que sdo descritos
na literatura como compostos com atividades antimutagénica (DAUER et al., 2003),
antioxidante (HASLAM, 1996), antitumoral (SALEEM et al., 2002), dentre outras.
Porém, segundo Chung et. al. e Singh, os taninos sdo considerados nutricionalmente
indesejaveis porque precipitam proteinas, inibem enzimas digestivas e afetam a
utilizacdo de vitaminas e minerais podendo, ainda, em alta concentracdo, desenvolver
cancer de bochecha e eséfago, o que demonstra uma discrepancia entre os dados da
literatura quanto a atividade carcinogénica de taninos.

Com relacdo a antimutagenicidade, os resultados também se mostraram
negativos quando comparados ao controle positivo na TAB. 2 demonstrando que o

estudo ndo revelou protecdo ao material genético mesmo com presenca de taninos e
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flavonoides, considerados antitumorais, constatando uma necessidade de estudos
posteriores com quantidades elevadas do extrato em questdo para que se possa melhor
avaliar uma atividade antimutagénica realizada pelos taninos e flavonoides presentes no
extrato de Acanthospermum hispidum.

Porém, mesmo o0 extrato ndo se apresentando de forma mutagénica e
antimutagénica, 0 mesmo se mostrou citotoxico as células dos camundongos através da
alteracdo da razdo PCE/NCE dentre as dosagens utilizadas, o que pode ter sido
decorrente da presenca dos taninos, que também apresentam atividades toxicas (AYRES
et. al, 1997). Trabalhos realizados por Ayres verificaram que a rapida mortalidade de
insetos tratados com taninos condensados parece ser devido & atividade toxica destes
compostos e ndo pela inibicdo da digestibilidade. Segundo Scalbert, elagitaninos
dimeros sdo mais adstringentes que os mondmeros, deste modo, se a toxicidade €
devido a sua adstringéncia, a alta toxicidade estd intimamente associada ao maior peso
da molécula. Outro mecanismo de toxicidade, que pode envolver os taninos, deve-se ao
fato desses complexarem-se com facilidade a ions metalicos, pois, sistemas bioldgicos,
incluindo microorganismos, necessitam de ions metalicos como cofatores enzimaticos
(SCALBERT, 1991).
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6. CONCLUSAO

e As trés dosagens (500mg, 1000mg e 2000mg) testadas do extrato de
Acanthospermum hispidum néo apresentaram efeitos mutagénicos sobre as células de
camundongos Swiss albinos submetidos ao teste do micronucleo.

e As dosagens de Acanthospermum hispidum (500mg, 1000mg e 2000mg),
guando combinadas ao agente mutagénico (ciclofosfamida), ndo apresentaram efeitos
de antimutagenicidade contra o agente sobre as células de camundongos Swiss albinos
submetidos ao teste do microntcleo, demonstrando que o extrato de A. hispidum ndo é
capaz de proteger o cromossomo contra a mutagenicidade causada pela

ciclofosfamida.
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