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AVALIACAO DO POTENCIAL MUTAGENICO E ANTIMUTAGENICO DO
EXTRATO METANOLICO DE Anacardium humile ATRAVES DO TESTE DE
MICRONUCLEO

Eduardo Benedito Nascimento de Brito'

RESUMO

A medicina popular utiliza extratos vegetais para tratamento de variados distarbios, como os
inflamatorios e infecciosos, porém, a populagdo ndo costuma saber aspectos cientificos da
planta, como sua capacidade de induzir/inibir danos ao organismo. Anacardium humile St.
Hill, (Cajui), pertence a familia Anacardiaceae, encontrado em todo o pais,
predominantemente no Cerrado. O trabalho objetivou avaliar o potencial mutagénico e
antimutagénico do extrato metanoélico das folhas de Anacardium humile em células de sangue
periférico de camundongos Mus musculus utilizando o teste de micronticleo. Os animais
foram distribuidos em sete grupos: controle positivo, negativo, além das concentracdes
500mg/kg, 1000mg/kg e 2000mg/kg por peso corpdreo (p.c.) para o teste antimutagénico e
1000mg/kg/p.c. e 2000mg/kg/p.c. para o teste mutagénico, ambos constituidos por 3 machos e
3 fémeas. O tratamento mutagénico teve aplicagdo do extrato via gavage, e o antimutagénico
pelo extrato via gavage acrescido da ciclofosfamida via intraperitoneal. Como controle
positivo, ciclofosfamida na propor¢do 50mg/kg intraperitoneal, e controle negativo agua
destilada via gavage. Apos 30 horas, foi realizada coleta sanguinea via pungdo caudal para
esfregaco e preparo das laminas, que foram coradas com Giemsa para contagem de 2000
eritrocitos policromaticos/lamina. Constatou-se que ndo houve aumento significativo na
média dos micronucleos apés aplicagdo do extrato, comparado com o controle negativo e
apresentou significancia no teste antimutagénico na comparacdo das doses com o controle
positivo. Conclui-se que o extrato ndo apresentou potencial mutagénico, mas desempenhou
atividade antimutagénica com reducdo de até 58% na frequéncia de micronucleos, além disso,
0 sexo ndo contribuiu na inibigdo/indug¢do de micronucleos.

Palavras-chave: Cajui. Metabolitos secundarios. Extrato vegetal.

! Aluno de Graduagio em Ciéncias Biologicas na Universidade Estadual da Paraiba — Campus 1.
Email: edudzbrito@gmail.com



1 INTRODUCAO

A utilizagdo de plantas medicinais no restabelecimento da satide € uma pratica
globalizada, resultante do acimulo secular de conhecimentos empiricos sobre a acdo dos
vegetais, em diversos grupos étnicos, sendo predominantemente os usudrios de plantas
medicinais e/ou medicamentos fitoterapicos pessoas adultas e idosas, que utilizam essa
abordagem terapéutica, na concepcdo de que esta apresenta auséncia de efeitos adversos,
sendo tal concepcao baseada na experiéncia diaria que foi passada de geracdo em geracao
(ALEXANDRE, 2008; MENDANHA et al., 2010).

Nos tltimos anos, notou-se a popularidade da ideia de que medicamentos a base de
plantas e produtos naturais sdo mais seguros do que os medicamentos sintéticos, pois se
propaga a ideia de que “o que ¢ natural ndo faz mal”, pensamento este que ndo esta correto,
pois varia¢des na concentragdo e utilizagdo desses produtos podem acarretar em um aumento
consideravel de sua toxicidade, porém, essa propagacdo vem gerando um crescimento no
consumo de fitofarmacos (SILVA, C. R.; et al., 2008). Desde tempos remotos, os produtos
naturais tém fornecido uma fonte infinita de drogas alternativas a medicina comumente
empregada hoje em dia, como por exemplo, com o emprego de extratos vegetais, permitindo
que os produtos oriundos de plantas dominem a farmacopeia humana ha milhares de anos
(RASKIN et al., 2004).

Portanto, o estudo com plantas medicinais utilizadas tradicionalmente ¢ valioso em
dois pontos distintos: primeiro como fonte de potenciais novas drogas quimioterapicas
(agentes quimicos produzidos por sintese quimica, ou seja, ndo possuem origem natural, mas
utilizam como base o funcionamento das propriedades vegetais para a fabricagdo do farmaco);
segundo, como medida de seguranca para a populacdo que faz uso continuo, uma vez que a
falta do conhecimento acerca do perfil fitoquimico da planta pode resultar em problemas na
saude do usudrio, devido possivelmente aos efeitos toxicos endogenos do vegetal (BOUHLEL
et al., 2007).

As plantas produzem uma larga ¢ diversa ordem de componentes organicos divididos
em metabolitos primdrios e secundarios. Os metabolitos primarios possuem fungdo estrutural,
plastica e de armazenamento de energia, enquanto os metabolitos secundérios aparentemente
nao possuem relagdo com crescimento e desenvolvimento da planta, sendo tteis na protegao
contra herbivoria através de citotoxicidade contra invasores e também sendo referidos como o
principio ativo da planta, pois exercem uma gama diversa de efeitos farmacologicos nos

sistemas dos mamiferos (TAIZ; ZEIGER, 2006; KAUFMAN, 1999). No entanto, nem todos



os produtos metabolicos sintetizados possuem valor medicinal. Em todas as espécies existem
ao mesmo tempo principios ativos e substancias inertes. Estas ltimas determinam a eficécia
da erva medicinal, acelerando ou retardando a absor¢@o dos principios ativos pelo organismo.
Geralmente, numa mesma planta, encontram-se varios componentes ativos, dos quais um ou
um grupo determinam a agdo principal, sendo essas afirmacdes corroboradas por Negi et al.,
(2011).

No Brasil, a medicina popular utiliza um grande nimero de extratos de origem vegetal
para o tratamento de varios tipos de distarbios digestivos, incluindo a planta Anacardium
humile St. Hil, também conhecida como cajui, cajuzinho ¢ caju-do-cerrado, pertencente a
familia Anacardiaceae, a qual possui cerca de 14 géneros ¢ 54 espécies, apresentando porte
arbusto a subarbusto, chegando at¢é 80 cm de altura, possuindo folhas alternas, simples,
pecioladas a subssésseis e sem estipulas (SANNOMIY A, 2005). Possui fruto verdadeiro noz,
acinzentado, brilhante e de semente unica; pseudofruto (pedinculo desenvolvido) vermelho,
claviforme, além de polpa alva e suculenta (ALMEIDA, S., et al., 1998). Distingue-se das
demais espécies na regido Central do Brasil pelo porte arboreo, sendo o principal cajueiro de
importancia econdmica para esta regido, considerada um hotspot mundial, ou seja, uma regido
que concentra alto nivel de biodiversidade (VIEIRA et al., 2010, BARBOSA, 2015).
Consegue ainda ocorrer em todas as regides do Brasil, sendo nativa, sucedendo na Mata
Atlantica, Caatinga e Cerrado apresentando vegetagao tipica do ultimo citado (SILVA-LUZ,
2013).

As plantas e os microorganismos sdo importantes fontes para a industria
biofarmacéutica no que tange a pesquisa de novas biomoléculas alvos para a prospecgdo de
novos medicamentos, representando um grande potencial para ser explorado (LIMA et al.,
2011). Anacardium humile possui escassos trabalhos sobre sua composi¢do quimica,
contrastando com toda sua importancia biologica e socioecondmica, ja que adicionalmente, o
uso alimentar também € muito difundido. O pseudofruto apresenta sabor acido, consumido /n
natura ou mesmo sob a forma de sucos, doces, geléias, sorvetes e compotas. Com a
fermentacdo da polpa, obtém-se uma espécie de vinho ou aguardente. A améndoa também ¢
comestivel, sendo consumida torrada (ALMEIDA, S., et al., 1998). Tais interesses aumentam
a necessidade de gerar informacdes biologicas, na tentativa de adequar a exploracdo
econdmica, de modo que ndo haja utilizagdo predatoria ou, até mesmo, a extingdo da espécie
(LONDE, 2005).

A mutacdo ¢ definida como qualquer alteragdo ocorrida no DNA, dividindo-se em

duas grandes categorias: alteracdes génicas e cromossOmicas, ocorrendo na sequéncia de



nucleotideos do DNA e no ntimero ou estrutura dos cromossomos, respectivamente (LUCIO
NETO, 2011), podendo ser de consequéncia subita e herdavel; na qual, também ¢ a fonte
primordial da variabilidade genética dos seres vivos, decorrente de modificagdes estruturais
no material genético (ALMEIDA, J., 2005).

As mutagdes também podem ser causadas por indugdo a determinados agentes fisicos,
por agentes biologicos, ou por meio de agentes quimicos. Estes agentes capazes de
provocarem mutacdes, recebem o nome de agente mutagénico (FIGUEIREDO, 2015). Os
agentes mutageénicos sdo capazes de invadir as células e dirigirem-se ao nucleo, causando
alteragdes no material genético, no qual o acimulo de danos no DNA pode levar a mudancas
irreversiveis na sequéncia de nucleotideos (CARDOSO et al., 2006). H4 uma ampla variedade
de agentes capazes de induzir lesdes no DNA celular, na qual, algumas dessas alteragdes
podem ser reparadas, restaurando dessa forma a fungdo biologica da informagao genética,
porém, algumas lesdes podem ndo ser reparadas ou reparadas inadequadamente, resultando
em mutacdes. Algumas dessas mutagdes podem ser visualizadas como aberracdes
cromossomicas (GOLLIN, 2005).

Micronucleos (MN) (Anexo A) sdo nucleos adicionais, separados do nucleo principal
de uma célula, formado por cromossomos ou fragmentos de cromossomos que nao sao
incluidos no nucleo principal durante a mitose (RAMIREZ; SALDANHA, 2002). A formagao
de microntcleos possibilita realizar a avaliagdo da atividade mutagénica de um agente por meio de
analise dessas alteragdes (GOLLIN, 2005). Entre os ensaios bioldgicos para o monitoramento de
individuos sob risco carcinogénico, destaca-se o teste do micronucleo (MN) que ¢ proposto
como um método de avaliagdo de danos cromossomicos em células expostas a agentes
genotoxicos (FENECH et al., 1999; HOLLANDA, 2008), sendo considerado padrdo ouro,
juntamente com a andlise de aberragdes cromossomicas e o teste cometa (FLORES;
YAMAGUCH]I, 2008).

Apesar de encontrarmos diversos trabalhos com o género Anacardium, ndo sdo muitos
os que remetem as propriedades biologicas e farmacologicas de A. humile. St. Hill., (LONDE,
2005). Com essa escassez de dados tdo evidente ¢ a tamanha utilizagdo de Anacardium humile
St. Hill, o objetivo do trabalho foi realizar a avaliacdo acerca do possivel potencial
mutagénico e antimutagénico da espécie Anacardium humile St. Hill, visto a sua amplitude de
utilizacdo pela populacdo, determinando de tal forma se a espécie possui a capacidade de

induzir ou inibir a formagao de micronticleos no organismo.
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2 METODOLOGIA

2.1- Material vegetal

A coleta das folhas de Anacardium humile St-Hill ocorreu no Parque do Catimbau
com coordenadas 8° 30' 57" S 37° 20' 59", em Buique, Pernambuco. O material foi levado a
estufa de circulag@o de ar for¢ado (40-45°C) por um periodo de trés a quatro dias. A amostra
continuou por consequente identificacdo conforme as técnicas taxonomicas e ficou depositada
no Herbario IPA, do Instituto Agrondmico de Pernambuco. Na sequéncia, ocorreu o
processamento do extrato com a utilizagdo do solvente metanol (AhM).

O material vegetal foi coletado e identificado pelo botanico Alexandre Gomes da Silva
¢ fornecido pela Dra. Maria Tereza dos Santos Correia, atualmente professora da
Universidade Federal de Pernambuco e pela Ma. Barbara de Azevedo Ramos, atualmente

doutoranda na Universidade Federal de Pernambuco.

2.2- Animais

Foram utilizados camundongos da espécie Mus musculus (Swiss albino) com peso
corporeo variando entre 20-25 gramas, ambos provenientes do laboratorio de Biogenética,
presente no Complexo Trés Marias situado na Universidade Estadual da Paraiba. Os animais
foram acondicionados em caixas individuais de polipropileno tamponadas com grade durante
o periodo necessario de tratamento, com suporte de dgua e ragdo ad /ibitun, ciclo claro/escuro
de 12 horas e temperatura média de 25°C. Os camundongos foram distribuidos em grupos
(sendo cada grupo constituido de 3 machos e 3 fémeas) para cada tratamento realizado, com
administragdo via gavage obedeceu-se ao limite de 0,1 mL/10gramas de peso corpodreo (p.c.)

de cada uma das substancias.

2.3- Controles

Foi estabelecido um grupo controle positivo, com o tratamento dos animais via
intraperitoneal com a aplicacdo da ciclofosfamida na dosagem de 50mg/kg de peso corporeo.
O grupo controle negativo foi tratado via gavage com aplicacdo de agua destilada observando

o volume maximo 0,1mL/10 g/p.c
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2.4- Ensaio Mutagénico

Para a avaliacdo do potencial mutagénico, os animais foram distribuidos em dois
grupos de tratamentos os quais receberam via gavage doses do extrato nas concentragdes de
2000 mg/kg e 1000 mg/kg. Por conta da escassez de recursos, foi optado pela realizagdo do

tratamento constituido por apenas dois grupos, sendo os de maiores concentragoes.

2.5 Ensaio Antimutagénico

Para a avaliagdo do potencial antimutagénico, os animais foram distribuidos em trés
grupos de tratamentos utilizando as doses do extrato em 2000 mg/kg, 1000 mg/kg ¢ 500
mg/kg, via gavage, receberam simultanea via intraperitoneal, ciclofosfamida na dosagem de

50 mg/kg/p.c.

2.6- Obtencao do sangue, preparacao das laminas

Decorridas 30 horas apos a realizagdo dos tratamentos, foi colhido em torno de 5 pL.
(uma gota) de sangue dos animais por meio de pungdo caudal para entdo ser realizado o
esfregago em lamina. Para cada animal foram preparadas duas laminas e posteriormente
codificadas aleatoriamente para andlise em teste cego. Apos 24 horas, essas laminas foram
fixadas no alcool metilico por 10 minutos e em seguida passaram por secagem a temperatura
ambiente. Posteriormente, as laminas foram coradas com Giemsa por 15 minutos e lavadas
com agua destilada para retirar o excesso de corante. As laminas secas finalizadas ficaram

armazenadas na geladeira até o instante da analise citologica.

2.7- Analises Citologicas

As andlises citologicas foram realizadas por meio de microscopia Optica com aumento
de precisdo de 1000x. As analises ocorreram na contagem de 2000 eritrocitos policromaticos
(PCE) por animal, ocorrendo uma verificagdo da frequéncia de células micronucleadas nos

diferentes tratamentos realizados.
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2.8- Analise Estatistica

Foram empregados o teste-t Student e ANOVA com objetivo de comparar as médias
encontradas nos resultados, tendo P<0,05 para verificagdo via estatistica das diferencas entre
os grupos de tratamentos. Para avaliagdo do potencial mutagénico foi realizada uma
comparacdo entre a média de eritrocitos policromaticos micronucleados (PCEMNs) de cada

grupo de tratamento via extrato, com a média do controle negativo.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Avaliagdo Mutagénica

Os resultados que foram obtidos apds a avaliacdo do potencial mutagénico do extrato
metanolico de Anacardium humile estdo apresentados na tabela 1 e posteriormente,
representados na figura 1. De acordo com as andlises estatisticas (empregando p < 0,05) ndo
foram encontradas diferencas significativas na frequéncia de microntcleos observadas entre
as médias de cada tratamento via aplicacdo do extrato, em compara¢do com a média do

controle negativo.

Tabela 1 — Avaliacdo do potencial mutagénico da atividade do extrato metanolico do
Anacardium humile.

Tratamento/Concentracao Ml M2 M3 FI F2 F3 Média+SD
Controle Positivo 18 20 19 26 21 23 21.1£2.92
Controle negativo 2 3 4 2 3 3 2.8+0.75
A. humile 2000mg/kg p.c 3 5 4 6 3 4 4.1+1.17
A. humile 1000mg/kg p.c 2 4 5 2 4 3 3.3+1.21

Controle negativo = Agua destilada; Controle positivo = Ciclofosfamida 50 mg/kg p. c.; SD =
Desvio Padrao; M= machos, F= Fémeas; p < 0,05.
Fonte: Autoria propria

De acordo com os resultados encontrados, empregando p < 0,05, podemos afirmar que
o extrato metanolico de Anacardium humile ndo causou efeito mutagénico nas concentracdes
utilizadas em experimento. Além disso, ndo foi encontrada nenhuma alteracdo causada pela
diferenca de sexos, visto que a quantidade de microntcleos observada foi semelhante entre

machos e fémeas (Figura 2).
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Figura 1 — Média de micronucleos encontrados na contagem de 2000 PCE por dosagem de

Anacardium humile.
Avaliagao do potencial mutagénico

41
4,5

4 3.3
35 2,8
3 4
2,5
2 4
1,5
1 4
0,5
0
Controle Negativo Anacardium humile Anacardium humile
2000mg/kg p.c. 1000mg kg p.c.

Fonte: Autoria propria

A figura 1 nos apresenta os resultados obtidos & partir da avaliagdo do potencial

mutageénico da A. humile, com a representacdo da média de microntcleos encontrado por

cada concentragdo, em comparagdo com a média do grupo controle negativo, utilizando n = 6.

Percebe-se que a maior concentragao (2000mg/kg p.c.) foi a que apresentou a maior média de

micronucleos, porém, tanto ela como a concentragcdo mais baixa testada (1000mg/kg p.c.) ndo

apresentaram resultados significativos quando comparados com o controle negativo.

Figura 2 — Média de micronucleos encontrados por sexo na contagem de 2000 PCE por

45
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dosagem de Anacardium humile.
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Controle Controle Anacardium Anacardium Anacardium Anacardium
Negativo Negativo humile humile humile humile
2000mg/kg 2000mg/kg 1000mg/kg 1000mg/kg

p.C. p.C. p.c

B.C.
B Machos M Fémeas

Fonte: Autoria propria

A figura 2 apresenta os resultados obtidos a partir da comparacdo da média de

micronucleos por sexos, utilizando n = 3, visto que essa comparagdo ocorreu com 0s animais

dentro do mesmo grupo, para desta forma analisarmos se o sexo foi um fator contribuinte para
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a indugdo de células micronucleadas. De acordo com os resultados estatisticos, novamente
empregando p < 0,05, ndo foi encontrada significancia nas medias de machos e fémeas,

indicando que o sexo ndo induziu a formagao de micronucleos.

3.2 Avaliacao Antimutagénica

Os resultados encontrados apds andlise do potencial antimutagénico do extrato
metanolico de Anacardium humile estdo apresentados na tabela 2 e também representados na
figura 3. De acordo com as andlises estatisticas, foram encontradas diferencas significativas
na frequéncia de microntcleos observadas entre as médias de cada tratamento via aplicacdo
do extrato, em comparacdo com a média do controle positivo, observando-se p < 0,05.
Novamente, ndo foram encontradas diferencas significativas entre machos ¢ fémeas, como
apresentado na figura 4. Os resultados dos testes de antimutagenicidade estdo indicados em
porcentagem de inibig¢do, ou seja, a capacidade que os extratos possuem para inibir a a¢do do

agente mutagénico conhecido.

Tabela 2 — Avaliagdo do potencial antimutagénico da atividade do extrato metanolico do
Anacardium humile.

Tratamento/Concentra¢ao Ml M2 M3 F1 F2 F3 M¢diatSD
Controle Positivo 18 20 19 26 21 23 21.1£2.92
Controle negativo 2 3 4 2 3 3 2.8+0.75
A. humile 2000mg/kg p.c. 11 7 9 8 9 9 8.8+1.32
A. humile 1000mg/kg p.c. 14 12 13 17 14 14 14.0+£1.67
A. humile 500mg/kg p.c. 16 16 15 14 18 15 15.6£1.36

Controle negativo = Agua destilada; Controle positivo = Ciclofosfamida 50 mg/kg p. c.; SD =
Desvio Padrao; M= machos; F= Fémeas, p < 0,05.
Fonte: Autoria propria.

De acordo com os resultados encontrados, empregando p < 0,05, podemos afirmar que
o extrato metanolico de Anacardium humile causou efeito antimutagénico nas concentragdes
utilizadas em experimento. Além disso, ndo foi encontrada nenhuma alteracao causada pela
diferenca de sexos, visto que a quantidade de microntcleos observada foi semelhante entre

machos e fémeas (Figura 4).
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Figura 3 — Média de micronucleos encontrados na contagem de 2000 PCE por dosagem de
Anacardium humile.
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A figura 3 nos apresenta os resultados obtidos a partir da avaliagdo do potencial
antimutagénico da Anacardium humile, na qual podemos observar as médias das
concentragdes utilizadas em experimento, além da média do grupo controle positivo. Pode-se
observar que com o aumento da concentragdo do extrato, ocorreu um maior poder redutor da
quantidade de microntcleos, sendo a maior concentragdo (2000mg/kg p.c.) apresentando a
menor média de micronucleos (8,8), enquanto que a menor concentracao testada (500mg/kg p.
c.) apresentou a maior média de micronucleos (15,6). Empregando p < 0,05, foram
encontradas diferencas significativas nas trés concentragdes analisadas do extrato em questao,
quando elas tiveram a comparagdo de média com o controle positivo, indicando que o extrato

possuiu capacidade antimutagénica, mais eficiente com a maior concentracao aplicada.

Figura 4 — Média de micronucleos encontrados por sexo na contagem de 2000 PCE por
dosagem de Anacardium humile.
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A figura 4 nos apresenta os resultados obtidos a partir da comparagdo da média de
micronucleos por sexos, utilizando n = 3, pois tal comparagao foi realizada com os animais
dentro do mesmo grupo, provando assim se o sexo foi um fator contribuinte para a redugao de
células micronucleadas. De acordo com os resultados estatisticos, utilizando p < 0,05, ndo
foram encontrados resultados significantes nas médias de machos e fémeas, indicando que o
sexo ndo contribuiu para a inibi¢ao da formagao de microntcleos.

Loh, Er e Chen (2009) indicam que o célculo de percentual de inibi¢do ¢ representado
pela formula: 100 — [(T/M) x 100], na qual, T ¢ a média da concentragdo testada contendo o
extrato e a ciclofosfamida, e M ¢ a média encontrada no controle positivo. Os resultados
apontaram um percentual de reducao de 26,0% para a concentracdo de 500mg, 33,6% para a
concentracao de 1000mg e 58,2% para a concentragdao de 2000mg.

Nao existe um consenso de interpretacdo desses valores dentro da literatura, porém foi
utilizada a escala proposta por Neigi et al., (2003) e Lira et al., (2008), na qual quando o
porcentual de inibi¢do mutagénico for inferior a 25%, este sera considerado ausente; ja efeito
moderado serd quando o porcentual de inibigdo for entre 25% e 40% e, tera forte
antimutagenicidade quando o porcentual de inibigdo foi superior a 40%. Com isso, pode-se
afirmar que o extrato apresentou um potencial redutor moderado nas concentragdes de S00mg
e 1000mg, além de apresentar um potencial redutor considerado forte na concentragdo de
2000mg.

A atividade antimutagénica encontrada no trabalho vai de acordo com a agdo dos
metabolitos secundarios, que representam a atividade biologica dos vegetais, a partir de uma
interface quimica entre as plantas e o ambiente em que a mesma estd inserida, (CRUZ, et al.,
2012). Ferreira (2005) realizou investigagdes fitoquimicas que permitiram a representacao do
screening fitoquimico de A. humile, indicando os seus principais grupos de constituintes
quimicos, possibilitando o isolamento de metabdlitos secundarios com destaque para os
derivados do acido galico, catequinas e flavonoides. Esses achados indicam que sua agdo, seja
individual ou em conjunto, podem ter contribuido para a inibi¢do da frequéncia de células
micronucleadas.

O acido galico (AG) ja havia sido encontrado na espécie Anacardium occidentale, de
acordo com Miranda et al., (2013), sendo um derivado do 4cido benzoico, de origem vegetal,
¢ esta presente em varios medicamentos devido as suas fungdes antioxidante e antimicrobiana.
O AG também tem um papel importante nas inflamagdes, principalmente doencas alérgicas

inflamatérias, em casos de diabetes e possui atividade antifingica (BONIFACIO et al., 2017).
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Flavonoides sdo compostos fendlicos naturais, presentes em espécies vegetais, sendo
moléculas de baixo peso molecular que se encontram amplamente distribuidas no reino
vegetal (CUNHA, 2014). Foram identificadas mais de 8.000 substancias pertencentes a este
grupo (KOIRALA et al., 2016). Esta variedade de compostos ocorre devido a uma grande
combinacdo de diferentes acucares e hidroxil (OH) como substituintes na estrutura quimica
basica (VINAYAGAM; XU, 2015). As catequinas sdo derivadas dos flavonoides e possuem
acdo inibitoria de danos no DNA e a peroxidacao lipidica ocasionadas pelas espécies reativas
de oxigeénio. (SILVA, A, C; PEITZ DE LIMA, 2016). Os flavonoides e as catequinas
apresentam uma série de propriedades medicinais, dentre essas, antimicrobiana, antioxidante,
quimioprotetora, termogénica, anti-inflamatoria e anticarcinogénica (SCHIMTZ et al., 2005).

Gontijo et. al., (2014) ja havia demonstrado a presenca de taninos e flavonoides agindo
com atividade antimutagénica moderada nos testes realizados com extrato de Ocimum
gratissimun L., indo de acordo com os resultados obtidos no presente estudo, indicando o
poder redutor de mutagenicidade desses compostos.

Edenharder e Grunhage (2003), ja haviam demonstrado que a presenca de uma
carbonila no carbono 4 dos flavonoides, auxiliados pela existéncia de uma estrutura planar ao
lado da funcdo ceto sdo essenciais para atividade antimutagé€nica, corroborando os dados
encontrados por esse estudo.

Gobbo-Neto & Lopes (2007) informam que alguns fatores podem contribuir para
variagdes nos resultados de mutagenicidade e antimutagenicide, como determinadas
diferencas na composi¢ao quimica constituinte nos orgdos da planta, variacdes nas épocas de
coleta, nos ambientes nos quais se encontram, nos nutrientes que a espécie recebeu e até
mesmo o modelo de cultivo.

Também seria de extrema importancia a integragdo dos resultados encontrados nesse
estudo, buscando promover o conhecimento para a populacdo que faz uso cotidiano dessas
espécies com fins medicinais, visto que a adaptacdo dessas informagdes auxiliaria no processo
de moldagem do saber, sendo importante um suporte das Secretarias Municipais de Saude,
servindo de incentivo para atividades de cultivo, processamento e difusao local (ARNOUS;
SANTOS; BEINNER, 2005), visto que as preparacdes fitoterdpicas correspondem a 25% do
receitudrio médico dos paises desenvolvidos e 80% dos paises em desenvolvimento; apesar do
amplo uso dos fitomedicamentos pela populacdo, poucos estudos tém sido feitos para avaliar
a eficacia terapéutica e a toxicidade, citotoxicidade das preparagdes fitoterapicas ¢ o uso de
preparagdes a base de plantas (SILVA; MOURA; LUCIO NETO, 2015).
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4 CONCLUSAO

Com base nas informagdes obtidas no presente estudo, pode-se concluir que o extrato
metanolico das folhas de Anacardium humile nao induziu aumento significativo na frequéncia
de eritrocitos micronucleados nas concentragdes testadas, indicando que o extrato ndo
apresenta potencial mutagénico, além de que a diferenga entre sexos ndo provocou uma
varia¢do na indugdo ou inibi¢do disforme da quantidade de micronucleos.

Também observou-se uma diminuicdo significativa na quantidade de células
micronucleadas, podendo-se dessa forma concluir que o extrato apresentou acao considerada
antimutagénica em todas as doses analisadas, possuindo um poder redutor considerado de
moderato a forte, sendo mais redutor com a maior elevacdo da concentracdo do extrato
analisada.

Contudo, a realizacdo de novos estudos ¢ de vital importancia, pois possibilitam a
erradicagdo de duvidas sobre tais espécies que sdo tdo comumente empregadas na medicina
popular, evitando que os individuos corram risco de adquirir maleficios provenientes dessa
utilizagdo as cegas. Além disso, novos testes poderiam ser empregados para realizar
comparagdes entre os resultados, como a utilizagdo de outras partes do vegetal, outra forma
do extrato testado, seja em forma bruta ou com outros solventes, além da validacdo por meio

de outros testes, como por exemplo, os testes cometa e de Ames.
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EVALUATION OF THE MUTAGENIC AND ANTIMUTAGENIC POTENTIAL OF
THE METHANOLIC EXTRACT OF Anacardium humile THROUGH
MICRONUCLEUS TEST

Eduardo Benedito Nascimento de Brito'

ABSTRACT

Popular medicine uses a large number of plant extracts for treatment of various disorders,
such as inflammatory and infectious, however, the population does not usually know
scientific aspects of the plant, such as the ability to induce / inhibit damage in the human
body. Anacardium humile St. Hill, (Cajui), belongs to the family Anacardiaceae, being found
in all the country, predominantly in the Cerrado. The objective of this work was to evaluate
the mutagenic and antimutagenic potential of the methanolic extract of Anacardium humile in
peripheral blood cells of Mus musculus mice using the micronucleus test. The animals were
divided in seven groups:, a controls positive, negative, in addition to the concentrations
500mg/kg, 1000mg/kg and 2000mg/kg by body weight (b.w.) for the antimutagenic test and
1000mg/kg/b.w. abd 2000mg/kg/b.w. for the mutagenic test, both consisting of 3 males and 3
females. The mutagenic treatment was given by the application of the extract via gavage,
while the antimutagenic was given by the extract via gavage plus cyclophosphamide via
intraperitoneal. As a positive control, cyclophosphamide in the proportion 50mg / kg
intraperitoneal, and negative control distilled water through gavage. After 30 hours, the blood
collection was performed through caudal puncture for smearing and preparation of the blades,
which were stained with Giemsa for counting 2000 polychromatic erythrocytes / blade. It was
verified that there was no significant increase in the mean micronuclei after application of the
extract, compared to the negative control and presented significance in the antimutagenic test
in the comparison of doses with the positive control. It was concluded that the extract didn’t
present mutagenic potential, but it performed antimutagenic activity with a reduction of up to
58% in the micronuclei frequency, besides, sex didn’t contribute to the inhibition/induction of
micronuclei.

Keywords: Cajui. Secondary metabolites. Vegetable extract.
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ANEXO A - MICRONUCLEO

(a) Eritrocito Policromatico Micronucleado; (b) Eritrocito Policromatico ausente de micronucleo.
Fonte: RIBEIRO, L. R.; SALVADORI, D. M. F.; MARQUES, E. K. Mutagénese Ambiental, 1°
edicdo, Editora Ulbra, 2003, p. 189.



