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RESUMO: Acarqueja (Baccharistrimera (Less.) DC.) é uma plantamedicinal dafamilia Asteraceae
muito utilizada como cha no sul do Brasil no tratamento de doencas renais, intestinas, estomacais
e principalmente como emagrecedora. O objetivo desde trabalho foi de avaliar a mutagenicidade
in vivo e in vitro do cha e para isso foi realizado o teste de Allium cepa L. e o de aberragdes
cromossdmicas em linfécitos humanos utilizando quatro tratamentos: T1 (agua); T2 (20 g/L de
carqueja); T3 (200 g/L de carqueja), e T4 (paracetamol, a 400 mg/L). Ambos os procedimentos
foram analisados pelo teste Mann-Whitney U. Este estudo evidencia um efeito mutagénico do cha
em células vegetais (Allium cepa) e em células humanas (aberragdes cromossdmicas) cultivadas,
pois em ambos os testes, T2 e T3 obteve-se uma média mais elevada que nos outros tratamentos.
Este estudo demonstra que o efeito é dependente da dose, portanto recomenda-se que o cha de
carqueja seja consumido com moderag&o.

Unitermos: Mutagenicidade, Baccharis trimera, Asteraceae, teste Allium cepa, teste aberracdes
cromossdmicas.

ABSTRACT: "Evaluation of mutagenic activity resulting from the infusion Baccharis trimera
(Less.) DC. using the Allium cepa test and a chromosomal test for aberrations in human
lymphocytes'. Broom (Baccharis trimera (Less.) DC.) is a medicinal plant from Asteraceae that
is commonly used as a tea in the south of Brazil for the treatment of renal, intestinal and stomach
diseases. It is also used as a slimming agent. The aim of this study was to evaluate the mutagenicity
of the tea in vivo and in vitro. In order to do this, the Allium cepa test was carried out and the
chromosomal aberrations in human lymphocytes were tested using four treatments: T1 (water); T2
(20 g/L of broom); T3 (200 g/L of broom) and T4 (paracetamol at 400 mg/L). Both procedures were
analyzed using the Mann-Whitney U test. This study provided evidence of a mutagenic effect of the
tea in vegetable cells (Allium cepa) and in cultivated human cells. In tests T2 and T3 there was a
higher average than the other treatments. This study shows that the effect is dependent on the dose.
It is therefore recommended that broom tea be consumed with moderation.

Keywords: Mutagenicity, Baccharis trimera, Asteraceae, Allium cepa test, chromosomal aberration
test.

INTRODUCAO

No Brasil, as plantas medicinais da flora nativa
sdo consumidas com pouca ou nenhuma comprovacao
de suas propriedades farmacoldgicas, propagadas por
usuarios ou comerciantes. Muitas vezes essas plantas séo,
inclusive, empregadas para fins medicinais diferentes
daqueles utilizados pelos silvicolas. Atoxicidade de plantas
medicinais é um problemasério de saide publica. Os efeitos
adversos dos fitomedicamentos, possiveis adulteragdes e
toxidez, bem com a acdo sinergistica (interagdo com outras
drogas) ocorrem comumente. As pesquisas realizadas
para a avaliacdo do uso seguro de plantas medicinais e
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fitoterapicos no Brasil ainda sdo incipientes, assim como o
controle da comercializag@o pelos 6rgaos oficiais em feiras
livres, mercados publicos ou lojas de produtos naturais
(Veiga et al., 2005).

Podemos dizer que cada vegetal que apresenta
propriedades medicinais ¢, por analogia, um frasco que
contém diversos medicamentos juntos. Como seres vivos, 0S
vegetais produzem substancias quimicas, como também os
animais o fazem, e estas substancias, muitas delas somente
sintetizadas pelas plantas, sdo capazes de causar reacfes
no organismo humano e ajudar a manter a homeostasia,
isto &, o equilibrio necessario para a manutengdo de um
organismo saudavel. E valido ressaltar que substancias que
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em principio podem ser consideradas como terapéuticas
também podem causar efeitos indesejados ou toxicos. Os
principios ativos sdo 0s componentes quimicos existentes
na planta que conferem sua acdo terapéutica peculiar. E
incorreto pensar que as plantas sdo benéficas ao organismo
humano somente por serem plantas, ou seja, elas devem
conter substancias farmacologicamente ativas (principios
ativos) para que atuem de alguma forma no corpo. Por isso,
nédo hé& sentido em dizer que os medicamentos sintetizados
por vegetais ou aqueles sintetizados pela mdo do homem
(portanto artificialmente) sdo diferentes entre si ou que
aqueles provindos de plantas sdo melhores. Na verdade,
as substancias sdo idénticas, podendo ser menos toxicas
devido as baixas concentragbes encontradas nos vegetais
ou pela interacdo direta ou indireta com outras substancias
existentes na planta. Apesar disso, a fitoterapia atualmente
esta bastante difundida, principalmente por utilizar
farmacos com menor toxicidade (em geral) e menor custo
(Corréa et al, 2005).

Apesar do uso terapéutico das plantas medicinais
e de seus produtos (chés e tinturas), em certos casos,
elas podem tornar-se um problema, pois algumas das
substancias que as compdem podem desencadear efeitos
deletérios que resultam em um quadro clinico severo,
algumas vezes, fatal. Em 1999, foram registrados 66584
casos de intoxicacdo humana no Brasil, onde somente a
Regido Sul foi responsavel por 29,1% destes casos. Entre
0s grandes centros desta, Porto Alegre destaca-se como
a cidade com maior nimero de registros de intoxicacéo
humana por plantas, sendo a sua quase totalidade na zona
urbana (Sinitox, 1999).

Mais de 150000 espécies de plantas tem sido
estudadas e muitas delas contém substancias terapéuticas,
que podem ser extraidas e usadas no preparo de drogas ou
usadas diretamente como medicacdo, que é uma prética
popular em determinados povos. Entretanto, as plantas
medicinais, em geral sintetizam substancias toxicas, que in
natura agem como uma defesa contra infecges, insetos e
herbivoros, e podem afetar o organismo que faz uso delas.
Portanto, se faz necessérias avaliacfes do potencial de
citotoxicidade e mutagenicidade dessas plantas para o seu
uso (Teixeira et al., 2003).

Acarqueja, também chamada de carqueja-amarga,
ocorre espontaneamente em quase todo pais, crescendo
abundantemente em regides de campos, pastagens, beira de
estradas, linhas de cercas, terrenos baldios, terrenos secos
e pedregosos, e também nos lugares imidos, ribanceira de
rios, etc (Simdes et al, 1998).

Esta espécie é utilizada principalmente como, colagoga e
protetora hepética (Giuliano, 2000). Tradicionalmente é
administra como infusdo e se emprega como analgeésica,
diurética e para doencas renais, estomacais, e intestinais
(Di Stasi et al., 2002), para o tratamento de reumatismo
(Nakasugi & Komai, 1998), e também em casos de
hipertenso e diabetes (Di Stasi et al., 2002). Os diabéticos
tém usufruido desta planta, devido aos seus principios
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ativos amargos, influenciando bastante o pancreas, a
produzir mais insulina e ajudando a normalizar a glicemia
nos portadores de diabetes tipo Il (Franco, 2001). Usa-
se também para promover a fertilidade feminina e para
0 tratamento de impoténcia masculina (Poser & Mentz,
1999). Outros usos tradicionais sdo: antihelmintica,
antiviral, antifebril, analgésica e no tratamento da lepra.
No Uruguai a populacdo rural a utiliza como regulador da
fertilidade e abortiva (Mangiaterra, 2005).

Devido a grande popularidade do cha de carqueja
e de seu amplo uso, objetivou-se neste trabalho avaliar a
mutagenicidade do cha de carqueja em dois testes, um in
Vivo e 0 outro in vitro, em ponta de raiz de Allium cepa e
0 outro através do teste de aberra¢des cromossdmicas em
linfécitos de sangue humano.

MATERIAL E METODOS
Material vegetal

A carqueja, Baccharis trimera, foi obtida com
a Dr? Luciana Bicca Dode, no horto de sua propriedade,
no enderego Rua Adolfo Fetter, 6040 e a identificacao foi
realizada pela Dr2 Maria Antonieta Decio da Costa, Doutora
em Ciéncias e professora de botanica da Universidade
Catdlica de Pelotas.

A secagem da planta foi realizada de forma
natural. As folhas secas foram colocadas em um recipiente
e imersas em agua fervente, ficando cobertas por 15 min.
A infusdo foi extraida e resfriada. As solucBes testes
constaram de quatro tratamentos (com quatro repeti¢Oes
cada): T1 (controle negativo), onde as raizes dos bulbos
ficaram imersas em agua; T2, tratamento com infusdo
a 20 g/L (dose usual) de carqueja; T3 (dez vezes mais
concentrada), com infusdo a 200 g/L e T4 (controle
positivo) com paracetamol (acetamidofenal), a 400 mg/L.

Teste em raiz de Alliun cepa L.

Os bulbos de Allium cepa L. foram colocados
em frascos com 4gua aerada para enraizar e quando as
raizes alcangaram 5 cm, foram colocadas submersas nas
respectivas infusdes por 48 h. As laminas foram avaliadas
em teste cego, usando microscdpio 6tico com 1000 vezes
de aumento. Foram analizadas 2000 células por repeticéo,
totalizando 8000 células para cada tratamento. Foi avaliado
0 indice mitético (IM), as anomalias do ciclo mitético
(ACM), as anomalias interfasicas (Al), como células
micronucleadas (CMN), binucleadas (CBN), com ntcleos
ligados (CNL) e o total de anomalias (TA).

Teste de aberragdes cromossdmicas em linfécitos de
sangue periférico humano

A técnica utilizada foi o cultivo de linfécitos de
sangue periférico (Moorhead et al.,1960), o qual foi obtido
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de quatro (repeti¢des) individuos (dois homens e duas
mulheres), saudaveis, aparentemente sem infeccdes, que
ndo estivessem em tratamento nos Ultimos seis meses, com
aproximadamente 20 anos de idade. Apds 48 h de cultivo,
foi adicionado ao meio 0,1 mL de infusdo de Baccharis
trimera, preparada em duas concentragdes: T2 (dose usual
de carqueja) 20 g/L e T3 (dose dez vezes mais concentrada)
com 200 g/L. O controle positivo (T4) foi tratado com
400 mg/L de paracetamol e o controle negativo com agua
aerada. As microculturas de sangue periférico humano
foram preparadas de acordo com Moorhed et al. (1960)
e utilizadas para determinar a freqiiéncia e a distribuicdo
de aberragdes cromossdmicas. Cem (100) metéfases
foram analizadas, em teste cego, de cada repeticdo. Foram
analisados o indice mitotico (IM), as anomalias estruturais
(AE), as anomalias numéricas (AN) e o total de anomalias
(TA). Em ambos os testes os dados foram armazenados
em banco de dados no programa SPSS, versdo 10.0 “for
Windows” e analisados pelo teste de, Mann-Witney-U,
com um nivel de significancia de p<0,05.

RESULTADOS
Teste de Allium cepa

O IM apresentou-se elevadoem T1e T2 e diminuiu
nos demais tratamentos. Relacionado ao IM, a média do
nimero de células em divisdo diferiu significativamente
entre o controle (T1) e os tratamentos com a dose mais
concentrada e o paracetamol, evidenciando que houve
inibicdo da divisdo celular nesses dois tratamentos (T3 e
T4) e que T3 foi a dosagem com um efeito mais drastico
sobre as células meristeméticas das raizes de Allium cepa.

Quanto as ACM (as mais freqlientemente
observadas foram pontes e fragmentos anafasicos (Figura
1), os resultados foram diferentes do que se esperava, pois
T3 e T4 apresentaram menor média do que T1. Porém,
pode-se concluir que o controle apresentou uma média
maior de ACM do que T3 e T4, devido a grande reducédo
do numero de células em divisdo nesses dois tratamentos.
Isso pode ser confirmado pelos resultados observados de
Al.

OntmeromédiodeAlfoisignificativamentemenor
em T1 do que nos demais tratamentos que ndo diferiram

entre si. Todas as dosagens de infusdo de carqueja, bem
como a solucdo de paracetamol determinaram alteragdes
interfasicas de mesma intensidade, sendo observada uma
mesmaproporcéo de célulascommicronucleos, binucleadas
e com nucleos ligados. Ao analisar o total de anomalias
(TA), foram detectados resultados semelhantes as Al, com
o tratamento controle diferindo significativamente dos
demais e estes ndo diferindo entre si.

Estes resultados demonstraram que a divisdo
celular foi acentuadamente diminuida pelo tratamento com
a dose mais elevada e que juntamente com a dose usual
e o paracetamol determinaram um aumento significativo
de anomalias interfasicas. Pode se verificar algumas
anomalias na Figura 1, e a Tabela 1 ajuda a esclarecer os
resultados.

Teste de aberracBGes cromossdémicas em linfécitos de
sangue humano

Através do teste de aberragcBes cromossdmicas
em linfécitos humanos, procurou-se também, avaliar o
potencial mutagénico de carqueja (Baccharis trimera)
que é popularmente utilizada pela populacdo em geral,
com inumeras finalidades. Foram analizados o indice
mitdtico (IM), as anomalias estruturais (AE), as anomalias
numericas (AN) e o total de anomalias (TA) (Tabela 2). As
médias das células emdivisdo (CD) e o indice mitotico (1M)
apresentaram-se elevadas em T1 e diminuiram nos demais
tratamentos, porém ndo diferindo significativamente
dos demais tratamentos, evidenciando que a infusdo de
carqueja nas duas dosagens, bem como o paracetamol ndo
inibiram a divisdo celular em teste de linfécitos. Quanto
as AE, T3 diferiu de todos os tratamentos, pois apresentou
um elevado nimero de separa¢bes das cromatides irmés
nas células metafésicas de linfocitos. T1e T2 ndo diferiram
de T4, sendo que T1 apresentou a menor média. Pode-se
concluir que a dose dez vezes mais elevada de carqueja
foi danosa para as células. O nimero médio de AN foi
relativamente maior em T3 do que nos demais tratamentos.
Sendo que T1 diferiu de T2 e T3, mas ndo diferiu de T4.
T2 e T3 ndo diferiram entre si. Com relacdo as células
hiperdipldides, ndo houve diferenca entre os tratamentos,
porém T3 teve maior média e T1 menor média, ja nas
células hipodiploides, T1 néo diferiu de T4, j& os demais

Tabela 1. indice mitdtico, nimero médio e desvio padréo de células em divisdo, com anomalias do ciclo mitético, com anomalias
interfasicas e com o total de anomalias observadas em teste de Allium cepa L.

CcD IM ACM Al TA
Tratamentos
X/DP % X/DP X/DP X/DP
T1 146,84+64,61 ~b¢ 23,86 6,76+5,589" 1,00+1,08 7,53 £5,95 mno
T2 109,25+87,46 ~d¢ 21,85 19,43+35,441 40,81+29,905! 60,25 + 58,34 ™
T3 4,25+4,86 b . f 0,85 0,81+1,27 91 33,50+20,25i 34,18 £ 20,42"
T4 32,37+33,43 & f 6,47 1,26+1,57" 40,37+37,90' 41,31 £37,93°

CD- células em divisao; IM- indice mitético; ACM- anomalias do ciclo mitético; Al- anomalias interfasicas; TA- total de anomalias;

a,b,c,d,e f,g h,ijl,mn,o0=p<0,05.
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Tabela 2. indice mitético, média e desvio padrao do nimero de células em divisdo, anomalias estruturais, anomalias numéricas e total

de anomalias observadas no teste de aberragdes cromossdmicas.

CD IM AE AN TA
Tratamentos
X/DP % X/DP X/DP X/DP
T1 7,75£3,20 7,8 8,251,702 5,75+0,95 d 14,00+£2,44 9"
T2 4,00+0,82 4,03 19,50+5,252° 10,00+1,41¢¢ 29,50+6,4591
T3 5,00+1,41 5,02 78,25+24,74 a.b.c 14,7542,21 ¢+ 93,00+23,95M i
T4 6,00+0,82 6,07 15,50+6,60° 8,50+3,69° 24,00+10,091

CD- células em divisdo; IM- indice mitético; AN- anomalias cromossomicas numéricas; AE-anomalias cromossdmicas estruturais;

TA- total de anomalias. a, b, ¢, d, e, f, g, h, i, ,j =p < 0,05.

'."-"

-

-

- v
A
Q'

F

Figura 1. Anomalias observadas em células de Allium cepa, apds o tratamento com infusdo de carqueja. A. Microntcleo; B. Broto;
C. Anéafase multipolar; D. Ponte anafasica. Anomalias observadas em células de sangue periférico humano, ap6s o tratamento com
infusdo de carqueja: E. Ponte; F. Cromossomos triradiais. Fonte: Laboratério de Genética, Escola de Saude, Universidade Catolica

de Pelotas.

tratamentos diferiram entre si, sendo que T3 apresentou
maior média e T1 menor média. Ao analisar o total de
anomalias (TA), foram detectados resultados semelhantes
as AE e AN, com o T3 diferindo significativamente dos
demais tratamentos e T1 e T2 ndo diferindo de T4.
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Estes resultados demonstraram que a dose usual
de carqueja (T2) ndo inibiu a divisdo celular e, que T3
(dose dez vezes mais concentrada) aumentou o nimero de
anomalias estruturais, numéricas e gerais.
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DISCUSSAO

Este trabalho procurou avaliar o efeito da infusdo
de carqueja (Baccharis trimera) sobre células de ponta de
raiz de Allium cepa e sobre cromossomos de linfécitos
humanos cultivados. A carqueja é uma planta utilizada
em grande escala com a finalidade de aliviar sintomas de
varios males e, pouco se sabe sobre seu efeito. A carqueja,
assim como as outras plantas medicinais possui em sua
constitui¢do substancias que podem ser benéficas ou
ndo aos outros organismos. Pouco se sabe se a carqueja
possui efeito genotdxico, ou seja, se pode ser tdxica para o
material genético que foi o objetivo deste estudo.

No teste de Allium cepa foi avaliado o indice
mitético e verificou-se que a concentragdo mais alta, da
infusdo de carqueja diminuiu o indice mitético. Avancini
et al. (2000) verificaram a atividade antimicrobiana in
vitro do decocto de B. trimera por meio de testes-padrao
internacionais e concluiram ter a carqueja a¢do como
desinfetante e anti-séptica. O que pode estar relacionado
com o fato das infusbes de carqueja inibirem a divisdo
celular de células de Allium cepa.

Em outro estudo, verificou-se que o extrato
bruto aquoso de B. trimera na concentracdo de 20%
(p/v), inibiu a germinacdo de sementes de picdo (Bidens
pilosa), diferindo do tratamento teste com agua destilada
(Cruz et al., 2000). J& Stangarlin et al. (1999) em seus
estudos, demonstraram que o extrato bruto de B. trimera
inibiu parcialmente o crescimento micelial dos fungos

fitopatdgenos Rbizoctonia solani, Sclerotium rolfsii,
Alternaria alternata e Phytophthora sp.
Para verificar sua acdo genotoxica, foram

analisadas as anomalias do ciclo mitético (ACM) e
interfasicas (Al), sendo observado que houve aumento
de ACM apenas com a concentracdo mais alta e houve
aumento da Al, assim como, do total de anomalias,
sugerindo uma acdo mutagénica da carqueja sobre as
células de Allium cepa. Ja em células de hepatoma de rato,
o0 estudo de Passares et al., (2004), no qual realizaram
0 ensaio cometa, apenas detectaram um discreto efeito
genotéxico dose dependente. Em Salmonella (teste de
Ames), Borgo et al. (2004) avaliaram mutagenicidade por
erro de leitura, substituicdo de bases e por danos oxidativos
de infusdo de B. articulata e verificaram atividade
mutagénica direta, sendo predominante a mutagdo por
erro de leitura do cédigo genético. Como pode se observar
nos estudos citados houve acdo mutagénica da carqueja e,
dependendo do organismo que foi usado para teste, estes
resultados sdo mais ou menos evidentes. Para verificar o
efeito das infusGes de carqueja em células humanas, se
utilizou o teste de aberra¢des cromossdmicas em linfocitos
cultivados. Observou-se que enquanto nas células de
Allium cepa houve um decréscimo do IM, nas células
humanas isso ndo aconteceu. Apresentando, portanto um
efeito diferenciado em células vegetais e humanas. Foram
avaliadas também as anomalias numéricas e estruturais

dos cromossomos humanos e verificou-se um aumento
dose dependente de ambas as alteracOes. Esse fato sugere
que as duas concentracdes da infusdo de carqueja causam
mutacdes em células humanas in vitro.

Né&o se encontrou na literatura estudos similares
e isto é compreensivel, tendo em vista que a preocupagédo
com o possivel efeito danoso das plantas medicinais é
relativamente novo. Alguns estudos avaliam a toxicidade
de B. trimera em animais, como o trabalho de Fonseca et
al. (2003), no qual os pesquisadores analisaram 0s teores
de aspartato transaminase (ALT) em ratos submetidos a
tratamentos com infusbes de carqueja (T1-controle, T2- 1
9/150 mL, T3-3 ¢g/150 mL, e T4-6 g/150 mL). Apés 28
dias de tratamento a analise do sangue desses animais
demonstraram um aumento crescente dose dependente dos
teores de ALT, indicando toxicidade hepética causada pela
carqueja.

Esses resultados se opdem ao estudo de Gamberini
et al. (1992), onde foi demonstrado a ndo toxicidade em
ensaios com roedores e também Pedrazzi et al. (1997)
realizaram teste oral de toxicidade (aguda e crénica) em
ratos, administrando infusbes a 2 g da planta em 40 mL
de &gua. O resultado deste teste ndo demonstrou sinais de
toxicidade.

Conclui-se, portanto que em células de raiz de
Allium cepa, a dose usual do cha de carqueja (20 gL)
aumentou o nimero de anomalias do ciclo mitético, ja a
dose dez vezes mais concentrada (200 gL), inibiu a diviséo
celular e ambas as concentragdes aumentaram o nimero
de anomalias interfasicas. Em linfécitos humanos, nédo
houve atuacédo de inibicdo na divisdo celular, porém houve
aumento dose-dependente de anomalias cromossémicas e
numericas e estruturais. Este estudo evidencia, portanto
um efeito mutagénico do cha em células vegetais (Allium
cepa) e em células humanas (aberragcBes cromossémicas)
cultivadas. E demonstra que o efeito € dependente da
dose, portanto recomenda-se que o cha de carqueja seja
consumido com moderacéo.
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