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Resumo:

Ageratum conyzoides (mentrasto), € uma
espécie amplamente utilizada na medicina
popular para o tratamento de diversas
patologias. O objetivo deste trabalho foi avaliar
a atividade citogenotdxica e mutagénica dos
extratos aquosos de A. conyzoides, por meio
do bioensaio Allium cepa. Os resultados
obtidos mostram que o extrato de A.
conyzoides é capaz de aumentar o indice
mitético e induzir alteragbes cromossémicas,
de modo dose dependente. Dessa forma,
conclui-se que, o extrato possui efeito
citotéxico e genotdéxico sobre as células
meristematicas de A. cepa.
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Introducao:

A Organizagcdo Mundial de Saude
estima que mais de 5,6 bilhdes de pessoas,
utilizam fitoterapia para cuidados primarios de
saude. (SHEN et al., 2012). Essa situagao é
sustentada por diversos fatores, inclusive pelo
alto custo dos medicamentos industrializados,
o dificil acesso da populacdo a assisténcia
médica, bem como a tendéncia, da utilizagao
de produtos de origem natural. (BRASILEIRO
et al., 2008).

Ageratum conyzoides L. € uma erva
aromatica anual pertencente a familia
Asteraceae que pode chegar até 1 metro de
altura. (LORENZI; MATOS, 2002). No Brasil é
popularmente conhecida como mentrasto, erva
de Sao Joao, catinga de bode, picao-branco,
picdo-roxo, maria preta, entre outros nomes,
variando com a localidade no pais. (MING,
1999; LORENZI; MATOS, 2002). Na medicina
popular o cha de mentrasto é utilizado
principalmente como anti-inflamatério e
analgésico (YAMAMOTO et al.,, 1991), e por
suas propriedades antirreumatica,
antiespasmadica, antisséptica e cicatrizante de
ferimentos e queimaduras. (GRANDI et al.,

1989; OKUNADE, 2002; LORENZI; MATOS,
2002).

O uso popular bem sucedido desta
planta levou a sua insercdo na lista de
medicamentos herbaceos notificados pela
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria,
Anvisa (RDC n° 10, 9 de margo de 2010).
Dessa forma o medicamento bruto (partes
aéreas, esmagadas ou em po) esta autorizado
para comercializagdo e uso em preparagao na
forma de infusdes. (BOSI et al.,2013).

O bioensaio Allium cepa tem sido
rotineiramente utilizado para avaliar os danos
causados por substancias mutagénicas ou
carcinogénicas que podem estar presentes
nos extratos das plantas. (BIDAU et al., 2004;
SILVA et. al., 2015; KRUGER, 2009; PINHO et
al., 2010; FACHINETTO et al.,, 2007). Este
método ja validado pelo Programa
Internacional de Seguranca Quimica (IPCS,
OMS) e o Programa Ambiental das Nacobes
Unidas (UNEP), possui uma étima correlagéo
com os resultados de testes realizados em
mamiferos e é capaz de informar possiveis
alteracbes cromossOmicas, numéricas e
estruturais, e inibicdo/aumento do indice
mitotico. (LEME;  ANGELES; MARIN-
MORALES, 2008; BAGATINI; SILVA;
TEDESCO, 2007)

Visto que a maioria das plantas
medicinais, utilizadas popularmente, ainda n&o
possuem estudos suficientes sobre seu
potencial citotéxico e mutagénico, esse
trabalho teve como objetivo avaliar a atividade
citogenotoxica dos extratos aquosos de
Ageratum conyzoides, por meio do bioensaio
Allium cepa.

Metodologia:

Obtencédo dos extratos aquosos

Os extratos aquosos de Ageratum
conyzoides foram obtidos a partir da infusdo
da parte aérea triturada (produto comercial)
por 10 minutos. Trés diferentes concentragbes
foram preparadas (0,56 g/L, 2,8 g/L, 5,6 g/L), a
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fim de comparar as alteragdes causadas por
diferentes dosagens do cha.

Bioensaio de germinagao

Sementes de Allium cepa foram
tratadas com solugcado de hipoclorito de sdodio
(1%). A germinacéo foi induzida em estufa do
tipo B.O.D. a 24°C, por um periodo de 96
horas. Os ensaios foram realizados em placas
de Petri, com 50 sementes de A. cepa cada,
com 3 repeticbes por tratamento e os grupos
controle.

Para a avaliagdo do potencial
citogenotoxico, sementes de A. cepa foram
tratadas com agua destilada por 24h para a
emissdo de raizes. Em seguida, as placas
foram separadas e classificadas de acordo
com o tipo de tratamento (T) utilizado: (T1)
controle negativo: agua destilada por 72h; (T2)
controle positivo: metil metano-sulfonato (MMS
- 10 yg/mL) por 72h; (T3) extrato aquoso 0,56
g/L por 72h; (T4) extrato aquoso 2,8 g/L por
72h; (T5) extrato aquoso 5,6 g/L por 72h.

As raizes de A. cepa foram coletadas e
fixadas em solugdo Carnoy (3 etanol: 1 acido
acético) e armazenadas a -4°C até a sua
utilizagado para as analises microscépicas.

Anadlise citogenética

As laminas foram preparadas pela
técnica de esmagamento (GUERRA, 2002) e
coradas com orceina acética (2%). Para cada
tratamento foram analisadas 5 laminas sendo
avaliadas cerca de 1000 células
meristematicas em cada.

Para verificar os efeitos citotoxicos das
concentragdes do cha, avaliou-se a presenca
de alteracbes cromossémicas e o indice
mitético, onde os grupos T1 e T2 foram
utilizados como parametros para
comparacoes.

Analises estatisticas

Para todos os parametros avaliados foi
realizada analise de variancia com poés teste
de Scott-Knott (p<0,05).

Resultados e Discussao:

Entre as maneiras mais conhecidas e
utilizadas de consumir as plantas medicinais
se encontra a preparacdo de infusdes,
conhecidas  popularmente como  chas.
(HARAGUCHI; CARVALHO, 2010). Para
aumentar a seguranca das pessoas que
consomem extratos aquosos para fins

medicinais, novos estudos buscam cada vez
mais informacbes sobre a acdo dos
componentes presentes nos extratos das
plantas em nivel celular. (SILVA et. al., 2015).

O bioensaio Allium cepa €& um
excelente Dbioindicador para o primeiro
screening da genotoxicidade de extratos
plantas medicinais  (BAGATINI; SILVA;
TEDESCO, 2007). O teste é capaz de detectar
o efeito clastogénico (quebras cromossémicas)
e aneugénico de um composto (aneuploidias
ou segregacbes cromossémicas anormais
devidas a disfungbes no aparato mitotico)
(FISKEJO, 1985).

No presente estudo, investigou-se pela
primeira vez, os efeitos citotoxicos dos extratos
aquosos de A. conyzoides sobre células
meristematicas de A. cepa. Foi verificado um
aumento significativo do indice mitdtico nos
tratamentos realizados com os extratos
aquosos, quando comparados aos grupos
controle (TAB. 1), indicando que os extratos
exibiram efeito citotoxico.

A partir dos resultados observados na
tabela 1 pode-se verificar que, independente
da concentracdo utilizada, o extrato de A.
conyzoides possui a capacidade de estimular
divisbes celulares. Cuidados devem ser
tomados ao ingerir infusos de plantas que
apresentam  componentes capazes de
aumentar o indice mitotico. De acordo com
Belcavello et al. (2012) tal agdo demonstra que
0 extrato em estudo possui atividade
citotoxica, capaz de estimular o efeito
carcinogénico in vivo.

Tabela 1 — Médias dos indices mitéticos de
células meristematicas de A. cepa submetidas
a diferentes concentragdes do extrato aquoso
de A. conyzoides

Tratamentos Médias (%)
T 8,84 a

T2 8,086 a

T3 10,484 b
T4 10,426 b
T5 11,374 b

Fonte: Os autores (2017)

Nota: Médias seguidas por letras distintas, diferem
entre si ao nivel de 5% de probabilidade pelo teste
de Scott-Knott

O efeito genotéxico dos extratos
aquosos de A. conyzoides sobre o material
genético de A. cepa também foi investigado
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neste estudo. Todas as células tratadas com
0s extratos, apresentaram alteracbes
cromossdbmicas diferentes, que incluem
fragmentos cromossdmicos, pontes, poliploidia
e aderéncias (stickinnes). Constatou-se que o
efeito  genotéxico observado foi dose
dependente, ou seja, quanto maior a
concentracdo do extrato, maior o numero de
alteragbes cromossOmicas observadas. (TAB.
2)

Tabela 2 - Médias das alteragbes
cromossOmicas observadas em células
meristematicas de A. cepa submetidas a
diferentes concentragbes do extrato aquoso de
A. conyzoides.

T T2 T3 T4 T5

Total de 2,0a 256b 720c 109,6d 148,4e
Alteracdes

Stickinnes 16a 94b 88b 118b 88b

Duplicagbes 0,2a 2,6a 596b 916c¢c 131,8d

Pontes 0,0a 46b 1,4 a 1,4 a 2,8b

Fonte: Os autores (2017)

Nota: Médias seguidas por letras distintas, diferem
entre si ao nivel de 5% de probabilidade pelo teste
de Scott-Knott.

Em relagao as alteracdes
cromossOmicas (TAB. 2), observou-se
diferenca estatistica significativa entre todos os
tratamentos e os grupos controle. As
alteracoes cromossémicas aumentaram
proporcionalmente as concentragbes dos
extratos, causando ainda mais danos do que o
observado no controle positivo sob a agéao do
agente mutagénico.

Dentre as alteragcbes encontradas, as
duplicacbes cromossdmicas merecem
destaque, apontando mais uma vez, o efeito
aneugénico dos extratos estudados. Outra
alteracdo cromossOmica observada com
frequéncia foram as aderéncias
cromossOmicas (stickiness). Segundo Fiskejo
(1985), tal alteracdo indica alta toxicidade
sendo geralmente irreversivel, chegando a
causar a morte celular.

Foram constatados também efeitos
clastdbgenicos do extrato através da
observacdo de pontes cromossémicas que
resultam em quebras, gerando fragmentos
cromossOmicos que ocasionam a perda de
material genético e, até mesmo, o surgimento
de micronucleos (FISKEJO, 1985). Essa
alteracdo foi estatisticamente significativa

apenas na concentracdo que simula uma
super dosagem (5,6 g/L).

Tais efeitos clastogénicos e
aneugénicos  observados nas  células
meristematicas de Allium cepa demonstram
que o extrato de Ageratum conyzoides provoca
danos ao DNA e que alguns destes danos se
agravam de acordo com a concentracado
utilizada. Esses resultados reforgam a cautela
quanto a utilizacdo de plantas medicinais pela
populagdo, pois seu uso indiscriminado pode
gerar prejuizos que nao justifiquem seu
potencial terapéutico. (BELCAVELLO et al.,
2012)

Conclusoes:

Os resultados obtidos neste estudo,
sugerem cautela quanto ao uso do extrato de
Ageratum conyzoides, frente ao seu potencial
citogenotoxico.

Mais estudos devem ser realizados,
principalmente aqueles que avaliem seus
componentes quimicos, uma vez que, alguns
sao capazes de aumentar o indice mitético e
induzir duplicagbes cromossémicas. Todas
estas agdes sugerem que o mentrasto possui
substancias com efeito carcinogénico.
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