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RESUMO

O cancer configura-se como um dos principais problemas de saude publica no mundo e
esta entre as quatro principais causas de morte na maioria dos paises. As nanoparticulas
de prata (AgNP’s) sdo um dos nanomateriais mais estudados e utilizados, devido as suas
propriedades caracteristicas, podendo ser utilizadas para tratar e diagnosticar canceres.
Morinda citrifolia L. (noni) ganha destaque como importante planta medicinal pelo uso
popular como antineoplasico e sdo utilizadas para biosintese de nanoparticulas
metadlicas. A pesquisa teve por objetivo sintetizar e estabilizar as AgNP’s em extrato
vegetal de noni por meio de sintese verde. As AgNP’s foram sintetizadas utilizando
nitrato de prata e citrato de sddio, confirmando a reducdo da prata pela mudanca de
cor da solugdo nitrato/citrato. A caracterizacdo AgNP’s foi realizada pelo método de
espectroscopia de luz ultravioleta visivel (UV-Vis), mostrando uma banda de absorbancia
por volta de 400 nm indicando a formacdo e estabilizacdo das AgNP’s. A avaliacdo
genotodxica das AgNP’s foi feita pelo teste de Allium cepa com germinacdo de raizes em
19 bulbos dos 30 colocados no bioensaio. A genotoxicidade variou conforme as
diferentes concentracgGes, apresentando para o grupo A indice mitético (IM) estavel e
indice de alteragdes cromossdmicas (IAC) baixos; grupo B com IM e IAC abaixo do grupo
A; C1 com IM alto e IAC também alto em relagdo ao grupo A; C2 com IM acima do
encontrado no grupo A, no entanto, IAC acima dos valores encontrados no grupo A, B e
C1; C3 com IM abaixo em relagdo a todos os grupos, exceto ao B e IAC com valor acima
do grupo A e abaixo dos subgrupos Cl1 e C2 revelando um grau mediano de
genotoxicidade de AgNP’s na concentragdo de 50%. Este estudo mostrou que AgNP’s
estabilizadas em extrato de noni apresentaram genotoxicidade mediana se mostrando
promissoras na producdo de um fitoterapico coadjuvante no tratamento de cancer.

Palavras-chave: Antitumoral; Extrato vegetal; Fitoterapico; Nanoparticulas de prata.
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Green synthesis and stabilization of silver nanoparticles
in morinda citrifolia L. (noni) as an adjuvant in the
treatment of cancer

ABSTRACT

Cancer is one of the main public health problems in the world and is among the four leading
causes of death in most countries. Silver nanoparticles (AgNPs) are one of the most studied and
used nanomaterials due to their characteristic properties and can be used to treat and diagnose
cancer. Morinda citrifolia L. (noni) has gained prominence as an important medicinal plant due
to its popular use as an antineoplastic and is used for the biosynthesis of metallic nanoparticles.
The aim of this research was to synthesize and stabilize AgNPs in noni plant extract by means of
green synthesis. AgNPs were synthesized using silver nitrate and sodium citrate, confirming the
reduction of silver by the change in color of the nitrate/citrate solution. AgNP characterization
was carried out using the ultraviolet-visible (UV-Vis) light spectroscopy method, showing an
absorbance band around 400 nm indicating the formation and stabilization of AgNPs. The
genotoxic evaluation of the AgNPs was carried out using the Allium cepa test with root
germination in 19 bulbs out of the 30 placed in the bioassay. The genotoxicity varied according
to the different concentrations, with group A showing a stable mitotic index (MI) and a low
chromosome alteration index (CAl); group B with a Ml and CAl below group A; C1 with a high Ml
and CAl also high in relation to group A; C2 with a Ml above that found in group A, but a CAl
above the values found in groups A, B and C1; C3 with a Ml below that found in all groups except
B and a CAl above that found in group A and below that found in subgroups C1 and C2, revealing
a medium degree of genotoxicity of AgNPs at a concentration of 50%. This study showed that
AgNPs stabilized in noni extract showed average genotoxicity, showing promise in the
production of a phytotherapeutic adjuvant in the treatment of cancer.

Keywords: Antitumor; Plant extract; Phytotherapeutic; Silver nanoparticles.
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INTRODUCAO

O cancer é um dos principais problemas de saude puablica no mundo e esta entre
as quatro principais causas de morte prematura na maioria dos paises. A incidéncia e a
mortalidade por cancer vém aumentando no mundo, em parte pelo envelhecimento, pelo
crescimento populacional, como também pela mudanca na distribuicdo e na prevaléncia
dos fatores de risco de cancer, especialmente aos associados ao desenvolvimento
socioeconémico (Bray et al., 2018). Varias frentes de pesquisas no mundo e no Brasil
estdo em andamento em busca de novas terapias anticancer, bem como o completo
entendimento dos mecanismos de agdo dessas terapias na erradicacdo da doenca
(Alvarenga et al., 2014)

Devido as suas intrigantes carateristicas fisico-quimicas, as nanoparticulas de
prata (AgNP’s) tém ganhado cada vez mais atencdo na pesquisa de cincer, mostrando
acdo antiproliferativa inerente. AgNP’s foram estudadas para construir uma ferramenta

de diagndstico e tratamento de cancer da proxima geracao (Takac et al., 2023).

Pimentel et al. (2016) afirmam que a Morinda citrifolia L. conhecida por noni,
ganha destaque como importante planta medicinal pelo uso popular como antineoplasico.
O emprego tradicional da M. citrifolia L. pelos polinésios atribuia-se aos efeitos
relacionados com atividade antibacteriana, antiviral, antifingica, antitumoral, anti-

helmintica, analgésica, anti-inflamatdria, hipotensora e imune estimulante.

O método conhecido como sintese verde € utilizado para obtencdo de
nanoparticulas de prata e tem recebido crescente atencdo na area da nanociéncia, por
desenvolver protocolos de baixo custo, ser apropriados a aplicacbes medicinais, e serem
utilizados produtos naturais com potencial de reduzir, formar e estabilizar as NP’s Camara
et al., (2021).

Isso posto, a sintese verde de nanoparticulas de prata em extarto aquoso de noni
tera papel fundamental, reduzindo a geracédo de residuos toxicos ao se estabilizar AgNP’s
em noni. Isso trara a possibilidade de producdo de um potencial fitoterapico atuante no
tratamento coadjuvante do cancer. Assim, objetificou-se com este trabalho sintetizar
AgNP’s por sintese verde, caracterizar as AgNP’s estabilizadas em extrato aquoso de noni
por meio do método de Ultravioleta visivel (UV-Vis) e testar a genotoxicidade das

nanoparticulas estabilizadas no extrato pelo teste de Allium cepa.
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METODOLOGIA

Tipo de pesquisa e localizacédo da area de estudo

Este estudo consiste em uma pesquisa experimental com abordagem qualitativa
que foi realizado nos Laboratérios de Quimica e de Biotecnologia da Universidade
Estadual do Maranh&o, campus Caxias. Localizada na Praca Duque de Caxias s/n, Morro
do Alecrim, sob as coordenadas geograficas 4°51'56.2"S 43°21'19.0"W, no municipio de
Caxias/MA. Os pontos de coleta das folhas de noni, utilizadas para producao do extrato

aquoso, localizam-se no municipio de Governador Eugénio Barros, Maranhéo.

Sintese de nanoparticulas de prata (AgNP’s)

Para a sintese das nanoparticulas de prata, foi usado 0,17 g de nitrato de prata
(AgNO:3) diluido em 1000 mL de adgua deionizada. Logo em seguida, 1 g de citrato de
sodio (CsHsNasO7) foi diluido em 100 mL de dgua deionizada. (Figura 1).

Figura 1: Processo de pesagem e dilui¢do das solugdes. A) Nitrato de prata. Imagem B: Pesagem do

nitrato de prata. Imagem C: Citrato de sddio. D) Pesagem do citrato de sédio. E) Dilui¢do do nitrato

de prata. F): Dilui¢do do citrato de sédio.
. |

Apos isso, 400 mL da solucédo de nitrato foi colocada em um Beéquer e disposto a
chapa aquecedora ate a ebulicdo, apés a solugéo de nitrato de prata atingir a ebulicdo foi
adicionado a solucdo 1 mL de citrato de sodio e misturaram-se as soluc@es, formando
uma solucdo nitrato de prata/citrato de sddio, essa solucdo foi aquecida em agitacdo

magnética em uma chapa aquecedora por 12 minutos (Figura 2).
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A solucdo foi submetida a aquecimento e agitacdo magnética constante até se
observar a reducdo da prata. Apds a reducdo da prata, a solucdo foi mantida apenas em
agitacdo magnética. Ao atingir a temperatura ambiente de 25°C foi adicionada a mistura,
100 mL de extrato aquoso de noni. Em seguida, passados 15 minutos, a solugéo nitrato

de prata/citrato/noni foi armazenada num frasco ambar (Figura 2).

Figura 2: Solucéo nitrato/citrato/noni em frasco &mbar

Fonte: Dados da pesquisa, 2024.

Caracterizacdo das nanoparticulas de prata (AgNP’s)

A caracterizacdo das nanoparticulas sintetizadas foi realizada por espectroscopia de
luz Ultravioleta Visivel (UV-Vis), usando espectrofotdometro Kasuaki, modelo
N6000PLUS (Figura 6), com celas de quartzo. Foram submetidas a UV-Vis as solucdes
nitrato/citrato e nitrato/citrato/noni para verificar a presenca de alteracdo no tamanho ou
forma das nanoparticulas de prata em ambas as solugfes. A principio, foram colocados
3ml de solucdo nitrato/citrato diluidas em &gua deionizada e colocadas em cela de quartzo
e levadas ao espectrofotdmetro para caracterizacdo das nanoparticulas de prata. Logo em
seguida, a solucdo de nanoparticulas teve adicdo de 100ml de extrato aquoso de noni,

formando assim, uma solucdo de nitrato/citrato/noni. O extrato aquoso tambem foi
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submetido a espectrofotometria de luz UV-Vis para a verificacdo de estabilizacdo das

nanoparticulas de prata.

As solucbes de nitrato/citrato/noni e extrato de noni foram armazenadas
separadamente em frascos ambar e levadas a geladeira para futuras espectroscopias UV-

Vis das solucgdes.

Avaliacdo genotdxica por Allium cepa

A avaliacdo genotoxica foi feita utilizando a solucdo das nanoparticulas de prata
estabilizadas no extrato vegetal de noni e também somente no extrato aquoso de noni.
Portanto, foram testadas pelo bioensaio teste de A. cepa no Laboratdrio de Biotecnologia
da Universidade Estadual do Maranhdo-campus Caxias (UEMA-Caxias). A analise foi
feita utilizando trés grupos (A, B e C), separados em diferentes recipientes, sendo o grupo
A, o controle negativo, contendo agua deionizada; e o grupo B, com concentracdo de
100% do extrato aquoso de noni; e grupo C, com nanoparticulas de prata estabilizadas em
noni, subdividido em trés (C1, C2 e C3), grupos estes, contendo trés concentragdes
diferentes de AgNP’st+noni. Dos quais, o subgrupo C1 dispunha de 25% de
AgNP’s+noni, subgrupo C2, 50% de AgNP’s+noni e subgrupo C3, 100% de
AgNP’s+noni (Figura 3).

Figura 3: Bulbos submetidos a germinacéo nas solugdes em cinco grupos. A) Visdo aérea do teste

A. cepa. B) Viséo horizontal do teste.

Fonte: Dados da pesquisa, 2024.
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Para cada grupo foram colocadas seis cebolas (A. cepa) de tamanho médio, pré-
tratadas, por meio de lavagem dos bulbos, retirada de raizes velhas e catéfilos (casca) e a
retirada de parénquima central da coroa de brotamento. O total de 30 unidades dividas em
5 grupos. O Teste A. cepa seguiu o protocolo sugerido pela Sociedade Brasileira de
Mutagénese, Carcinogénese e Teratogénese Ambiental (SBMCTA) elaborado por
Medeiros et al., (2007) com adaptacdo. As cebolas foram limpas e imersas em cada grupo.
Para cada concentracdo, 6 bulbos foram colocados em contato com cada solucéo, repondo

a concentracdo conforme ocorria evaporacao.

Apbs 72 horas, as raizes que mediram entre 0,5 e 1,5 cm foram cortadas.
Posteriormente, as raizes foram colocadas em solugdo Carnoy por 24 horas e, apds esse
tempo, foram estocadas em etanol 70% até o dia do preparo das laminas. Para a
preparacdo das laminas, as raizes foram lavadas com &gua deionizada (3 banhos de 5
minutos cada) para a remocao do fixador, e depois foi realizada a hidrolise com HCL em
60 °C por 1 min.

Em seguida, as raizes foram retiradas do &cido e lavadas em agua deionizada. Com
o0 auxilio de uma pinga, as raizes foram secas e transferidas para um frasco ambar com o
reativo de Schiff por 2 horas. As raizes foram lavadas com agua até a total remocao do
corante e em seguida secadas. Para a ultima etapa, as raizes foram colocadas sobre uma
lamina, separando a extremidade mais corada de cada uma delas com auxilio de uma
ld&mina de bisturi e uma gota de carmim acético foi adicionada. A extremidade mais
corada foi macerada e coberta com uma laminula. Apos isso, foi realizada uma presséo e

a levou para observacao no microscépio imediatamente.

O teste de avaliacdo genotoxico de raizes germinadas pelo teste A. cepa foi baseado
na contagem do numero de anomalias cromossdémicas em células meristematicas. A
avaliacdo de genotoxicidade foi realizada utilizando dezenove raizes levadas ao
microscopio com o intuito 24 de verificar anomalias cromossomicas (AC) e indices
mitoticos (IM). A genotoxicidade foi avaliada com base no indice de genotoxicidade
(IGen) estabelecido pela relagdo do nimero de células com anormalidade cromossdémica

(IAC) e o numero total de células observadas (Sampaio, 2021).
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RESULTADOS E DISCUSSAO
Producéo do extrato de noni

O extrato aquoso de noni apresentou uma coloracdo verde escura, com odor forte e

caracteristico, com um pH de 5,0 (Figura 4).

Figura 4: Extrato aquoso de noni. A) extrato aquoso em um béquer. B) extrato armazenado na geladeira.

Fonte: Dados da pesquisa, 2024.

A coloracdo verde-escura encontrada corrobora com o relatado em trabalho por
Barros, (2018). O odor forte e caracteristico corroborando com Mendes et al. (2023)
afirmando a presenca de um forte odor de acido butirico. O teste de pH do extrato de noni,
na faixa de 5,0 do extrato, estd consonante com o resultado encontrado em trabalho de
Barros (2018), relatando um pH de 5,28.
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Sintese das nanoparticulas de prata

As nanoparticulas sintetizadas apresentaram uma mudanca gradual de cor a
medida que estavam sob aquecimento e agitacdo magnética. A mistura foi passando de
uma coloracdo incolor para uma coloragdo amarelo-esverdeado, indicando a reducédo da

prata com formagao de nanoparticulas (Figura 5).

Figura 5: Solugdo citrato/nitrato com mudanca de cor gradualmente. A) Solucéo nitrato/citrato
sob agitacéo e aquecimento. Imagem B: Inicio da redug¢éo da prata e mudanga de cor. C) Numero de AgNP’s

aumentando e cor ficando mais intensa. Imagem D) AgNP’s reduzidas em citrato de sodio.

LEED T

Fonte: Dados da pesquisa, 2024.

Os resultados observados nesse trabalho estdo corroborando com Melo Junior et
al. (2012) que, em seu trabalho, também notou uma cor amarelada caracteristica da

reducdo e formagao de AgNP’s.

Caracterizacdo das nanoparticulas de prata

Ao submeter a amostra de nanoparticulas de prata a espectroscopia de Ultravioleta
visivel, foi observado uma banda de absor¢do larga com maxima intensidade em 420 nm
indicando nanoparticulas de diferentes tamanhos e confirmando a formacdo das
nanoparticulas de prata. A caracterizagdo da solucio de AgNP’s+noni
(nitrato/citrato/noni) apresentou uma banda de absorcéo na faixa de comprimento de onda
de 400 e 440 nm. Indicando que as nanoparticulas de prata se mantiveram estabilizadas
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dentro faixa de 400 a 480 nm no extrato de noni, mostrando pouca alteracdo. No entanto,

observou-se um aumento na absor¢do o que indica o aumento das espécies de AgNP’s j&

que mostrou uma banda de absorc¢do larga como se observa nos graficos (Figura 6).

Figura 6: Graficos de caracterizacdo das solugdes. A) Grafico de absor¢do da solugdo AgNP’s);

B) Grafico de absor¢do da solugdo AgNP’s+noni.

AbsorbAncia (u.a)

r T T T T T T T T 7T T T T T T T

300 320 340 360 380 400 420 440 460 480 500 520 540 560 580 600

Comprimento de onda (nm)

Fonte: Dados da pesquisa, 2024.
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Resultados observados na espectrofotometria de AgNP’s corroboram com Melo

et al. (2020), que observaram uma banda de absorcéo larga com maxima intensidade em

torno de 415 e 440 nm, aproximadamente 420 nm. Concordando com Lima (2011), Reis

(2011), Miguel (2012), e Melo Junior et al. (2012), que afirmam que o espectro de

absorcdo no comprimento de onda em torno de 400 nm é tipicamente caracteristico de

solucéo de nanoparticulas de prata com coloragdo amarela, como se observa na (Figura

7). Segundo Noguez (2007), fatores importantes das nanoparticulas no efeito de

Ressonancia Plasménica de Superficie (RPS), do qual é um fenbmeno ocasionado por

interacdo elétrons de NP’s de metais nobres com luz, gerando uma onda de plasmons, a
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RPSL, como descrito em trabalho de Silva, (2019) sdo: a densidade eletrénica do material,
massa efetiva, formato e tamanho, bem como sua funcgéo dielétrica, mostrando que o
tamanho e formas das NPM’s influenciam em seu grau de absorcao.

Os resultados da espectrofotometria da solugdo nitrato/citrato/noni
(AgNP’s+noni) se mostrou semelhante com os de Noorbazargan et al. (2021), que em
trabalho, observaram um pico na banda de absor¢cdo com maxima de 430 nm para AgNP’s
estabilizadas em extrato de Juniperus polycarpos, Venugopal et al. (2017), observando
em AgNP’s estabilizadas em Syzygium aromaticum uma banda de absorgéo em torno de
420 a 470 nm e Conceicéo et al. (2023), presenciando uma banda de absor¢éo por volta
de 400 nm em seu trabalho com nanoparticulas de prata estabilizadas em extrato de
Bauhinia forficata.

Silva (2019), observou que outra caracteristica importante das NP’s de prata ¢é
que, para as NP’s de didmetro de 50 nm, o pico das eficiéncias de espalhamento, absor¢ao
e extingdo estd na faixa de 408 nm, enquanto para as NP’s de ouro, o pico das eficiéncias
esta na faixa de 550 nm. Visto isso, as faixas de absor¢bes se mantuveram estaveis entre
400 e 430 nm podem indicar um tamanho aproximado de 50 nm das AgNP’s.

Essa caracterizacao foi feita para verificar se as nanoparticulas estabilizadas em
noni sofreram alguma alteracdo na morfologia ou tamanho, podendo afetar a banda de

absorbancia em comprimento de onda.

O espectro de absorcdo da solucdo de extrato aquoso de noni ndo apresentou
nenhum pico maximo em graus e absorcdo, como se era esperado, uma vez que nao

existiam nanoparticulas de prata nessa solucdo (Figura 7).
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Figura 7: Grafico do extrato aquoso de noni.
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Fonte: Dados da pesquisa, 2024.

A solucdo de extrato aquoso de noni submetida a UV-Vis ndo apresentou banda
de absorbancia com valor mdximo como observado nas solu¢des de AgNP’s, e AgNP’s
+ noni devido a auséncia de nanoparticulas de prata que absorvem radiagdo em
comprimento de onda de 400 a 480 nm, também por ndo ocorrer o fenébmeno RPSL, por
ndo existirem nessa solucdo elétrons de metais nobres. Caso existissem compostos
quimicos que absorvessem radiacdo, estas iriam absorver radiagdo em outro comprimento
de onda diferente do comprimento absorvido pelas AgNP’s (Figura 12). A adigdo do
extrato noni serve como estabilizador das nannoparticulas, mantendo seus tamanhos na
faixa de 400 a 480 nm.
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Avaliacdo genotdxica

Ao observar os resultados de germinacdo de bulbos, foi possivel notar que ndo
houve germinagdo de todas as raizes, no entanto, observou-se um desenvolvimento lento
das raizes em dezenove bulbos. O grupo A (grupo controle), teve apenas trés bulbos com
raizes desenvolvidas dentre seis dispostos no grupo, bulbos de nimero 1, 4 e 5 (Figura
8). Dessas trés raizes desenvolvidas, apenas uma apresentou tamanho acima de 0,5cm
(raiz do bulbo nimero 5). O que pode explicar esse desenvolvimento vagaroso é a
utilizacdo de agua deionizada, pois ela apresenta auséncia de minerais, tornando-a mais
pura. O grupo B (extrato aquoso de noni) apresentou um desenvolvimento menos
satisfatorio em relacdo ao grupo controle. Nesse grupo, obtiveram-se duas raizes
germinadas, porém, pouco desenvolvidas, medindo tamanho inferior a 0,5 cm, raizes 2 e
5 (Figura 9).

Figura 8: Trés bulbos com raizes germiandas no grupo controle. A) Bulbo grupo controle nimero 1;
.B) Bulbo grupo controle nimero 4; C) Bulbo grupo controle nimero 5.

Fonte: Dados da pesquisa, 2024.
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Figura 9: Dois bulbos com raizes germinadas no grupo B. A) Bulbo grupo extrato de noni
2; B) Bulbo grupo extrato de noni 5.

Fonte: Dados da pesquisa,2024.

Os bulbos do grupo C submetidos as trés diferentes concentracGes de
AgNP’s+noni apresentaram um desenvolvimento mais satisfatorio em relacdo aos grupos
A e B. O subgrupo C1 (Grupo das AgNP’s+noni) na concentragdo de 25% exibiu
germinacdo de cinco bulbos, 1, 2, 3, 5 e 6 (Figura 10). No entanto, somente um bulbo
apresentou raiz com comprimento acima de 0,5 cm. Foi possivel observar um
desenvolvimento vagaroso e com poucas raizes em alguns bulbos submetidos ao
subgrupo. J& em relacdo a quantidade de raizes germinadas, o subgrupo C2 foi o segundo
mais bem-sucedido de todos os subgrupos do grupo C, com um total dos seis bulbos com

germinacao de raizes.

Figura 10: Bulbos com raizes germinadas no grupo C1. A) Bulbo grupo C, subgrupo c1 nimero 1;
B) Bulbo grupo C, subgrupo c¢1 nimero 2; C) Bulbo grupo C, subgrupo C1 nimero 3; D) Bulbo

grupo C, subgrupo C1 nimero 5; E) Bulbo grupo C, subgrupo C1 nimero 6.

Fonte: Dados da pesquisa,2024.
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O subgrupo c2 de AgNP’s+noni na concentra¢do de 50% apresentou seis bulbos
com desenvolvimentos de raizes. Desses seis, apenas um bulbo apresentou
desenvolvimento de raiz acima de 0,5 cm, bulbo 4 (Figura 11). Em relacdo ao
desenvolvimento de raizes em bulbos, o subgrupo c2 foi o mais bem-sucedido dos
subgrupos pertencentes ao grupo C, com 100% de bulbos germinados.

Figura 11: Bulbos com raizes germinadas no subgrupo c2. A) Bulbo grupo C, subgrupo ¢2 nimero
1; B) Bulbo grupo C, subgrupo c2 nimero 2; C) Bulbo grupo C, subgrupo c2 nimero 3; D) Bulbo
grupo C, subgrupo c2 nimero 4; E) Bulbo grupo C, subgrupo c2 nimero 5; F) Bulbo grupo C,
subgrupo c2 ndmero 6.

5 |

-

Fonte: Dados da pesquisa, 2024.

O subgrupo c3, de AgNP’stnoni na concentragdo de 100%, expds uma
germinacdo abaixo dos outros grupos, com apenas 3 bulbos apresentando raizes
desenvolvidas, com tamanhos abaixo de 0,5 cm, bulbos (1, 4 e 5), (Figura 12).

Figura 12: Bulbos com raizes germinadas no subgrupo ¢3. A) Bulbo grupo C, subgrupo ¢3 nimero
1; B) Bulbo grupo C, subgrupo ¢3 nimero 4; C) Bulbo grupo C, subgrupo ¢3 nlimero 5.
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Fonte: Dados da pesquisa, 2024.

A avaliagdo de genotoxicidade das dezenove células meristematicas dos bulbos
contabilizaram aproximadamente 19.000 células, tratadas segundo a metodologia deste
trabalho, e feita a confec¢des de laminas para visualizagdo em microscopio, com o intuito
de verificar indice de alteracdes cromossdmicas (IAC) e indices mitéticos (IM). Foram
analisadas 19 laminas, 3 do grupo controle, 2 do grupo da solugdo de noni 100%, 5 do
grupo da solug¢do de 25% de AgNP’s+noni (cl), 6 do grupo da solucdo de 50% de
AgNP’s+noni (c2) e, por fim, 3 do grupo da solugdo de 100% AgNP’s+noni. A analise
de IAC e IM foi realizada utilizando a comparacao entre as células meristematicas do
grupo A com os demais grupos, B e C. Foram analisadas aproximadamente 1000 células
de cada raiz dos bulbos germinados, buscando encontrar anomalias cromossomicas em
algum estagio do ciclo celular (Profase, Metéfase, Anéfase e Telofase) geradas por
interacdo com meio dos quais foram germinadas. Verificou-se células em sua grande
maioria em interfase, no entanto, observou-se células com anomalias cromossdmicas
como: broto nuclear, perda nuclear (dele¢do), ponte cromossémica, micronucleo, célula
binucleada com atraso cromossdémico, célula binucleada, célula multinucleada e c-

metafase (Figura 13).
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Figura 13: AlteracGes cromossdmicas em células meristematicas de A. cepa. A) célula com broto
nuclear; B) Metafase com delecdo; C) Metafase; D) Telofase; E) Anafase com ponte cromossémica;
F) Célula multinucleada; G) Pro-metafase; H) Célula binucleada com atraso cromossémico; 1) C-
metafase; J) Anéfase; K) Célula com microndcleo. L) Célula em Préfase.

A ‘B C D

N

X /

Fonte: Dados da pesquisa, 2024.

Ao analisar as células dos cinco grupos foi possivel observar a presenca de agentes
causadores de alteragdes cromossdmicas em todos 0s grupos, e como descrito por
Pereira., (2017), o termo genotoxicidade refere-se a capacidade de agentes mutagénicos
interagirem com o DNA e/ou componentes celulares (fibras do fuso) e suas enzimas
(topoisomerases), causando danos em sua estrutura, na replicacdo e segregacao

cromossémica.

Em estudo Oliveira (2012), mostra que 0s agentes genotdxicos séo definidos como
qualquer substancia ou produto quimico, fisico ou bioldgico que danifiqgue o DNA nuclear
de forma direta ou indireta, afetando assim o metabolismo celular. Também conforme
Ferreira (2021), as aberra¢fes cromossdmicas podem interferir em processos celulares

essenciais, como a replicacdo e a transcricdo, além de estarem associadas ao
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envelhecimento, a morte celular e a diversas patologias. A pesquisa realizada nas células
meristematicas de A. cepa, revelou dados significativos sobre os IM e IAC nos diferentes
grupos. No grupo controle, denominado GP, os resultados indicaram um indice mitético
de 1,3%, sugerindo uma taxa de divisdo celular estdvel. O indice de alteracdes
cromossémicas no grupo controle foi de 0,76%, indicando uma baixa incidéncia de
modificacOes estruturais nas células. Por outro lado, o grupo experimental B, tratado com
extrato de noni, apresentou alteracdes notaveis nos indices mitéticos e de alteracfes

cromossémicas.

O indice mitotico foi drasticamente reduzido para 0,15%, indicando uma inibicéo
significativa na taxa de divisdo celular. No entanto, o indice de alteracfes cromossémicas
permaneceu baixo, registrando 0,16%. Os grupos experimentais C1, C2 e C3 foram
submetidos a diferentes condigdes de tratamento, apresentou variagdes nos IM e IAC. O
grupo C1 apresentou um indice mitotico de 2,42%, indicando uma elevada taxa de diviséo
celular. No entanto, o indice de alteracGes cromossémicas foi substancial, atingindo 3,5%.
No grupo C2, o indice mitético foi registrado em 1,81%, sugerindo uma diviséo celular
menos intensa em comparacdo com o grupo C1. Surpreendentemente, o indice de
alteracdes cromossémicas aumentou para 3,71%, indicando um impacto significativo nas

estruturas cromossodmicas.

Este aumento de IAC provavelmente foi gerado por aumento da concentragdo da
solucdo. J& no grupo C3, observou-se um indice mitético de 0,73%, indicando uma baixa
taxa de divisdo celular. Apesar disso, o indice de alteracbes cromossdmicas foi
relativamente alto, atingindo 2,1%, sugerindo que, mesmo com uma baixa taxa de mitose,

as alteracdes cromossdmicas foram mais pronunciadas

Ao observar os resultados de IM e IAC podemos notar alteragcbes em ambos os
indices conforme as concentragdes das solu¢es aumentavam. Na solucdo de 100% de
extrato aquoso de noni o baixo indice pode estar relacionado com o pH e substancias
presentes no extrato, as quais podem afetar o DNA. Tais redu¢des no IM podem ser
explicado pela presenca de agentes quimicos como flavonoides e terpenoides presentes
no extrato de inUmeras plantas medicinais, a exemplo dos flavonoides, como registrado
em trabalho de Miranda (2018), apresenta propriedades terapéuticas, inclusive
antitumorais e triterpenoides que estdo envolvidos no processo de inibigéo de proliferacéo
do DNA. Ao analisar os dados do grupo controle (A) notamos indices mitéticos altos dos

grupos C1, C2, ja no grupo C3 o numero de IM foi abaixo do grupo controle, o que pode
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indicar que a alta concentracdo das AgNP’s estabilizadas em noni em 100% pode ser
toxica, como descrito por Andrade (2012) em seu trabalho, mostrando que valores de
indice mitdtico significativamente abaixo daqueles encontrados no controle negativo
podem indicar alterac6es decorrentes da acdo quimica no crescimento e desenvolvimento

de organismos expostos.
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CONSIDERACOES FINAIS

A sintese verde de nanoparticulas de prata usando extrato vegetal de noni é eficaz
e adequada, destacando-se pela sua viabilidade e potencial como alternativa promissora.
A natureza limpa e economicamente vantajosa do processo a torna atrativa. A
estabilizacdo das nanoparticulas foi confirmada pela espectroscopia UV-vis, e 0s testes
genotdxicos mostraram baixa toxicidade das nanoparticulas. Além disso, a dilui¢do do
extrato de noni combinada com as nanoparticulas promoveu um ambiente propicio para

a germinacdo das raizes, reduzindo os danos causados pelo extrato puro.

Os indices mitéticos foram menores em concentragdes mais diluidas de
AgNP’s+noni, indicando uma influéncia na divisdo celular. No entanto, os indices
genotdxicos permaneceram altos em relacdo ao IM, especialmente em soluges com 25%
e 100% de AgNP’s+noni e 100% de extrato aquoso de noni. A baixa germinagao no grupo
controle foi atribuida a auséncia de nutrientes na agua deionizada. Esses resultados
sugerem que a solucdo AgNP’s+noni e as diferentes condigcdes experimentais
influenciaram tanto o indice mitético quanto o indice de alteracbes cromossdmicas em

células meristematicas de A. cepa.

Esses dados sdo essenciais para compreender os efeitos de agentes externos nas
caracteristicas fundamentais do ciclo celular e na estabilidade gendmica das células
estudadas. Este estudo mostrou que nanoparticulas de prata estabilizadas em extrato de
noni apresentaram genotoxicidade mediana e se mostram promissoras na producgéo de um

fitoterapico coadjuvante no tratamento de cancer.
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