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RESUMO 

 

NOGUEIRA ALMEIDA, Taiane. Estudos de citotoxicidade e genotoxicidade no 
gênero Baccharis L. 2021. 67 f. Trabalho de Conclusão de Curso (Curso Superior de 
Licenciatura em Ciências Biológicas), Coordenação do Curso de Licenciatura em 
Ciências Biológicas, Universidade Tecnológica Federal do Paraná. Santa Helena, 
2021. 
 

As espécies do gênero Baccharis dispõem de vastos compostos com atividades 
biológicas. Devido ao amplo uso na medicina popular, é fundamental que estudos 
sejam ampliados em relação ao potencial tóxico de seus compostos. As informações 
coletadas nesta revisão integrativa buscam fornecer uma avaliação do aspecto geral 
sobre estudos genotóxicos e citotóxicos dos óleos essenciais, extratos, frações e 
compostos puros para este gênero, de forma a direcionar pesquisas futuras. As 
buscas de dados ocorreram com o uso de operadores booleanos (AND) para realizar 
a combinação dos termos nos bancos de PubMed, Web Of Science, Scopus, LILACS 
e SciELO. A investigação resultou em um total de 106 artigos totais, dos quais 41 são 
de 2015 até junho de 2021. Das 21 espécies do gênero Baccharis estudadas, 
destacam-se como as mais frequentes a Baccharis dracunculifolia, seguida pela 
Baccharis trimera. Dos produtos naturais, o extrato das espécies foram o mais 
pesquisado. Dentre os modelos estudados, as células normais de origem humana 
e/ou mamíferos e as células cancerosas foram os mais utilizados para efeitos de 
citotoxicidade, enquanto para estudos de genotoxicidade, os tipos de modelos se 
estenderam de células normais e células cancerosas às bactérias e sementes de 
Allium cepa. Os trabalhos se concentram em investigar as respostas citotóxicas e 
genotóxicas, para avaliarem principalmente as seguintes atividades biológicas: efeitos 
gastroprotetores, imunomodulador, antiprotozoários, anticâncer, anti-adipogênico, 
antioxidante, antimicrobiano, entre outros. Destacam-se respostas de citotoxicidade 
seletiva, priorizando não afetar drasticamente células normais humanas, e compostos 
com propriedades antigenotoxicidade/ genoprotetoras. Além de estudos com foco 
medicinal e farmacológico, houve a discussão de aspectos econômicos e ambientais. 
Estudos corroboram que as espécies e suas propriedades possuem potencial para 
tratar enfermidades importantes no presente e futuro. 

Palavras chave: Baccharis dracunculifolia. Fitoquímica. Genoprotetor. Revisão 
integrativa.  



 

 

ABSTRACT 
 
NOGUEIRA ALMEIDA, Taiane. Estudos de citotoxicidade e genotoxicidade no 
gênero Baccharis L.  2021. 67 f. Trabalho de Conclusão de Curso (Curso Superior 
de Licenciatura em Ciências Biológicas), Coordenação do Curso de Licenciatura em 
Ciências Biológicas, Universidade Tecnológica Federal do Paraná. Santa Helena, 
2021. 
 
Species of the Baccharis genus have many compounds with biological activitiy. 
Because of the wide use in folk medicine, it is essential that studies in relation to the 
potential toxic compounds are extended. The information collected for this integrative 
review seek to provide an overview of the general aspect of genotoxic and cytotoxic 
studies of essential oils, extracts, fractions and pure compounds for this genus, in order 
to guide future research. Data searches were performed using Boolean operators 
(AND) to perform the combination of terms in the PubMed, Web Of Science, Scopus, 
LILACS e SciELO databases. The investigation resulted in a total of 106 articles, of 
which 41 are from 2015 until June 2021. Of the 21 studied species of the genus 
Baccharis, Baccharis dracunculifolia stands out as the most frequent, followed by 
Baccharis trimera. Of the natural products, the species extract was the most 
researched. Among the models studied, normal cells of human and/or mammalian 
origin and cancer cells were the most used for cytotoxicity effects, while for genotoxicity 
studies, the types of models extended from normal cells and cancer cells to bacteria 
and seeds of Allium cepa. The researches focus on investigating the cytotoxic and 
genotoxic responses, to evaluate mainly the following biological activities: 
gastroprotective, immunomodulatory, antiprotozoal, anticancer, anti-adipogenic, 
antioxidant, antimicrobial effects, among others. Selective cytotoxicity responses stand 
out, prioritizing not drastically affecting normal human cells, and compounds with 
antigenotoxicity/genoprotector properties. In addition to studies with a medicinal and 
pharmacological focus, there was the discussion of economic and environmental 
aspects. Studies confirm that species and their properties have the potential to treat 
important diseases in the present and future. 
 
Keywords: Baccharis dracunculifolia. Phytochemistry. Genoprotector. Integrative 
review. 
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1  INTRODUÇÃO 

 

Os estudos do gênero Baccharis L. têm avançado cada vez mais, devido ao 

seu considerável uso na medicina tradicional popular na América Latina. Cerca de 30 

espécies deste gênero apresentam estudos relacionadas a atividade biológica. A 

classe de compostos que mais sobressaem são os flavonoides, clerodanos e 

labdanos, entre outros. Dentre estes estudos destacam-se os efeitos alelopáticos, 

antimicrobianos, e anti-inflamatórios, evidenciando uma fonte potencial de fármacos 

medicinais. Além do uso como plantas medicinais, são utilizadas como alimentícias, 

corantes, plantas ornamentais e agentes aromatizantes (VERDI; BRIGHENTE; 

PIZZOLATTI, 2005).  

Para todo uso medicinal é fundamental verificar a segurança dos compostos e 

portanto é necessário o monitoramento do potencial citotóxico e genotóxico dos 

compostos de origem natural usados na medicina popular. Estes estudos,  além de 

proporcionar a segurança da população, permitem compreender os diversos 

compostos e como agem, no intuído de desenvolvimento de novos fármacos que 

atinjam enfermidades presentes na sociedade (ADAN; KIRAZ; BARAN, 2016; 

OZASLAN; OGUZKAN, 2018; TURKEZ; ARSLAN; OZDEMIR, 2017). Portanto, 

bioensaios como os de genotoxicidade, que indicam se os agentes de interesse 

causam danos ou mutações ao DNA nuclear, modificando a sua estrutura físico-

química, ou se possuem efeito genoprotetor, são essenciais (ROBERTO et al., 

2016a).  

Esses bioensaios são simples, sensíveis e mais rápidos quando comparados 

com os testes em animais. Há diversos testes que podem verificar a genotoxicidade 

de compostos, tais como ensaio cometa, que é uma eletroforese em gel de célula 

única, o teste de micronúcleo (MN), o ensaio de Salmonella (Ames), Aberração 

Cromossômica (CA), a Avaliação do Índice Mitótico (MI), indutor de apoptose (AI), 

além de testes que identificam mutações cromossômicas, como a hibridização por 

fluorescência in situ (FISH), muitos desses testes podem ser realizados tanto in vitro 

como in vivo (HOVHANNISYAN, 2010; SPONCHIADO et al., 2016; TURKEZ; 

ARSLAN; OZDEMIR, 2017). 

Para verificar a viabilidade celular, que condiz em verificar o número de células 

vivas e/ou mortas e mensurar a quantidade de células que se proliferaram, é 
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necessário que sejam realizados testes de citotoxicidade. Estes são usados como 

parâmetro fundamental em todos os estudos de cultura de células, pois rastreiam suas 

respostas aos agentes químicos ao qual as células foram expostas. Existem vários 

métodos para detectar efeitos citotóxicos de diferentes compostos  (ADAN; KIRAZ; 

BARAN, 2016). 

Estes métodos dependem de funções celulares variadas, como a 

permeabilidade da membrana (logo sua  capacidade para captação de corante), 

atividades metabólicas, aderência celular e síntese de DNA, entre outros. O método 

considerado mais prático é o teste de exclusão de corante (azul de tripano), enquanto 

há diferentes testes para a proliferação de células, como o MTT, Alamar Blue e ensaio 

de liberação de LDH. Estes testes estão dentre os mais utilizados para procurar efeitos 

citotóxicos (ADAN; KIRAZ; BARAN, 2016). 

Considerando que os avanços dos conhecimentos em nível celular e molecular, 

tornou-se possível o desenvolvimento de pequenas moléculas com capacidade de 

ação medicinal, com base em estudos de novos fármacos provenientes de plantas, 

sendo possível atingir células de interesse ou que possuem danos no material 

genético, seletivamente atingindo mutações específicas. Porém para as espécies do 

gênero Baccharis apesar do amplo uso na medicina popular, dispondo de vastos 

compostos com atividade biológica, os estudos sobre processos genéticos e celulares 

ainda são poucos levando em conta que a única descrita na Farmacopéia Brasileira é 

a espécie Baccharis trimera (Less.) DC. reforçando a necessidade de estudos 

(BRASIL, 2019; CASOTI, 2017; VERDI; BRIGHENTE; PIZZOLATTI, 2005).  

 Devido ao vasto número de publicações sobre este gênero, o objetivo desta 

revisão integrativa é fornecer uma avaliação do aspecto geral sobre estudos 

genotóxicos e citotóxicos dos óleos essenciais, extratos, frações e compostos puros, 

das espécies vegetais do Gênero Baccharis, de forma a direcionar pesquisas futuras. 
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2 OBJETIVOS 

 

2.1 Objetivo geral 

 
Realizar uma revisão integrativa de artigos publicados sobre os estudos 

genotóxicos e citotóxicos de espécies vegetais do gênero Baccharis frente a 

diversos tipos de células.  

 
2.2  Objetivos específicos 

● Verificar a distribuição de publicações ao longo do tempo; 

● Verificar principais desfechos dos estudos com compostos trabalhados, 

destacando os principais usos do gênero Baccharis; 

● Analisar efeitos genotóxicos e citotóxicos a partir dos compostos do gênero 

Baccharis. 
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3 REFERENCIAL TEÓRICO 

 

3.1 Gênero Baccharis 

 

3.1.1 Distribuição e Morfologia 

 

O maior grupo dentro do clado Angiospema é a Família Asteraceae, pois conta 

com cerca de 1.600 a 2.000 gêneros e 23.600 a 30.000, espécies (FUNK et al., 2009; 

JEFFREY, 2007; PANERO; EVOLUTION; 2008, 2008). Segundo Heiden (2014), o 

gênero Baccharis é um dos mais representativos e importantes de Asteraceae, no 

qual abrange 433 espécies, enquanto 500 espécies são consideradas por Malagarriga 

(1977). Este gênero é extremamente diversificado em sua morfologia, abrangendo 

essencialmente pequenas ervas ou arbustos e excepcionalmente árvores (HEIDEN, 

2014). 

Baccharis spp. ocorre em regiões com temperaturas elevadas, típico das 

Américas (desde o sudeste do Canadá até o Sul da Argentina), com maior com maior 

abundância de espécies nos Andes e em áreas montanhosas no sudeste do Brasil, 

Uruguai e Paraguai. Análises filogenéticas recentes indicam que as montanhas do 

leste do Brasil seriam possivelmente a principal área para as primeiras radiações do 

gênero (HEIDEN, 2014; MÜLLER, 2006). 

Este gênero é amplamente distribuído geograficamente, alcançando altitudes 

desde o nível do mar até mais de 5000 m. As espécies são majoritariamente 

neotropicais, mas com evolução paralela notável de caracteres de hábito, com 

abundante variação de vegetação (HEIDEN, 2014; MÜLLER, 2006).  

No Brasil, o gênero Baccharis está entre os maiores em quantidades de 

gêneros da família Asteraceae, com 115 espécies nativas das 179 espécies presentes 

(CASOTI, 2017; FLORA, 2021b; HEIDEN, 2014). Como possuem ampla quantidade 

de espécies, são capazes de florescer em diversos meses do ano, e dependendo da 

espécie, podem persistir floridas por dois a oito meses (HEIDEN et al., 2009). Estão 

distribuídas por muitos ecossistemas, com maior domínio na Floresta Atlântica, 

Cerrado e Pampa, e nas regiões Sul, Sudeste, Centro-Oeste e Nordeste do país (BFG, 

2015; FLORA DO BRASIL, 2020a). 
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As espécies do gênero Baccharis, atualmente podem ser classificadas em sete 

subgêneros, sendo estes: Baccharis, Coridifoliae, Heterothalamulopsis, 

Heterothalamus, Molina, Oblongifoliae e Tarchonanthoides (HEIDEN; ANTONELLI; 

PIRANI, 2019).  

As espécies do gênero Baccharis, possuem uma morfologia muito variada 

(Figura 1). Geralmente o caule é áptero, estriado ou alado, as folhas são alternas ou 

dificilmente subopostas, e divergem de tamanho e forma, a cobertura foliar também 

varia entre tricomas esbranquiçados de camada espessa até raras folhas glabras 

(FLORA DO BRASIL, 2020b). O gênero possui peculiaridade quanto ao o seu 

indumento que ocorre geralmente em tufos nas folhas e caules e por sua ocorrência 

dioica ou monoica com flores normalmente unissexuais (dioicas) (HEIDEN; 

ANTONELLI; PIRANI, 2019; MÜLLER; LLER, 2006).  

  

 

 

Figura 1: Representativos de algumas espécies do gênero Baccharis. 

A) Baccharis trimera (Less.) B) Baccharis dracunculifolia DC. C) Baccharis trinervis 

Pers. D) Baccharis.anomala DC. E) Baccharis lateralis Baker F) Baccharis uncinella 

DC. 

Fonte: http://floradobrasil.jbj.gov.br. Acesso: 11 jul. 2021c. 



16 

3.1.2 Uso tradicional e farmacológico 

 

No gênero Baccharis, é frequente a confusão entre as diferentes espécies de 

uso medicinal por normalmente serem conhecidas através do mesmo nome popular. 

Muitas destas geralmente são conhecidas no Brasil e países vizinhos como carquejas 

(espécies com caule alado ou cladódios) e vassouras (espécies com caules e folhas), 

sendo utilizadas popularmente com fins terapêuticos similares (BUDEL et al., 2005b, 

2018). Centenas de espécies do gênero Baccharis, além do uso como ervas 

medicinais, são utilizadas como plantas alimentícias, corantes, plantas ornamentais e 

agentes aromatizantes (CASOTI, 2017). 

As carquejas, por exemplo, sendo as espécies mais conhecidas as Baccharis 

crispam Spreng. Baccharis trimera (Less.) DC. e Baccharis articulata (Lam.) Pers., são 

alvo de coleta principalmente para consumo na forma de chás para emagrecimento e 

como gastroprotetor. No grupo das vassouras, a mais conhecida é B. dracunculifolia. 

principalmente devido a sua resina extraída e utilizada pelas abelhas para produzir a 

própolis. No geral, as espécies são procuradas para uso antimicrobiano, antioxidante, 

antipirético, anti-hipertensivo, tônico, digestivo, diurético, hepatoprotetor, 

gastroprotetor, antidiabético, anti-inflamatório, anti-mutagênico e como agente anti-

infeccioso (BUDEL et al., 2005a; CAMPOS et al., 2016; SUELI; GRANDI, 2014).  

Os estudos sobre a atividade biológica, processos genéticos e celulares sobre 

estas espécies ainda são poucos, considerando que a única descrita na Farmacopéia 

Brasileira é a espécie B. trimera (BRASIL, 2019). Sendo assim, existe um vasto campo 

para estudos relacionados a novas moléculas ativas, visto que através da medicina 

tradicional é demonstrado um grande potencial dos metabólitos secundários, frente a 

doenças presentes na sociedade, como câncer ( BRASIL, 2011; VERDI; BRIGHENTE; 

PIZZOLATTI, 2005). 

 

3.2 Fitoquímica 

 

Desde o início do século XX a fitoquímica do gênero Baccharis foi largamente 

investigada. De acordo com Campos (2016) as espécies mais estudas até a data da 

publicação do artigo foram B. dracunculifolia, B. trimera, B. articulata, B. uncinella DC., 

B. salicifolia (Ruiz & Pav.) Pers. e B. gaudichaudiana DC. Segundo Abad et al mais 

de 150 compostos, foram isolados e identificados, em que várias classes 
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demonstraram ser um gênero de composição de vários metabólitos secundários. 

Dentre os compostos, se sobressaíram sobretudo os ácidos fenólicos, diterpenóides 

e flavonoides. Estes possuem atividade biológica variada, incluindo ação 

antimicrobiana, anti-inflamatória, antifúngica, antiviral, gastroprotetora e antidiabética 

(ABAD; BERMEJO, 2007; CAMPOS et al., 2016; VERDI; BRIGHENTE; PIZZOLATTI, 

2005). 

Os óleos essenciais, além de possuir composição química diversa dentre o 

gênero Baccharis, com maior parte sendo sesquiterpenos, seguidos de 

monoterpenos, possuem ação por diversas propriedades medicinais como citotóxica 

(PEREIRA et al., 2017), anti-inflamatória (FLORÃO et al., 2012), antioxidante 

(ZUCCOLOTTO et al., 2019), alelopática (VERDI; BRIGHENTE; PIZZOLATTI, 2005) 

e antimicrobiana (NEGREIROS et al., 2016) entre outras atividades (ABAD; 

BERMEJO, 2007; CAMPOS et al., 2016). Estudos mostram que a presença de α e β-

pineno, α- bisabolol, β-cariofileno, cubenol, limoneno, germacreno-D, 

biciclogermacreno, humuleno, nerolidol, timol entre os compostos (ABAD; BERMEJO, 

2007; ASCARI et al., 2019; BUDEL et al., 2018; CAMPOS et al., 2016; PEREIRA et 

al., 2017). 

Os constituintes diterpênicos característicos do gênero Baccharis que já foram 

isolados são os diterpenos do tipo clerodanos, lavonois e kauranos, entre outros 

(CAMPOS et al., 2016; KARAM et al., 2013; UENO et al., 2018; VERDI; BRIGHENTE; 

PIZZOLATTI, 2005). Estes compostos, além de dispor de efeitos antimicrobianos, 

possuem considerável potencial no desenvolvimento de fármacos anticâncer, sendo 

de grande relevância visto que o câncer é um dos problemas de saúde pública mais 

complexos atualmente, considerando a proporção epidemiológica, social e econômica 

( BRASIL, 2011; CAMPOS et al., 2016; VERDI; BRIGHENTE; PIZZOLATTI, 2005).  

Os polifenois compõem um grupo complexo de moléculas, que variam em sua 

complexidade química de ácidos fenólicos de taninos. Geralmente são moléculas que 

estão presentes em grande parte das paredes celulares dos vegetais. Das classes 

fenólicas presentes no gênero Baccharis, muitas possuem relevância farmacológica, 

como as flavonas e glicosídeos flavonoides relacionados, os compostos fenólicos 

simples, e cumarinas e derivados (ABAD; BERMEJO, 2007; SILVA et al., 2020).  

Ácidos fenólicos do tipo artepilina-C, Drupanina, ácido ferúlico, ácido cafeico, 

Bacarina (CAMPOS et al., 2016; GRECCO et al., 2010; PIZZOLATTI et al., 2006; 

ZUCCOLOTTO et al., 2019) e cumarinas, como aurapteno e anisocumarina H, 
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(CAMPOS et al., 2016; KURDELAS et al., 2010) também foram evidenciados em 

espécies de Baccharis. Dentre os compostos, por exemplo a artepilina-C, identificada 

na própolis verde, é alvo de estudos que mostram sua atividade indutora de apoptose, 

antitumoral, inibição do crescimento celular e apresentou atividade protetora em 

relação à genotoxicidade induzida, além de conferir efeito antioxidante significativo, e 

dispor de potencial como ação abarcando a infecção coronaviral pandêmica recente 

(DE OLIVEIRA et al., 2014; MUNARI et al., 2010; OLIVEIRA et al., 2013; 

SHAHINOZZAMAN et al., 2020). Além disso, muitos flavonóides estão 

constantemente sendo isolados do gênero Baccharis, como apigenina, Isoquercetina, 

kaempferol, quercetina e sakuranetina. Compostos estes que dispõem de efeitos 

gastroprotetores, antimicrobianos além de diversas finalidades medicinais, como 

antioxidantes e atividade antimutagênica (CAMPOS et al., 2016; KARAM et al., 2013; 

UENO et al., 2018; VERDI; BRIGHENTE; PIZZOLATTI, 2005).  

Dessa forma, as espécies do gênero Baccharis demonstram que suas 

substâncias, frações e extratos possuem propriedades que podem ser utilizadas no 

desenvolvimento de novos fármacos, inseticidas e na medicina tradicional, de forma 

adequada, para atuar em doenças (CAMPOS et al., 2016). O potencial farmacológica 

e atividade biológica, está sendo recentemente muito estudada em variadas espécies 

do gênero Baccharis, como em B. crispa, Baccharis incarum e B dracunculifolia 

(ASCARI et al., 2019; NUÑO et al., 2012; PAROUL et al., 2016). Baccharis 

aracatubaensis Malag., Baccharis burchellii Baker, Baccharis organensis Baker 

(ZUCCOLOTTO et al., 2019) Baccharis oreophila (TEREZINHA DE OLIVEIRA et al., 

2019) foram estudadas quanto a sua atividade antioxidante.  Em Baccharis lateralis 

Baker (SESSA et al., 2020) Baccharis microdonta DC., Baccharis pauciflosculosa DC., 

Baccharis reticularioides Deble & A.S.Oliveira,  Baccharis punctulata DC. E Baccharis 

sphenophylla Dusén ex Malme (BUDEL et al., 2018), B. dracunculifolia (PARREIRA et 

al., 2010) se buscam estudos no qual observa-se atividade os compostos com efeitos 

antiparasitários. Em Baccharis psiadioides (Less.) Joch.Müll. (NEGREIROS et al., 

2016) quanto às suas atividades antimicrobianas. As espécies B. microdonta e B. 

punctulata (ASCARI et al., 2019; BRANDENBURG et al., 2020; JM et al., 2018) foram 

estudadas quanto a suas propriedades anti-inflamatórias. Nos estudos de B. 

microdonta e B. punctulata (BUDEL et al., 2018), B. dracunculifolia (KOBAL et al., 

2020), B. milleflora (Less.) DC. (PEREIRA et al., 2017), é investigada a atividade 
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citotóxica, entre outros muitos estudos sobre as diversas espécies do gênero 

Baccharis (CAMPOS et al., 2016). 

     

3.3 Toxicidade 

 

A ciência que estuda a influência de agentes frente às estruturas genéticas e 

aos processos no organismo, denomina-se como toxicologia genética. Esta área 

possui um papel importante no desenvolvimento da ciência. Os testes de toxicidade 

são investigações que ocorrem em laboratório de forma controlada para análises e 

estimativa de toxicidade de plantas e/ou seus compostos que possuam efeitos sobre 

o modelo de estudo (TURKEZ; ARSLAN; OZDEMIR, 2017). 

De acordo com as autoridades reguladoras do Japão, Europa e EUA, quando 

os estudos possuem interesse em produtos farmacológicos, é necessário a realização 

de investigações pré-clínicas, avaliando o risco de efeitos genotóxicos e mutagênicos 

para os seres humanos. Portanto executam, principalmente, dois ensaios in vitro, 

sendo o ensaio cometa e o teste de micronúcleos (WW et al., 2007) (BRAMBILLA; 

MARTELLI, 2006; CARVALHO et al., 2010).  

Os ensaios in vitro apresentam suas limitações, visto que as culturas celulares 

são ausentes dos mecanismos de defesa como de um sistema imunológico, e não 

efetuam biotransformação. No entanto quando os ensaios são combinados com os 

testes in vivo, são recomendados, pois diminuem as variáveis, além do baixo custo e 

otimização (HARTUNG; DASTON, 2009). 

As substâncias de interesse são postas em contato com os organismos teste 

selecionados, para que, com a resposta biológica, seja possível avaliar os efeitos 

tóxicos das amostras. Porém, esses testes não são capazes de prever todos os 

prováveis efeitos aos seres humanos, pela complexidade de extrapolar os resultados 

de um organismo teste para outro, sendo de espécies diferentes. Portanto autores 

sugerem o uso de uma bateria de testes, com diferentes modelos de organismo, 

incluindo sempre testes bacterianos e em mamíferos para identificar toxicidade, como 

por exemplo testes de micronúcleo em Allium cepa, ensaio cometa e teste Ames, entre 

outros (RIBO, 1997 apud KREBS, 1989; SPONCHIADO et al., 2016; TURKEZ; 

ARSLAN; OZDEMIR, 2017). O reforço e desenvolvimento dos testes de toxicidade 

genética é imprescindível, visto que possui potencial na avaliação dos riscos à saúde 
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humana dos produtos já existentes e que avançaram na indústria ou no sistema de 

saúde (TURKEZ; ARSLAN; OZDEMIR, 2017). 

 

3.3.1 Testes de genotoxicidade  

 

A avaliação do potencial de genotoxicidade de compostos e de plantas usadas 

na medicina tradicional, é essencial para segurança da população, impedindo que 

tenham contato com agentes que causem mutações no seu material genético. Através 

dos testes, é possível identificar resultados que demonstram danos ao DNA, que 

incluem indução de mutação, efeitos clastogênicos e aneugênicos e anormalidades 

cromossômicas estruturais que são causadas por substâncias nocivas ao organismo 

(SPONCHIADO et al., 2016; TURKEZ; ARSLAN; OZDEMIR, 2017).  

Alguns biomarcadores de genotoxicidade e mutagenicidade são usados para 

estimar os efeitos agudos e crônicos de fármacos (CAPELA, 2001). Segundo 

Sponchiado (2016), para avaliação genotóxica é possível identificar 24 possíveis 

bioensaios com diferentes metodologias in vitro e in vivo para extrato de plantas. Os 

efeitos avaliados nestes testes representam os prováveis efeitos observados na 

população-alvo, sendo capazes de predizer um perfil de segurança e eficácia de 

novas moléculas (TURKEZ; ARSLAN; OZDEMIR, 2017).  

Os testes de Micronúcleo (MN) avaliam os riscos principalmente de dano 

genotóxico, devido a capacidade de detectar uma sucessão de danos do DNA em 

nível de cromossomo, sendo o único teste que identifica aneuploidia (DEGRASSI; 

TANZARELLA, 1988). Além de ser um teste rápido e bastante confiável, os efeitos 

dos agentes podem ser estudados em in vitro e in vivo. Isso é muito vantajoso 

comparado, por exemplo, ao teste de aberração cromossômica (CA), que demonstra 

um processo de pontuação de uma dificuldade específica, o que não é caso do MN 

que também não se limita na detecção de clastogênicos (MILLER et al., 1997). O 

micronúcleo propriamente dito forma-se especialmente durante a fase da anáfase, 

devido a cromossomos inteiros atrasados ou fragmentos acêntricos, que não se 

vincularam aos núcleos filhos, devido à não anexação adequada ao fuso mitótico 

durante a segregação (FENECH, 2010).  

O ensaio cometa é um dos métodos trivialmente utilizados em avaliação de 

genotoxicidade que pode verificar um amplo espectro de danos no DNA. O ensaio foi 

descrito por Ostling e Johanson (1984) e consiste basicamente na eletroforese 
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aplicada a células inteiras. Durante a eletroforese é possível observar a formação de 

uma cauda característica do ensaio, por microscopia de fluorescência. A intensidade 

da cauda do cometa reporta a frequência de quebra do DNA, seja por danos de base, 

DNA de fita simples e quebras de fita dupla (HARTMANN et al., 2003; NAVARRETE 

et al., 1997; TICE et al., 2000). 

 O Teste de Ames (o ensaio de mutação reversa bacteriana), é largamente 

utilizado para teste de mutagênese in vitro. O teste utiliza-se de diferentes cepas de 

Salmonella typhimurium (TA97, TA98, TA100, TA102, TA104, TA1535, TA1537 e 

TA1538) e Escherichia coli (WP2 e WP2urvA) que portam um gene aberrante, que 

inibe a expressão de um aminoácido essencial (SPONCHIADO et al., 2016). Para a 

realização do teste, com base nas informações anteriores, o caminho segue na 

geração de mutações reversas para o gene aberrante com agentes mutagênicos, que 

irão possibilitar que a bactérias sintetizem o aminoácido, e então se multipliquem 

quando postas em meio mínimo. Nesse meio, as bactérias formam colônias, nas quais 

demonstrarão a medida de mutagenicidade da substância de interesse posta junto às 

cepas individuais. O teste possui alta sensibilidade, sendo possível medir pequenos 

aumentos de mutações por mérito das características específicas das células e da 

possibilidade de utilizar uma grande quantidade de células, em torno de 108 por 

procedimento (MORTELMANS; ZEIGER, 2000). 

 

3.3.2 Testes de citotoxicidade 

 

Os testes de citotoxicidade são muito explorados, devido a sua competência 

em investigar a viabilidade celular. Ensaios comumente aplicados são utilizados para 

identificar se substâncias de interesse exibem efeitos citotóxicos diretos, indicativo 

fundamental para compreensão quanto aos mecanismos de atuação para 

determinados genes, proteínas e vias relacionadas à morte celular após exposição a 

agentes tóxicos (ROGERO et al., 2003; SELLERS; COOK; GOLDMACHER, 1994). 

Os testes de citotoxicidade procedem em expor diretamente ou indiretamente 

uma cultura celular a agentes de interesse, seguindo na constatação de alterações 

celulares, seja ela quantitativa ou qualitativa.  A verificação das alterações pode ser 

assistida pelo microscópico, evidenciando a lise celular ou de membrana, no caso de 

análise qualitativa. E quando quantitativa, as análises verificam a morte celular, 
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proliferação ou ações diferentes do normal no comportamento das células (ROGERO 

et al., 2003; SELLERS; COOK; GOLDMACHER, 1994).  

Para verificar os efeitos citotóxicos de diferentes substâncias sob diferentes 

condições ou concentrações pode ser utilizado o ensaio MTT que é pautado na 

conversão de MTT (3- (4,5-dimetilthiazol-2-yl)-2,5difeniltetrazolium brometo) em 

cristais de formazan insolúvel por enzimas  oxidorredutases dependentes de 

NAD(p)H- mitocondriais liberadas em células vivas. Este ensaio, em suma, estabelece 

o número de células viáveis através da medição da atividade mitocondrial, que está 

associada com a quantidade de cristais de formazan (VAN MEERLOO; KASPERS; 

CLOOS, 2003). Em células viáveis a taxa do metabolismo mitocondrial é continuo, 

consequentemente quando a proliferação de células se alteram sendo diminuindo ou 

aumento, está relacionado ao metabolismo mitocondrial (VAN MEERLOO; KASPERS; 

CLOOS, 2003; SUMANTRAN, 2011).Também é possível a identificação do valor de 

IC50 de drogas aplicadas, relacionando a viabilidade do conjunto de medicamentos 

aplicados e do grupo de controle (BERRIDGE; HERST; TAN, 2005).  

Este método é amplamente utilizado in vitro, é barato e eficiente para estudos 

de supervisão de medicamentos em potencial, porém o ensaio, além de inviabilizar a 

distinção de substâncias citotóxicas e citostáticas, também exige um número alto de 

células, não sendo apropriado para testes com baixo número de células (BERRIDGE; 

HERST; TAN, 2005). 

O ensaio de formação de colônia ou de sobrevivência de células clonogênicas, 

é comumente utilizado para detectar efeitos de outros agentes citotóxicos (MUNSHI; 

HOBBS; MEYN, 2005). O ensaio é fundamentado na competência de uma célula se 

proliferar para formar um clone ou uma colônia, e pode ser avaliado através de uma 

curva de sobrevivência das células, através do estudo da dose da substância de 

interesse com a proporção das células que mantiveram sua aptidão em se reproduzir 

(FRANKEN et al., 2006). É possível investigar os efeitos adversos de substâncias 

isoladas ou em combinação, e geralmente são usadas linhas celulares pré 

estabelecidas para o teste de sobrevivência clonogênica. Na metodologia, as colônias 

são fixadas com glutaraldeído e coradas com cristal violeta e posteriormente contadas 

utilizando um estereomicroscópio. Apesar do ensaio ser adequado para triar 

citotoxicidade a longo prazo e declarar dano reversível ou resistência contra 

substâncias, o ensaio não é apropriado para testar os impactos de substâncias que 

não visam a síntese de DNA (FRANKEN et al., 2006; MUNSHI; HOBBS; MEYN, 2005). 
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Por fim,  o método de exclusão de corante azul de tripano, que é fundamentado 

na utilização de diferentes corantes no qual as células mortas (em apoptose ou 

necrose) não conseguem impedir os corantes, enquanto que as vivas são capazes de 

impedir a passagem do corante, visto que sua membrana está intacta e são seletivas 

na passagem de agentes externos. Ou seja, é possível detectar as células viáveis ou 

mesmo as taxas de proliferação sob certas condições. Além se ser executável tanto 

in vitro como in vivo, é barato e fácil de aplicar, porém é um método que não distingue 

apoptose ou necrose e sua sensibilidade é limitada, comparado com outros métodos 

(STROBER, 2001; TENNANT, 1964).  

 

4 MATERIAIS E MÉTODOS 

 

No presente trabalho, foi realizada uma revisão integrativa por meio de buscas 

de dados com o uso de operadores booleanos (AND) para realizar a combinação dos 

termos: Baccharis ‘and’ Genotoxicidade e Baccharis ‘and’ Citotoxicidade para seleção 

de estudos nos bancos de dados PubMed, Web Of Science, Scopus, LILACS e 

SciELO, desde o período mais remoto estabelecido nas bases de dados, que foi de 

1985 até junho de 2021. 

Com os termos, limites e combinações definidas, foi utilizado o Mendeley como 

gerenciador de referências, identificando as duplicações para então ser realizada a 

leitura integral dos artigos.  

Analisou-se o andamento dos estudos, quanto ao seu resumo, metodologia 

aplicada, resultados e conclusões, para cada artigo foram examinadas as seguintes 

variáveis: nome da espécie do gênero Baccharis, composto de interesse da espécie, 

origem do composto químico (sintético ou natural), alvo no qual verificou os 

resultados, técnicas realizadas (micronúcleo, entre outros), efeito do composto 

(genotoxicidade e citotoxicidade),  e ano de publicação, realizando assim uma 

avaliação para a verificação da inclusão e exclusão dos artigos. Portanto, com base 

nestas variáveis optou-se em destacar os estudos de 2015 em diante, visto que a 

última revisão, a qual inclui atividade biológica do gênero Baccharis, foi de Campos et 

al. (2016) com artigo aceito em 21 de julho de 2015.  

A lista de artigos obtida foi salva em um arquivo no formato *.csv e triada 

manualmente. Os seguintes critérios de exclusão foram utilizados: 
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• Revisões sistemáticas; 

• Pesquisas que utilizaram apenas o própolis; 

• Estudos que utilizam Baccharis com o intuito de desenvolver novas 

metodologias. 

 

5 RESULTADOS 

 

A investigação resultou em um total de 106 artigos, dos quais 41 são de 2015 

até junho de 2021. Destes, quatro artigos duplicados foram retirados, para que não 

houvesse sobreposição de dados, também seis revisões, seis estudos que utilizaram 

apenas a própolis e/ou pesquisas que visavam o desenvolvimento de novas 

tecnologias. Destacou-se 29 artigos, presentes no Quadro 1, em que apresentaram 

estudos de citotoxicidade e genotoxicidade do gênero Baccharis que condiz do 

período de 2015 até junho de 2021 (Gráfico 2). 

Os artigos foram organizados em gráficos, mostrando a ordem cronológica de 

publicações no qual os estudos de citotoxicidade iniciaram-se em 1985 a 2021 

enquanto que os de genotoxicidade de 1991 a 2019 (Gráfico 1). Foi verificado que o 

número de estudos teve bastante oscilação entre os anos, mas que a partir dos anos 

de 2009 e 2016 ocorreu um ‘boom’ de artigos publicados, ou seja de investigações 

diretamente ou indiretamente quanto a este gênero em relação à citotoxicidade e 

genotoxicidade. 

Nos trabalhos a partir de 2015, encontrou-se estudos de 21 espécies do gênero 

Baccharis, destacando como as mais frequentes as espécies B. dracunculifolia, 

seguida pela B. trimera. Das amostras selecionadas extratos orgânicos foi o que mais 

apresentou estudos. Vários modelos de estudos foram utilizados para observação dos 

efeitos genotóxicos e citotóxicos dos compostos das Baccharis. Dentre os modelos, 

as células normais de origem humana e/ou mamíferos e as células cancerosas foram 

os mais utilizados para efeitos de citotoxicidade, enquanto para estudos de 

genotoxicidade, os tipos de modelos se estenderam de células normais e células 

cancerosas à bactéria e semente de Allium cepa. 

Os trabalhos se concentram em investigar as respostas citotóxicas e 

genotóxicas, para avaliarem principalmente as seguintes atividades biológicas: efeitos 
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gastroprotetores, imunomodulador, antiprotozoários, anticâncer, anti-adipogênico, 

antioxidante, antimicrobiano, entre outros.  Além de estudos com foco medicinal e 

farmacológico, ampliou-se para compreensão de aspectos econômicos e ambientais. 

Destacam-se as respostas de citotoxicidade seletiva, priorizando não afetar 

drasticamente células normais humanas, e dos compostos com propriedades 

antigenotoxicidade/ genoprotetoras.  

 

 

Gráfico 1 – Totalidade de artigos publicados em ordem cronológica das 
combinações dos termos desde o período mais remoto estabelecido nas bases de dados até 

junho de 2021. 
FONTE: Autoria Própria 

 

 

Gráfico 2 – Destacando artigos da busca de 2015 até junho de 2021. 
FONTE: Autoria Própria. 
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Quadro 1- Artigos levantados nas bases de dados PubMed, Web Of Science, Scopus, LILACS e SciELO selecionados para esta revisão integrativa 

 

Espécie Material/Composto Ação Citação 

Baccharis alnifolia Meyen & 

Walp. 
Extrato etanólico e sua infusão 

Extratos apresentam potencial citotóxico nas 

células renais 

(SOTO et al., 

2019) 

Baccharis anomala DC. Extratos aquosos, etanólicos e metanólicos 

As frações do extrato metanólicos: FIII e FIV 

diminuem a proliferação celular sem 

citotoxicidade 

(BASSO et al., 

2019) 

Baccharis artemisioides Hook. 

& Arn. 
Extratos etanólicos 

Efeitos citotóxicos significativos para células 

leucêmicas 

(GONZÁLEZ et 

al., 2018) 

Baccharis coridifolia DC. Extratos etanólicos 
Efeitos citotóxicos significativos para células 

leucêmicas 

(GONZÁLEZ et 

al., 2018) 

Baccharis dracunculifolia DC. Flavonóides: extratos etanólicos 
Efeito protetor/ não genotóxico ou mutagênico 

nas de sementes de Allium cepa 

(ROBERTO et al., 

2016a) 

Baccharis dracunculifolia Extrato de acetato de etila 
Antigenotóxico para célula de hepatoma de rato 

(HTC) 

(ROBERTO et al., 

2016b) 

Baccharis dracunculifolia Ácido cafeico Não citotóxico para os neutrófilos humanos 

(FIGUEIREDO-

RINHEL et al., 

2017) 
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Espécie Material/Composto Ação Citação 

Baccharis dracunculifolia 

Extrato hidroalcoólico das folhas 

Compostos indentificados no extrato: 

ácido cafeico, ácido p-cumárico, ácido ferúlico, 

aromadendrin-4'-metil éter, isosacuranetina e 

artepilina C 

Em altas concentrações é fracamente tóxico para 

os neutrófilos humanos 

(FIGUEIREDO-

RINHEL et al., 

2017) 

Baccharis dracunculifolia Extratos 
Citotoxicidade em níveis diferentes, poucos 

efeitos genotóxicos. 

(DA SILVA et al., 

2019) 

Baccharis dracunculifolia 
Extrato hidroalcoólico de B. dracunculifolia 

liofilizada (HBDL)E 
Baixa citotoxicidade  

(BONIN et al., 

2020) 

Baccharis dracunculifolia Ácido fenólico: Artepilina C 
Citotoxicidade contra células derivadas do 

carcinoma orofaríngeo (HEp-2). 

(KOBAL et al., 

2020) 

Baccharis dracunculifolia Ácido p-cumárico (composto fenólico) 

Sem toxicidade e com efeito citoprotetora para 

linha celular L929.  

Citotóxica para úlceras gástricas. 

Reduziu a viabilidade celular de AGS. 

(BOEING et al., 

2021) 

Baccharis grisebachii  Hieron. Decocção liofilizada Efeito gastroprotetivo/ citotóxico para úlcera. 
(GÓMEZ et al., 

2019) 
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Espécie Material/Composto Ação Citação 

Baccharis lateralis Baker 

Dois diterpenos: 

Ácido ent-kaur-16-en-19-óico (1) e 

15β-senecioyl-oxy-ent-kaur- Ácido 16-en-19-

oico (2) 

Ácido 15β-senecioil-oxi-ent-kaur-16-en-19-oico 

baixa citotoxicidade para linhagens de células 

humanas e alta citotoxicidade para Schistosoma 

mansoni 

Ácido ent-kaur-16-en-19-oico obteve 

citotoxicidade para ambos. 

(SESSA et al., 

2020) 

Baccharis microdonta DC. Óleo essencial Citotoxicidade para as células Vero  
(BUDEL et al., 

2018) 

Baccharis milleflora  (Less.) 

DC. 
Óleo essencial 

Alta citotoxicidade para linhagens celulares de 

tumor. 

Menor citotóxidade para células humanas 

normais 

(PEREIRA et al., 

2017) 

Baccharis nitida (Ruiz & Pav.) 

Pers. 

Extratos (17% α-eudesmol, 56% compostos 

flavonóides não identificados) 
 Alto potencial genoprotetor contra UV 

(FUENTES et al., 

2017) 

Baccharis obtusifolia Kunth Extrato de metanol 
Efeito citotóxico para linhas de células de câncer 

humano 

(ROMERO-

BENAVIDES et 

al., 2019) 

Baccharis pauciflosculosa DC. Óleo essencial 

Não citotóxico para Células Vero 

Antimaláricas moderadas  

Antitripanossômica 

(BUDEL et al., 

2018) 
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Espécie Material/Composto Ação Citação 

Baccharis punctulata DC. Óleo essencial Citotoxicidade para as células Vero 
(BUDEL et al., 

2018) 

Baccharis reticularioides Deble 

& A.S.Oliveira. 
Óleo essencial 

Não citotoxicidade para Células Vero 

Antimaláricas moderadas 

Antitripanossômica 

(BUDEL et al., 

2018) 

Baccharis salicina Torr. & A. 

Gray 

2- β - (L- ramnopiranosil) -3-angeloiloxi-15-

acetiloxi-7,13 (14) - e -dien- ent -labdane e 2- β 

- ( L-rhamnopyranosyl) -3- α -angeloyloxy-15-

hidroxi-7,13 (14) - E -dien- ent -labdane 

Não mostrou citotoxicidade 
(GARRO et al., 

2020) 

Baccharis scandens (Ruiz & 

Pav.) Pers. 
Flavonóides isolados: Gardenin B 

Alta citotóxicidade mas seletivamente contra as 

células de leucemia humana 

Baixa citotoxicidade para células mononucleares 

de sangue periférico humano. 

(CABRERA et al., 

2016) 

Baccharis sphenophylla Dusén 

ex Malme 
Óleo essencial 

Não citotoxicidade para Células Vero 

Forte toxicidade para percevejos 

Antimaláricas moderadas 

BUDEL et al., 

2018) 

Baccharis tola Phil 
Dezessete compostos (2-18) sintetizados a partir 

do diterpenóide ent-beyer-15-en-18-ol 

 Citotoxicidade variada para células AGS e 

fibroblastos humanos 

(Efeito Gastroprotetora) 

(PARRA et al., 

2015) 
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Espécie Material/Composto Ação Citação 

Baccharis tola Phil 

Compostos 8-10 e 17-18 (Ent-beyer-15-en-18-2-

methoxycinnamate (8)/ Ent-beyer-15-en-18-3-

methoxycinnamate (9) / Ent-beyer-15-en-184-

methoxycinnamate (10)/ Ent-beye-en-18-

ylestereate (17)/ Ent-beyeen-18-ylarachidate (18 

Baixa citotoxicidade para fibroblastos e células 

AGS. 

(PARRA et al., 

2015) 

Baccharis trimera (Less.) DC 

de Bagé (Bt-AEB) 
Extrato aquoso 

Não genotóxico/ Baixos efeitos mutagênicos 

para células V79 

 (MENEZES et al., 

2015) 

Baccharis trimera do ambiente 

Candiota (Bt-AEC) 
Extrato aquoso 

Genotóxico/ Altos efeitos mutagênicos para 

células V79 

  (MENEZES et 

al., 2015) 

Baccharis trimera de Bagé (Bt-

AEB) 
Extrato aquoso 

Não genotóxicos para 

células do sangue periférico 

(MENEZES et al., 

2015) 

Baccharis trimera do ambiente 

Candiota (Bt-AEC) 
Extrato aquoso 

Genotóxicos para 

células do sangue periférico 

(MENEZES et al., 

2015) 

 Baccharis trimera Extrato hidroetanólico (HEBT) 
Antiulcerogênico (Efeitos gastroprotetor) 

Sem toxicidade  

(DOS REIS 

LÍVERO et al., 

2016) 
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Espécie Material/Composto Ação Citação 

Baccharis trimera 

Extrato aquoso das partes aéreas; glicosídeo 

nor-monoterpeno, trimerosídeo, e três 

flavonóides, cirsimaritina, luteolina e 

quercetina, foram isolados 

Efeitos não genotóxicos/ efeitos citotóxicos e 

mutagênicos para células HepG2  

(DOS SANTOS et 

al., 2018) 

Baccharis trimera Extrato aquoso 
Não citotóxico em células de adipòcitos (3T3-

L1) 

(DE SOUZA 

MARINHO DO 

NASCIMENTO et 

al., 2017) 

Baccharis trimera Decocção Não citotóxico para células 3T3-L1 

(DE SOUZA 

MARINHO DO 

NASCIMENTO et 

al., 2017) 

Baccharis trimera Extrato de metanol (ME) Citotóxico contra 3T3-L1 

(DE SOUZA 

MARINHO DO 

NASCIMENTO et 

al., 2017) 

Baccharis trimera Extratos brutos Citotóxica para células epiteliais renais (BGM) 
(COSENZA et al., 

2019) 

Baccharis trimera 

Extrato de acetato de etila fracionado: 

flavonóide eupatorina (3 ', 5-dihidroxi-4', 6,7-

trimetoxiflavona)  

Citotoxicidade para Leishmania amazonenses 

Baixa citotoxicidade células humanas  

(SAHID et al., 

2021) 

Baccharis trinervis Pers. 

Extratos aquosos (AE) foram fracionados em 

fração de acetato de etila (EAF), extrato de 

butanol (BF) e fração de resíduo aquoso (ARF). 

Genotóxicos  

Citotóxicos  

(JARAMILLO-

GARCÍA et al., 

2018) 

Baccharis uncinella DC. fração metanólica do extrato supercrítico 
antiproliferativo para as células tumorais e 

menor efeito citotóxico para células normais 

(LUCAS et al., 

2021) 
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6 DISCUSSÃO 

 

O aumento nas publicações sobre ação citotóxica nos últimos 36 anos e sobre 

a ação genotóxica ao longo dos últimos 28 anos dos compostos de espécies do 

gênero Baccharis pode ser atribuído principalmente à considerável relevância para 

controle e tratamento de doenças através do consumo na forma de chá conforme a 

medicina popular, como também em aspectos econômicos e ambientais (VERDI; 

BRIGHENTE; PIZZOLATTI, 2005). Nesse sentido, paralelamente ao aumento do uso 

na medicina popular, surgiram os trabalhos científicos tanto no sentido de ampliar o 

desenvolvimento de novos fármacos, quanto para compreender as ações dos que já 

são utilizados.  Assim, pode-se inferir que há uma preocupação quanto aos 

tratamentos de enfermidades através de compostos de origem vegetal, além de 

atenção quanto ao uso indiscriminado de plantas medicinais que podem causar danos 

às células e mutações no material genético (BÚFALO et al., 2009; CAMPOS et al., 

2016; SOSA et al., 2012). 

Compreender as ações que os extratos, frações ou compostos ativos provocam 

em modelos de estudos é imprescindível para verificar candidatos para intervenções 

medicinais. Segundo Campos et al. (2016) os estudos sobre efeitos antivirais 

compreenderam que os extratos viabilizaram melhor a inibição durante a técnica por 

múltiplos extratos, e uma menor atividade foi vista com o óleo essencial, resultado 

este semelhante quando analisado sobre os efeitos antibacterianos. Enquanto para o 

óleo essencial de B. uncinella nenhuma atividade foi descrita, para os extratos de 

Baccharis semiserrata ocorreu atividade moderada (BÚFALO et al., 2009; CAMPOS 

et al., 2016; SOSA et al., 2012). 

Estudos têm evidenciado que extratos vegetais, que já são utilizados na 

medicina tradicional, dispõem de atividades farmacológicas (OZASLAN; OGUZKAN, 

2018; GENE et al., 1996). Isso pode estar relacionado com o grande interesse em 

estudos sobre os extratos, inclusive, dada a quantidade de artigos encontrados. Em 

19 artigos foram utilizados extratos e/ou frações dos mesmos para inferir quanto às 

atividades biológicas de interesse, verificando a citotoxicidade e/ou genotoxicidade 

para úlceras gástricas, células cancerosas, células renais, para anti-protozoários entre 

outros alvos, dos quais variaram os resultados. No entanto a utilização de extratos de 

plantas enfrenta obstáculos, os quais dificultam o uso direto dos extratos para 
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humanos, visto que para a extração é necessário a utilização de solventes orgânicos. 

Isso também complica as formulações, fora que para aplicações clínicas também 

envolve a composição complexa do extrato, riscos de toxicidade e instabilidade do 

extrato (ARMENDÁRIZ-BARRAGÁN et al., 2016). 

Nos últimos anos, tem ocorrido um aumento no interesse pela utilização do óleo 

essencial de Baccharis, pois este proporciona um alto aproveitamento, além de sua 

extração por hidrodestilação ser prática e a identificação dos voláteis por 

cromatografia gasosa–espectrometria de massa ser ágil, também possui alto potencial 

farmacológico. Porém, ainda são escassos os estudos quanto à potencialidade dos 

óleos essenciais de Baccharis quanto a sua citotoxicidade (PEREIRA et al., 2017; 

SILVEIRA, BUSATO, COSTA, 2012). Inclusive, apenas dois artigos estudaram óleos 

essenciais (Quadro 1) e suas ações citotóxicas. Dentre estes, um teve como interesse 

óleos essenciais de B. milleflora para acometer células tumorais, e os resultados 

demonstraram certa seletividade citotóxica a células tumorais onde agiram mais, 

tendo um efeito menor em células normais. Isso é interessante, visto que 

medicamentos anticâncer devem ter como objetivo atingir células cancerosas, mas 

predominantemente não devem afetar as células normais (PEREIRA et al., 2017). 

O mesmo interesse de seletividade de citotoxicidade existe em medicamentos 

antimaláricos, que foi o caso de estudo de Budel et al. (2018). Através de testes em 

células Vero (controle de seletividade) e cepas de Plasmodium falciparum (o alvo), 

foram testados óleos essencias de diferentes espécies de Baccharis, sendo elas, B. 

microdonta, B. pauciflosculosa, B. punctulata, B. reticularioides e B. sphenophylla. Os 

óleos essencias de B. microdonta e B. punctulata demonstraram citotoxicidade para 

células Vero e podem ser investigados como anticâncer (BUDEL et al., 2018; 

PEREIRA et al., 2017). Para a espécie B. pauciflosculosa a atividade antimalárica foi 

moderada, enquanto B. reticularioides e B. sphenophylla a atuação antimalárica foi 

discreta. Como estas não apresentaram citotoxicidade para células Vero, é 

interessante que haja mais investigação, pois são promissoras. Ao mesmo tempo em 

que as espécies apresentam atividades similares, são evidenciadas características e 

quantidades distintas em seus componentes químicos, que podem ser considerados 

até como marcadores químicos, tal como a espécie B. pauciflosculosa que possui 

monoterpenos β-pineno (18,33%) e limoneno (18,77%), podendo estar relacionado a 

sua ação nos estudos (BUDEL et al., 2018). Não ocorreram estudos genotóxicos de 
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2015 a junho de 2021 com óleos essenciais, o que evidencia uma lacuna de estudos 

que pode vir a ser explorada. 

A fitoquímica da Baccharis vem sendo largamente estudada, e retrata maior 

presença de flavonas, flavonois e de diterpenos labdanos e clerodanos, além de mais 

discretamente participação de kauranos, triterpenos, germacreno, ácidos cumáricos, 

tricotecenos, sesquiterpenos e fenilpropanóide. Seus compostos apresentam 

atividades biológicas variadas incluindo ação antimicrobiana, anti-inflamatória, 

antifúngica, antiviral, gastroprotetora e antidiabética, evidenciando a importância dos 

estudos (CAMPOS et al., 2016; VERDI; BRIGHENTE; PIZZOLATTI, 2005). Dos 

compostos encontrados nos artigos, nota-se que se abrangem as investigações de 

efeitos citotóxicos e genotóxicos dos ácidos fenólicos do tipo artepilina-C, diterpenos 

e flavonoides.   

Dentro dos estudos, a espécie B. dracunculifolia foi a mais investigada desde 

2016, com total de oito artigos, que exploraram muitos dos compostos presentes, 

como ácido caféico, (FIGUEIREDO RINHEL et al., 2017) ácido p-cumárico, (BOEING 

et al., 2021)  isolados ácido ferúlico, ácido p-cumárico, ácido caféico, bacarina e éter 

aromadendrin-4'-O-metílico (COSTA et al., 2019) e artepilina C (KOBAL et al., 2020).  

Um estudo com extrato hidroalcoólico das folhas de B. dracunculifolia, segundo 

Figueiredo-Rinhel et al. (2017) demonstrou seu potencial como imunomodulador, 

especialmente devido à falta de citotoxicidade. Isso garante que, além de estimular a 

ativação de neutrófilos, o extrato não prejudica o hospedeiro. Enquanto que o estudo 

de Florão et al. (2012) o óleo essencial não foi capaz de estimular linfócitos humanos 

nas condições do estudo, mas preveniu a proliferação de linfócitos ativados por 

fitohemaglutinina PHA (controle positivo). Ainda, de acordo com Bonin et al. (2020) o 

extrato hidroalcoólico apresenta propriedades bioativas, evidenciou potencial 

antimicrobiano contra as bactérias Gram-positivas, demonstrou citotoxicidade dentro 

dos limites propostos, e para Lemos et al. (2007) infere que o extrato apresenta 

propriedade antiúlcera. 

Dentre os estudos de B. dracunculifolia, destaca-se o composto artepilina C, 

que pode ser adquirido da própria planta, e é encontrado na própolis verde que é 

produzida a partir da seiva da espécie. Este composto vem tendo grande interesse de 

estudos quanta a sua atividade antitumoral, como indutora de apoptose, e na inibição 

do crescimento celular (DE OLIVEIRA et al., 2014; KOBAL et al., 2020).  Segundo 

Oliveira et al. (2013) a artepilina C apresentou atividade protetora em relação à 
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genotoxicidade induzida, pois reduziu significativamente a frequência de micronúcleos 

induzidos por metanossulfonato de metila (MMS), mas também apresentou efeito 

genotóxico in vitro quando testada em concentrações elevadas. Segundo Kobal et al. 

(2020) os testes de citotoxicidade indicam que as concentrações de artepilina C 

necessárias para reduzir a viabilidade celular em 50% (CC50) são dependentes do 

tempo de incubação, o que é relevante para novas estratégias na terapia do câncer.  

Roberto et al. (2016a) traz o estudo de extratos etanólicos, advindos da própolis 

verde brasileira e de B. dracunculifolia, com o teste em Allium cepa, no qual avaliaram 

as técnicas de micronúcleo (MN) e de aberrações cromossômicas (CA). Foi 

evidenciado que tanto o extrato da própolis como da planta não demonstrou nenhuma 

potencialidade genotóxica ou mutagênica. Quando foram induzidos danos celulares 

por metanossulfonato de metila (MMS), os extratos apresentaram efeito protetor, 

diminuindo as frequências de CA e MN (ROBERTO et al., 2016a), resultados estes 

que reforçam a importância dos produtos naturais, principalmente quando 

investigados devidamente. 

 Estudos acerca de efeitos gastroprotetores dos compostos com origem vegetal 

das espécies, B. grisebachii (GÓMEZ et al., 2019), B. dracunculifolia (BOEING et al., 

2021; COSTA et al., 2019), B. tola (PARRA et al., 2015), e B. trimera (DOS REIS 

LÍVERO et al., 2016) têm como análise a citotoxicidade, e apresentam vantagens no 

uso para inibição de área das úlceras para diferentes extratos e substâncias puras 

(BOEING et al., 2021; COSTA et al., 2019; DOS REIS LÍVERO et al., 2016; GÓMEZ 

et al., 2019; PARRA et al., 2015). Para as espécies B. dracunculifolia e B. trimera, que 

já são utilizadas na medicina popular, as investigações com extrato hidroetanólico, 

além de reduzir a área ulcerada que foi induzida por ácido acético e/ou etanol, não 

demonstrou citotoxicidade no teste. Os estudos de ambas as espécies também trazem 

que o extrato recupera significativamente o tecido gástrico ulcerado (COSTA et al., 

2019; DOS REIS LÍVERO et al., 2016). Segundo Boeing et al. (2021) o ácido p-

cumárico é um composto fenólico e bioativo fundamental nesta ação, visto que seu 

tratamento com o composto originado na B. dracunculifolia viabilizou a regeneração 

da monocamada celular no teste de raspagem e não exibiu citotoxicidade na linha 

celular L929, enquanto reduzia a viabilidade da linhagem do adenocarcinoma gástrico 

humano do AGS analisado por ensaio MTT. Isso demonstra seletividade citotóxica a 

não prejudicar possíveis células do hospedeiro. O que também foi observado nas 
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condições de estudos de Costa et al. (2019) onde o ácido p-cumárico apresentou 

atividade de cura. 

Para a espécie B. tola, Parra et al. (2015) traz que entre os compostos 

sintetizados a partir do diterpenóide, o Ent-beyer-15-en-18-il-3-clorocinamato foi o que 

apresentou melhor atuação gastroprotetora, o que pode estar relacionado com a 

participação das prostaglandinas. O mesmo foi observado por Gómez et al. (2019) 

que estudaram a decocção liofilizada de B. grisebachii para ação gastroprotetora. Este 

estudo também mostrou maior potencial através do mecanismo que envolve 

prostaglandinas endógenas, o qual foi induzido por etanol, em teste com o rato como 

modelo de estudo. 

A seletividade da citotoxicidade dos compostos ao alvo, também foi motivo de 

interesse em estudos antiprotozoário, para as espécies B. lateralis (SESSA et al., 

2020) e B. trimera (SAHID et al., 2021). Para a investigação da espécie B. lateralis 

foram utilizados dois diterpenos ent-kauranos (ácido ent-kaur-16-en-19-óico 

(composto 1) e 15β-senecioil-oxi-ent-kaur- Ácido 16-en-19-óico (composto 2)), 

isolados de partes aéreas, para então avaliação anti-helmíntica. Além de 

demonstrarem atividade in vitro contra S. mansoni variando no tempo e concentração, 

mostraram certa seletividade de 2 a 13 vezes maior para vermes do que para células 

de mamíferos. Dentre os compostos, o 2 apresentou maior seletividade comparada 

ao composto 1, evidenciando baixa citotoxicidade ao humano (SESSA et al., 2020). 

Segundo Sahid et al. (2021), que testaram extrato de acetato de etila fracionado, foi 

verificada eficiência contra amastigotas intracelulares através do composto flavonóide 

eupatorina, o qual apresentou 62 vezes mais seletividade para o parasita do que para 

células mamíferas. 

A espécie B. trimera foi a segunda que apresentou mais estudos no atual 

levantamento de artigos científicos (CAMPOS et al., 2016). Esta espécie foi alvo de 

investigações de seu potencial funcional e atividade em distúrbios digestivos. Além de 

análises de compostos específicos para fins de melhor compreensão de extratos, 

também ocorreu um estudo que analisou espécies expostas a poluentes gerados pela 

queima de carvão. Foi verificado que neste ambiente ocorreu bioacomulação em seu 

extrato o que faz com que possuam componentes que provocaram efeitos 

genotóxicos. Isso demonstra a tendência do ambiente afetar a planta que, se 

posteriormente for ingerida como chá pela população, causará uma cascata de danos 
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celulares (COSENZA et al., 2019; DE SOUZA MARINHO DO NASCIMENTO et al., 

2017; DOS SANTOS et al., 2018; MENEZES et al., 2016). 

Os resultados obtidos somam-se aos esforços de estudos voltados para 

fármacos de origem natural, como os que já são utilizadas na medicina popular. Os 

testes de citotoxicidade e genotoxicidade proporcionam um direcionamento mais 

seguro para identificação de alternativas de fármacos e plantas medicinais cada vez 

menos danosos ao organismo. Além disso, estudos com viés ambiental, econômico e 

da saúde pública, são necessários e dispõe de uma importância global, visto que 

acabam por ser estudos interdisciplinares que possibilitam ações mais responsáveis 

quanto ao todo do meio ambiente. O desenvolvimento é necessário e carece de 

pesquisas com perspectivas cada vez mais amplas.  

 

7 CONCLUSÕES 

 

Nesta revisão integrativa, compreendendo 106 referências, dos quais 41 são 

de 2015 até junho de 2021, foram destacados 29 estudos para o gênero Baccharis 

(21 espécies) com enfoque em ações citotóxicas e genotóxicas. As espécies mais 

investigadas quanto aos seus compostos para genotoxicidade e citotoxicidade nos 

últimos anos foram B. dracunculifolia e B. trimera. Os extratos foram os mais 

estudados e os isolados foram principalmente ácidos fenólicos, flavonóides e 

diterpenóides. Também ocorreu investigação quanto aos óleos essenciais, apesar de 

menor frequência. As Investigações se concentraram mais em citotoxicidade. Estudos 

demonstraram alta seletividade de compostos específicos e poucos demonstraram 

alta citotoxicidade e genotoxicidade para células humanas normais, o que evidencia 

que as espécies e suas propriedades possuem potencial para tratar doenças 

importantes no futuro.  

8 CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

Observou-se um aumento nas pesquisas que englobam os efeitos citotóxicos 

e genotóxicos de compostos de espécies do gênero Baccharis em diversos 

organismos com principal interesse medicinal ao longo dos últimos sete anos. A partir 

dos anos de 2009 e 2016 ocorreu um ‘boom’ de artigos publicados, os quais tiveram 
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sua última revisão no ano de 2016. Esse crescimento pode ser atribuído devido ao 

uso destas espécies na medicina tradicional popular, com a preocupação da 

verificação quanto ao uso seguro dado que há as espécies que são tóxicas, e o uso 

deve ser sempre com cautela e com base em evidência científica. Porém, o interesse 

pode ser atribuído principalmente à busca por futuras alternativas para o tratamento 

de doenças, o que é promissor, visto que há evidências de que extratos de vegetais 

dispõem de atividades farmacológicas. 

Espécies do gênero Baccharis apresentam diversidade química e de 

atividades biológicas, com potencial medicinal em seus compostos ativos, frações, 

extratos e óleos essenciais, o qual este estudo pode observar. Foi possível observar 

que os compostos possuem atividades diferentes e específicas, com baixa 

genotoxicidade podendo até ter efeito genoprotetor, e com citotoxicidade seletiva, com 

baixa atividade em células normais humanas, enquanto com maior atividade para em 

células cancerosas, úlceras gástricas e para protozoários. Os estudos que avaliaram 

as respostas de citotoxicidade e genotoxicidade se concentraram bastante em 

algumas propriedades biológicas, principalmente em atividades gastroprotetora e 

citoprotetoras seletivas, fundamentando os usos populares e em estudos anticâncer 

de estudos anteriores. 

Finalmente, nossos resultados somam-se aos esforços na compreensão e 

investigação de citotoxicidade e genotoxicidade de espécies do gênero Baccharis 

auxiliando no direcionamento de pesquisas futuras e na busca pela utilização das 

propriedades desse grupo de plantas de forma segura.   
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