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Estudou-se os efeitos metabólicos e genotóxicos do extrato aquoso de Hibiscus 
sabdariffa em ratos jovens tratados com glutamato monossódico. Foram avaliados 

efeitos fisiopatológicos no metabolismo lipídico, glicêmico e proteico, além de efeios 
mutagênicos e antimutagênicos. 
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RESUMO  
 
O Hibiscus sabdariffa L. é uma planta popularmente utilizada no tratamento de 
distúrbios metabólicos, como a obesidade. Muitos efeitos terapêuticos do H. 
sabdariffa já estão confirmados, como: antioxidante, hipocolesterolemiante, anti-
obesidade, redutor da resistência à insulina, anti-hipertensivo, diurético e uricosúrico. 
Esse trabalho avaliou os efeitos do extrato aquoso de H. sabdariffa no metabolismo 
e atividade mutagênica e anti-mutagênica em ratos jovens inicialmente tratados com 
glutamato monossódico. O extrato aquoso foi preparado em forma de infusão, onde 
animal recebeu, diariamente, a dose de 400mg/kg, via gavagem, durante 15 dias. As 
amostras dos cálices de H. sabdariffa foram obtidas no município de Barra do 
Garças, Mato Grosso, Brasil. A presença de antocianinas foi confirmada pelo teste 
com cloreto férrico e a presença de compostos fenólicos foi admitida através de 
cromatografia líquida de alta eficiência. Os animais foram mortos por 
aprofundamento da anestesia para obtenção de soro e medula óssea. O tratamento 
com glutamato monossódico, administrado no período neonatal, não levou a morte 
de ratos utilizados, mas não proporcionou o quadro clássico de obesidade. O teste 
oral de tolerância a glicose não mostrou alterações nas dosagens entre grupos 
(p>0,05), enquanto o estudo da sensibilidade dos tecidos periféricos à insulina 
revelou diferença entre os mesmos (p<0,05). Dos parâmetros bioquímicos avaliados, 
apenas a alanina aminitransferase revelou uma diferença significativa (p<0,05) entre 
os grupos avaliados. A determinação de proteínas totais, albumina, globulina, 
colesterol total, triglicerídios, lipoproteína de densidade muito baixa, lipoproteína de 
alta densidade, e a aspartato aminotransferase não apresentou alteração 
significativa.  O grupo tratado com o extrato aquoso de H. sabdariffa revelou 91% 
(p<0,01) de redução da frequência de micronúcleos quando comparado ao grupo 
controle positivo. Os resultados nos permitem inferir que, nas condições testadas, o 
H. sabdariffa é um potencial candidato a agente de prevenção contra a 
carcinogênese e moderador positivo do metabolismo bioquímico dos animais, 
devendo, portanto ter suas propriedades insistentemente analisadas. 
 
PALAVRAS-CHAVE:  metabolismo, glutamato monossódico, Hibiscus sabdariffa, 
ratos, antimutagenicidade 
 



 
 

 

ABSTRACT 
 
Hibiscus sabdariffa L. is a plant widely used in the treatment of metabolic disturbes, 
like obesity. Many of its therapeutic effects are confirmed, as antioxidant, cholesterol 
lowering, anti-obesity, insulin resistance reducing agents, antihypertensive, diuretic 
and uricosuric. This study evaluated the effects of aqueous extract of H. sabdariffa 
on biochemical metabolism and mutagenic activity in young rats neonatally treated 
with monosodium glutamate. The aqueous extract was prepared by infusion method, 
and each rat daily received a dose of 400mg/Kg by oral route for 15 days. Samples 
of flowers of H. sabdariffa were obtained in Barra do Garças, Mato Grosso, Brazil. 
The anthocyanin was confirmed by testing with ferric chloride and the presence of 
phenolic compounds was admitted via high performance liquid chromatography. The 
animals were killed by anesthesia followed by decapitation to obtain serum and bone 
marrow. Treatment with monosodium glutamate, administered in neonatal period has 
not led to death of mice used, but did not provide the classic glycemic curve for Oral 
glucose tolerance test, that both groups did not show any changes (p>0.05), while 
the study of sensitivity of peripheral tissues to insulin, insulin test tolerance, showed a 
hypoglycemic effect of treated group compared to control one (p<0.05). The 
biochemical biomarkers showed only TGP activity a significant difference (p<0.05) 
between the groups evaluated. Moreover, the group treated with the aqueous extract 
of H. sabdariffa revealed 91% (p<0.01) of reduction of the micronucleus frequency 
compared to the positive control group. The results show that, H. sabdariffa aqueous 
extract is a potential agent for preventing carcinogenesis and positive moderator of 
the biochemical metabolism of the animals and should therefore have its properties 
repeatedly analyzed. 
 
KEYWORDS:  metabolism, monosodium glutamate, Hibiscus sabdariffa, rat, 
antimutagenicity 
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INTRODUÇÃO GERAL 
 

 

Atualmente, as principais causas de morte no Brasil são as doenças crônicas. 

Dados do Ministério da Saúde apontam que, em 2011, 30,7% dos óbitos registrados 

no Brasil ocorreram por consequência de doenças do sistema circulatório, enquanto 

que as neoplasias foram causa de 16,9% das mortes ocorridas no país nesse 

mesmo ano (Brasil, 2012).  

O envelhecimento da população aumenta a chance da superposição de 

morbidades, visto que é comum ver indivíduos mais idosos apresentarem múltiplas 

doenças. Investiga-se se estas doenças estão relacionadas do ponto de vista 

etiopatogênico, ou seja, a presença de uma delas pode aumentar a chance de 

aparecimento da outra, e como elas podem contribuir em conjunto para o aumento 

da morbimortalidade (Feitosa, 2012). 

O Brasil detém a maior diversidade biológica do mundo, sendo, portanto, uma 

rica fonte de substâncias bioativas. Nesse sentido, destacam-se as estratégias para 

a busca de novas substâncias e potenciais medicamentos, a etnofarmacologia. 

Trata-se de um ramo das ciências que investiga as plantas medicinais utilizadas 

tradicionalmente em comunidades, combinados com estudos químicos e 

farmacológicos (Simões et al., 2007) 

O uso de plantas com fins medicinais ocorre há muitos anos em 

consequência de informações que são repassadas por sucessivas gerações 

(Cardoso, 2006). A primeira referência escrita sobre o uso de plantas como 

remédios é encontrada na obra chinesa Pen Ts’ao (“A Grande Fitoterapia”), de Shen 

Nung, que remonta a 2.800 a.C. (Eldin e Dunford, 2001). No Brasil, a fitoterapia é 

bastante difundida, estimulada pela tradição cultural dos índios, além do alto custo 

dos medicamentos sintéticos (Volpato et. al., 2002). 

Os medicamentos fitoterápicos tem grande aceitação popular, porém, seu uso 

com fins terapêuticos sem acompanhamento adequado é considerado perigoso, 

uma vez que nem todas as plantas tiveram todos os efeitos devidamente elucidados, 

podendo, inclusive, apresentar toxicidade. Além da crença popular quanto ao poder 

de cura das plantas, a fitoterapia evoluiu e sofisticou-se no sentido de que o poder 

curativo das plantas não pode mais ser considerado apenas como tradição popular, 
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mas sim como ciência que vem sendo estudada, aperfeiçoada e aplicada por 

diversas culturas ao longo dos tempos (Tomazonni et al., 2006). 

Entre as plantas medicinais tradicionalmente utilizadas no Brasil e no mundo, 

destaca-se o hibisco (Hibiscus sabdariffa L.). O mesmo tem apresentado grande 

destaque como tratamento alternativo de diversas patologias, principalmente no 

tratamento contra o excesso de peso. 

O Hibiscus sabdariffa L. é uma planta da família Malvaceae, um arbusto anual 

vigoroso, que pode atingir até 3 metros de altura, com caule verde ou avermelhado. 

Suas folhas são alternadas, lobadas e dentadas e com coloração verde ou púrpura. 

As flores são branco-amareladas, rosas ou púrpuras, com cálices carnosos 

vermelhos ou brancos que irão formar os frutos (Brasil, 2010). É uma planta tropical 

nativa da Índia e Malásia, embora cresça amplamente em regiões tropicais e 

subtropicais de ambos os hemisférios e tornou-se naturalizada em muitas áreas das 

Américas (Morton, 1987). Sua introdução no Brasil possivelmente ocorreu pelos 

africanos durante o período em que ocorreu o tráfico de escravos (Morton, 1987; 

Brasil, 2010). 

Esta planta é cultivada de Norte a Sul no Brasil, e conhecida como vinagreira, 

rosela, quiabo azedo, azedinha, quiabo de angola, caruru azedo e quiabo-roxo. São 

utilizadas suas folhas e flores no preparo de saladas cruas, refogadas, geléias, 

sucos e chás, além de ser muito apreciada na culinária típica do Maranhão, sendo 

um dos principais ingredientes do arroz-de-cuxá (Brasil, 2010). 

Dentre os efeitos terapêuticos já comprovados do H. sabdariffa estão: 

antioxidante (Tsai et al., 2002; Mohd-Esa et al., 2010), hipocolesterolemiante 

(Hirunpanich et al., 2006; Lin et al., 2007; Gurrola-Díaz et al., 2010); anti-obesidade 

(Alarcon-Aguilar et al., 2007; Gurrola-Díaz et al., 2010), redutor da resistência à 

insulina (Gurrola-Díaz et al., 2010), anti-hipertensivo (Faraji et al., 1999; Ajay et al., 

2007; Ojeda et al., 2009), quimiopreventivo para câncer de pele (Tseng et al., 1997), 

diurético (Alarcón-Alonso et al., 2011), uricosúrico (Kuo et al., 2012), citotóxico (Al-

Mamun et al., 2011) e antimicrobiano (Al-Mamun et al., 2011). Pode-se destacar 

ainda o seu uso como: sudorífico, laxante leve, sedativo, para o tratamento de pedra 

nos rins e para o tratamento de lesão hepática (Akindahunsi e Olaleye, 2003). 

Sabe-se que conhecimento tradicional é uma importante fonte de obtenção 

de novos fitoterápicos. Um levantamento etnobotânico realizado por Bieski et al. 
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(2011) em um distrito da cidade de Poconé, Mato Grosso, apresentou o H. sabdariffa 

como uma das plantas de maior relação de importância de uso medicinal, o que 

sugere que a mesma é largamente utilizada na região. 

 De acordo com Ruiz et al. (2008), ainda hoje são descobertas novas plantas 

como possíveis fontes de novas drogas. Porém, o uso popular e mesmo tradicional 

não são suficientes para validar uma planta como um medicamento fitoterápico, pois 

há falta de informações seguras sobre suas propriedades, reações adversas, ação 

sinérgica e a toxicidade, fatores preocupantes quanto à automedicação (Júnior, 

2008).  

Neste sentido, o presente estudo tem como objetivo avaliar efeitos 

fisiopatológicos em ratos, tratados com glutamato monossódico no período neonatal, 

após a ingestão do extrato aquoso do H. sabdariffa, comumente utilizado para o 

tratamento de diversas patologias, incluindo algumas desordens metabólicas. 
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OBS.: O presente artigo será traduzido para a língua inglesa e submetido em breve 

ao periódico Brazilian Journal of Pharmacognosy. Instruções para os autores em 

anexo. 

 

 

 

CORRESPONDÊNCIA:  

Ana Carla Guidini Valentini Gheller. Universidade Federal de Mato Grosso. Campus 

Universitário de Sinop. Av. Alexandre Ferronato nº 1200. Setor Industrial. Sinop/MT. 

E-mail: anacarlagv@hotmail.com. Phone: +55 66 9292.1172 



 
 

19 
 

 

RESUMO 

 

O Hibiscus sabdariffa L. é uma planta popularmente utilizada no tratamento de 
distúrbios metabólicos, conhecida popularmente como vinagreira. De suas flores 
pode-se obter uma bebida consumida muldialmente. Muitos efeitos terapêuticos do 
H. sabdariffa já estão confirmados, como: antioxidante, hipocolesterolemiante, anti-
obesidade, redutor da resistência à insulina, anti-hipertensivo, diurético e uricosúrico. 
Esse trabalho avaliou os efeitos do extrato aquoso de H. sabdariffa no metabolismo 
lipídico, proteíco e glicêmico de ratos jovens tratados com glutamato monossódico 
no período neonatal. As amostras dos cálices de H. sabdariffa foram obtidas no 
município de Barra do Garças, Mato Grosso, Brasil, dos quais preparou-se uma 
infusão.  Cada animal recebeu, diariamente, a dose de 400mg/kg do extrato, via 
gavagem, durante 15 dias consecutivos de tratamento. O tratamento com glutamato 
monossódico, administrado no período neonatal, não levou a morte de ratos 
utilizados, mas não proporcionou o quadro clássico de obesidade. O teste oral de 
tolerância à glicose não mostrou alterações nas dosagens entre grupos (p>0,05), 
enquanto o estudo da sensibilidade dos tecidos periféricos à insulina revelou 
diferença entre os mesmos (p<0,05). Dos parâmetros bioquímicos avaliados, apenas 
alanina aminotransferase revelou uma diferença significativa (p<0,05) entre os 
grupos avaliados. A determinação de proteínas totais, albumina, globulina, colesterol 
total, triglicerídios, lipoproteína de alta densidade, lipoproteína de densidade muito 
baixa e aspartato aminotransferase não apresentou alteração significativa. Conclui-
se que, na dosagem utilizada, o tratamento com o extrato aquoso de H. sabdariffa 
em ratos modificou positivamente o metabolismo bioquímico dos animais, devendo, 
portanto ter suas propriedades investigadas. 
 
PALAVRAS-CHAVE : metabolismo, glutamato monossódico, Hibiscus sabdariffa, 
ratos, resistência à insulina. 
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1. Introdução 

 
No ramo científico, há uma série de induções experimentais de natureza física 

e/ou química que levam os animais em estudo a certas condições fisiopatológicas, 

para que sejam estudadas a fim de elucidar melhor seus mecanismos, e também 

para sua prevenção ou tratamento (Campos et al., 2005). Entre estas condições, 

destaca-se há muitas décadas, a utilização do aminoácido glutamato monossódico 

em ratos. 

A metodologia empregada com glutamato monossódico durante o período 

neonatal é bem utilizada em estudos, sobretudo por seu sucesso no 

desenvolvimento da obesidade animal. Como é um aminoácido neuroexcitatório 

lesivo, irá agir no núcleo arqueado do hipotálamo destruindo de 80% a 90% dos 

neurônios locais. Desta forma, leva a alterações dos sistemas biológicos como 

redução da sensibilidade à insulina, dislipidemia, prejuízos da termogênese, 

hiperfagia, desordem funcional no sistema nervoso autônomo, além de provocar o 

aumento do acúmulo de tecido adiposo visceral e também hiperinsulinemia (Alponti 

et al., 2011; Nemeroff et al., 1977; Oliveira & Lemos, 2010).  

Sabe-se que obesidade tem um papel importante nos fatores de risco para 

doenças cardiovasculares, as desordens no metabolismo de lipídeos são 

caraterizadas por valores séricos elevados de colesterol, triglicerídeos, LDL 

(lipoproteína de baixa densidade) e VLDL (lipoproteína de densidade muito baixa) e 

diminuição de HDL (lipoproteína de alta densidade) (D’adamo et al., 2015).  

O quadro de intolerância à glicose e resistência à insulina torna-se de grande 

destaque em estudos fisiopatológicos, uma vez que a sensibilidade dos tecidos 

insulino-dependentes são facilmente alterados quando ocorrem distúrbios de vias 

metabólicas. Estas condições podem ocorrer unicamente ou em conjunto da falha da 

secreção pancreática da insulina, a não conformação molecular ideal deste 

hormônio produzido, o tempo de ação em tecidos periféricos, ação nos sítios ativos 

inadequados, em seus segundos mensageiros intracelulares, e também na 

apresentação do transportados de glicose (GLUT-4) na membrana da célula-alvo 

(Campos et al., 2007) 

 Portanto, é de grande interesse da comunidade científica melhor 

compreender os mecanismos envolvidos na fisiopatologia de distúrbios metabólicos, 
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destacando-se a dislipidemia, defeitos genômicos e também distúrbios glicêmicos 

acompanhados ou não do desenvolvimento de resistência à insulina, a fim de 

reverter esse quadro e, por conseguinte, evitar o desenvolvimento de suas 

complicações (Campos et al., 2007).  

No caso da obesidade, a fim de controlar sua taxa presente na população, 

destacam-se a atividade física e alterações na dieta alimentar. A dieta ideal inclui a 

dimunuição da ingestão alimentar de gordura e o aumento do consumo de fibras a 

fim de diminuir a absorção intestinal de lipídios (Campos et al., 2006). Além disso, o 

uso de plantas medicinais possui o objetivo de promover a diminuição da obesidade 

é bastante utilizado atualmente (Volpato et al., 2002). 

A utilização das plantas medicinais faz parte da história da humanidade, tendo 

uma importância muito significativa, tanto no que se refere aos aspectos medicinais, 

como culturais (Millani et al., 2010; Pinheiro et al., 2011). Estes compostos naturais 

auxiliam o organismo a normalizar funções fisiológicas e metabólicas prejudicadas, 

restaurar a imunidade comprometida, promover a desintoxicação e também o 

rejuvenescimento (França et al., 2008). 

No Brasil, o uso de plantas medicinais com fins terapêuticos possui respaldo 

na tradição cultural indígena, além de ser uma opção economicamente viável 

(Volpato et. al., 2002). Neste sentido, o hibisco (Hibiscus sabdariffa L.) tem exibido 

destaque na prevenção e terapia alternativa de diversas patologias, principalmente 

no tratamento contra excesso de peso. É bastante frequente a apresentação dessa 

planta como auxiliar na redução de peso corporal em diversos veículos de mídia 

social, especialmente voltados a saúde e bem estar, conceito que popularizou o uso 

do hibisco nos últimos tempos. 

Muitos efeitos terapêuticos atribuídos ao H. sabdariffa já estão confirmados 

experimentalmente, como antioxidante (Tsai et al., 2002; Mohd-Esa et al., 2010), 

hipocolesterolemiante (Hirunpanich et al., 2006; Lin et al., 2007; Gurrola-Díaz et al., 

2010); anti-obesidade (Alarcon-Aguilar et al., 2007; Gurrola-Díaz et al., 2010), 

redutor da resistência à insulina (Gurrola-Díaz et al., 2010), anti-hipertensivo (Faraji 

et al., 1999; Ajay et al., 2007; Ojeda et al., 2009), quimiopreventivo para câncer de 

pele (Tseng et al., 1997), diurético (Alarcón-Alonso et al., 2011), uricosúrico (Kuo et 

al., 2012), citotóxico e antimicrobiano (Al-Mamun et al., 2011). Pode-se destacar 
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ainda o uso do H. sabdariffa como: sudorífico, laxante leve, sedativo, no tratamento 

de pedra nos rins e tratamento de lesão hepática (Akindahunsi e Olaleye, 2003). 

Estudos têm demonstrado que o extrato aquoso dos cálices de H. sabdariffa 

possui efeito na redução dos níveis de lipídeos totais, colesterol e triglicerídeos, 

sugerindo que esta planta possui possível efeito anti-obesidade (Kim et. al., 2003). 

As propriedades terapêuticas do H. sabdariffa estão relacionadas com a presença 

de compostos fenólicos (Patel, 2014).  

Por questões éticas, não é comum o uso de seres humanos como objeto 

experimental, principalmente pela dificuldade em se observar todas suas alterações 

decorrentes do uso de uma planta medicinal. Sendo assim, o modelo animal 

experimental utilizado nesse trabalho foi o rato Wistar, por apresentar características 

fisiológicas, anatômicas e orgânicas semelhantes aos do ser humano (Schanaider e 

Silva, 2004; Quinn, 2005). É possível ainda, utilizar-se de protocolos experimentais 

já propostos e amplamente utilizados para a indução da obesidade em animais, bem 

como efeitos mais amplos e complexos, como os que ocorrem em desordens 

metabólicas em animais de acordo com sua etiologia, sendo que alguns deles já 

foram amplamente caracterizados. 

Neste sentido, o presente estudo teve como objetivo avaliar os efeitos 

metabólicos proporcionados pelo consumo do extrato aquoso do H. sabdariffa por 

ratos machos Wistar jovens tratados com glutamato monossódico no período 

neonatal. 

 
2. Materiais e métodos 

 

2.1 Animais 

Este estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa Animal 

(CEPA/UFMT) pelo número de protocolo 23108.705702/13-9. Foram utilizados ratos 

Wistar machos neonatos que receberam por via subcutânea (sc) solução de 

glutamato monossódico (MSG; Sigma, G-1626, St. Louis, MO, USA) diluído em 

solução salina, na dose de 4,0 mg/g de peso corpóreo, sc, no 2º, 4º, 6º, 8º e 10º dias 

de vida (Ribeiro et al., 1989; Mello et al., 2001; Campos et al., 2007, 2008). Os 

mesmos foram mantidos com suas respectivas mães até alcançarem 21 dias, 

período este correspondente à lactação. Após este período, os filhotes desmamados 

foram transferidos para gaiolas coletivas (4 animais por gaiola) onde passaram por 
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um período de adaptação no Laboratório de Fisiologia de Sistemas e Toxicologia 

Reprodutiva, Universidade Federal de Mato Grosso/Campus Universitário do 

Araguaia. Permaneceram em gaiolas coletivas em temperatura ambiente de 22 ± 

3ºC, ciclo claro/escuro de 12/12 horas e umidade relativa de 60 ± 5%. Todos os 

animais receberam ração Purina ® e água filtrada ad libitum.  

Aos 70 dias de vida, todos os ratos foram pesados e o comprimento naso-

anal foi medido para a obtenção do Índice de obesidade de Lee no primeiro e último 

dia de tratamento com o fitoterápico. Foi considerado o valor menor ou igual a 0,300 

como normal. Por outro lado, ratos com valor superior a 0,300 são considerados 

obesos (Bernardis et al., 1968). 

 

Índice de Lee =  

 
 

2.2 Procedimentos experimentais 
 

2.2.1 Tratamento com Hibiscus sabdariffa L. 
Amostras dos cálices de Hibiscus sabdariffa foram obtidas no município de 

Barra do Garças – Mato Grosso no período de outono (meses de março a junho de 

2013), e desta forma foram secas em estufa aerada à temperatura de 50ºC, por um 

período de três dias e moídas para o preparo do extrato aquoso por processo de 

infusão. O extrato aquoso foi resfriado sob agitação, filtrado e determinada 

concentração em mg/mL. As alíquotas do extrato foram mantidas em freezer (-20ºC) 

em pequenos frascos âmbar até o dia do seu uso no tratamento dos animais.  

Após a avaliação do peso corpóreo e comprimento naso-anal, todos os ratos 

machos foram divididos em dois grupos: grupo controle (C), em que ratos foram 

tratados com água (n=10) e grupo (HS), ratos tratados com extrato aquoso de H. 

sabdariffa (n=16). O tratamento foi oral, por via intragástrica (gavage), por quatorze 

dias, na dose de 400mg/kg/dia de peso corpóreo, adaptado de Peng et al. (2011). 

Considerando o ganho de peso dos animais durante o tratamento, a dose foi 

ajustada periodicamente. A quantidade de ração oferecida para os grupos foi pesada 

todos os dias, e a média de consumo de ração por animal foi avaliada. 
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2.2.2 Teste oral de tolerância à glicose (TOTG) 

Para avaliação do desenvolvimento da intolerância à glicose foi utilizado um 

marcador empregado rotineiramente na clínica, – teste oral de tolerância à glicose 

(TOTG) em todos os animais no 12º dia de tratamento. O procedimento usado para 

este teste delineia que, após jejum prolongado (em torno de 12 horas), foi coletada 

uma gota de sangue para determinação glicêmica por glicosímetro convencional 

OneTouch® Ultra® 2 (tempo 0 = jejum). Em seguida, os ratos receberam solução de 

glicose (200 g/L) via intragástrica (gavage) na dose de 2,0 g/Kg peso corpóreo. 

Depois de 30, 60 e 120 minutos, após a administração desta solução, as outras 

glicemias foram determinadas (Moura et al., 2002). A resposta da glicose durante o 

TOTG foi avaliada pela aparência da curva (Campos et al., 2007) e a estimativa total 

obtida na área sob a curva pelo método trapezoidal (ASC) (Tai et al., 1994). 

 

2.2.3 Teste de tolerância à insulina (TTI) 

O teste de tolerância à insulina foi aplicado a todos os ratos na véspera do 

final do tratamento (14º dia). Após jejum prolongado (em torno de 12 h), foi coletada 

uma gota de sangue para determinação glicêmica por glicosímetro convencional 

(tempo 0). Todos os ratos receberam solução de insulina do tipo NPH, via 

subcutânea, na dose de 30mU/100g peso corpóreo. Decorridos 15, 30 e 60 minutos 

após a administração insulínica, foram determinadas as glicemias (Nogueira et 

al.,1990). 

 

2.2.4 Eutanásia e obtenção do soro 

No último dia de tratamento foi realizada a eutanásia de todos os animais, 

antecedido de anestesia. O sangue foi coletado em tubos de ensaio livres de 

anticoagulantes e centrifugados a 3500 rpm durante 10 minutos. O sobrenadante foi 

coletado como soro e estocado a -20ºC para posteriores determinações de 

biomarcadores. 

 

2.2.5 Análises bioquímicas 

Todos os parâmetros bioquímicos foram mensurados por kits convencionais, 

utilizando-se um analisador bioquímico semi-automático. As concentrações séricas 
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de proteínas totais foram determinadas pelo método colorimétrico; enquanto que os 

níveis séricos de colesterol total, triglicerídios, lipoproteína de densidade alta (HDL) 

foram determinadas pelo método enzimático. Atividades hepáticas das enzimas 

alanina aminotransferase (ALT) e aspartato aminotransferase (AST) foram 

mensuradas através da metodologia de cinética enzimática (Young et al., 2000). Os 

resultados foram expressos mg/dL para proteínas totais, colesterol total, 

triglicerídeos e lipoproteína HDL. Para as determinações das atividades enzimáticas 

de ALT e AST, os resultados foram expressos em U/L. 

O valor estimado do nível sérico da lipoproteína de densidade muito baixa 

(VLDL) foram estimados como base nas determinações das concentrações séricas 

de triglicerídios pelo cálculo proposto por Fridewald et al. (1972), com os resultados 

expressos em mg/dL. 

 

2.3 Análise estatística 

 Todos os dados foram expressos como média ± desvio-padrão. Para 

comparação entre seus valores médios, foi empregado teste t de Student (Vieira, 

1997).  

 

3. Resultados 

A Tabela 1 mostra que o Índice de Lee calculado em todos os ratos não 

demonstrou o quadro clássico de obesidade, pois nenhum valor apresentou 0,300 

ou maior, independente do grupo ou do dia mensurado. Contudo, o tratamento diário 

do extrato aquoso de H. sabdariffa, grupo (HS), em apenas quinze dias de 

tratamento levou a uma diminuição significativa de peso corpóreo comparado ao 

grupo controle (C). 

Os testes glicêmicos realizados neste estudo permitem comparações entre 

valores, sendo possíveis resultados significativos comparando as glicemias ao longo 

do tempo no mesmo grupo, e também as glicemias entre grupos, no mesmo tempo 

medido. A Figura 1 mostra as glicemias do TOTG, e em ambos os grupos houve um 

aumento glicêmico nos tempos 30 e 60 minutos em relação ao jejum (tempo 0) 

(p<0,05), porém não foram encontradas alterações nos níveis de glicose entre 

grupos (p>0,05). Ainda na avaliação destas glicemias, a Figura 2A mostra as áreas 

sob a curva glicêmica do TOTG, destacando os intervalos de cada leitura glicêmica 
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(áreas parciais), e também seu valor geral (área total). O tratamento desta planta 

aparenta não influenciar na carga glicêmica do teste (p>0,05), porém quando é 

analisada a glicemia média de cada intervalo (Figura 2B), o intervalo de 30 a 60 

minutos elevou-se em ambos os grupos (p<0,05).  

O estudo da sensibilidade dos tecidos periféricos à insulina é mostrado na 

Figura 3, sendo as glicemias coletadas durante o Teste de tolerância à insulina 

(TTI). As curvas glicêmicas dos ratos mostram que, após a administração de insulina 

exógena, ocorre uma queda glicêmica em todo o transcorrer do teste em ambos os 

grupos, nos tempos 15, 30 e 60 minutos (p<0,05). Quando os valores são 

comparados entre grupos, o tratamento com H. sabdariffa (grupo HS) leva a uma 

maior queda glicêmica no teste aos 15 minutos e uma recuperação dos níveis de 

glicose aos 60 minutos, sendo sua glicemia maior que no grupo C (p<0,05). 

De forma similar ao TOTG, a Figura 4A mostra as áreas parciais e totais sob 

a curva glicêmica do TTI, mas também não apresentou diverenças entre os valores 

obtidos (p>0,05). Quando se analisa as médias glicêmicas por minuto de cada 

intervalo do TTI (Figura 4B), os tempos 15 a 30 minutos e também de 30 a 60 

minutos foram diminuídos em relação ao primeiro intervalo (p<0,05), mas não entre 

grupos (p>0,05). 

A Tabela 2 mostra os parâmetros bioquímicos séricos avaliados neste 

estudo. A atividade da alanino aminotransferase (ALT) mostrou uma diminuição 

significativa quando os ratos foram tratados com o extrato da planta (p<0,05). A 

determinação de proteínas totais, albumina, globulina, colesterol total, triglicerídios, 

colesterol HDL, VLDL e AST não apresentou alteração significativa (p>0,05). Os 

valores médios obtidos em ambos os analitos apresentam-se muito próximos, tanto 

no grupo tratado com o extrato aquoso de H. sabdariffa, quanto no grupo controle. 

 

3. Discussão 

O tratamento de glutamato monossódico, administrado no período neonatal, 

não levou a morte de ratos utilizados no presente estudo, sendo assim uma 

metodologia segura e válida que não implicou em perda de animais e alteração do 

número amostral proposto na metodologia, grupo (C), n=10 ratos e grupo (HS), n=16 

ratos. 
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Uma investigação do metabolismo de animais vivos, invariavelmente deve 

ser analisada de forma flexível, visto que as condições a que os animais estão 

inseridos e a variabilidade biológica esperada entre seres vivos devem ser 

consideradas diante dos resultados encontrados e esperados. Além disso, as 

plantas medicinais são compostas por uma numerosa gama de substânicas ativas. 

Dependendo das condições climáticas, estes vegetais podem produzir diferentes 

componentes químicos a partir de seu metabolismo. Dessa forma, os efeitos 

fisiopatológicos produzidos por plantas da mesma espécie, porém cultivadas em 

regiões distintas, podem ser diferentes (Simões et al., 2007).  

Os dados deste estudo mostram que a determinação do Índice de Lee 

calculado em todos os ratos não demonstrou o quadro clássico de obesidade, pois 

nenhum valor do índice foi de 0,300 ou maior, independente do grupo ou do dia 

mensurado. Possivelmente o fato dos animais serem ainda muito jovens pode estar 

relacionado com o não desenvolvimento da obesidade nesses animais, visto que o 

Índice de Lee é normalmente empregado em ratos após 90 dias de vida (Ribeiro et 

al., 1989; Mello et al., 2001; Campos et al., 2007, 2008; Luz et al., 2010; Zhang et 

al., 2010; Chen et al., 2013; Hernández-Bautista et al., 2014). 

Zhang et al. (2010) utilizam o mesmo protocolo de indução de obesidade em 

ratos com glutamato monossódico, e obtiveram a confirmação da obesidade 

somente após 6 meses de vida dos animais. Da mesma forma, Luz et al. (2010) 

afirmam que o tratamento com MSG no período neonatal induz a obesidade em 

animais adultos. Os autores encontraram um aumento de estoques de gordura 

corporal nesses animais de cerca de 140%, porém observaram uma redução no 

consumo de alimentos, o que os mesmos sugerem ser justificado pela redução 

significativa no gasto energético apresentado pelos ratos. 

Chen et al. (2013) observaram que, em comparação com ratos normais, os 

ratos tratados com MSG exibiram sintomas típicos da síndrome metabólica, apesar 

da menor ingestão alimentar em relação ao grupo controle. A confirmação da 

obesidade foi estabelecida aos seis meses de vida dos animais, alimentados durante 

o período de aclimatação com ração padrão para roedores ad libitum. O estudo de 

Hernández-Bautista et al. (2014) mostrou que  o Índice de Lee, triglicérides, 

colesterol total, e os níveis de transaminases aumentou, enquanto a tolerância à 
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glicose diminuiu e níveis de sensibilidade à insulina foram notavelmente alterados a 

partir do quarto mês de idade, de ratos tratados com MSG no período neonatal.  

Quanto ao ganho de peso, foi visto que o grupo HS ganhou apenas 37,9g 

durante os 14 dias de tratamento, enquanto o grupo C mostrou um ganho de 54,2g 

no mesmo período (Tabela 1). Desta forma, esta diminuição de ganho de peso ao 

tratamento pode sugerir a uma modificação metabólica pelo extrato vegetal. Nossos 

dados corroboram com os encontrados por Alarcon-Aguilar et al. (2007), que 

também destacaram uma diferença significativa no ganho de peso entre ratos 

obesos tratados com extrato aquoso de H. sabdariffa e não tratados. Neste estudo, o 

uso do extrato reduziu o peso corporal de ratos obesos em 9,6%, dado relacionado 

com o conceito de que os cálices do H. sabdariffa contêm substâncias bioativas que 

podem ser úteis na prevenção e tratamento de obesidade, sendo reforçado também 

na diminuição da absorção lipídica intestinal (Carvajal-Zarrabal et al, 2009). 

 Os mecanismos pelos quais o H. sabdariffa leva a uma redução no ganho 

de peso corporal ainda não são totalmente esclarecidos (Alarcon-Aguilar et al., 

2007). Esse mecanismo pode estar relacionado à capacidade deste extrato em 

modular fatores de transcrição de adipócitos (Kim et al., 2007). Além disso, relatos 

indicam que este tipo de tratamento pode levar à saciedade por meio de um 

estímulo anorexígeno no centro da saciedade localizada no hipotálamo, diminuindo 

o ganho de peso corpóreo (Peng et al.,2011) assim como inibe a atividade da α-

amilase bloqueando a absorção de carboidratos no intestino delgado, efeito obtido 

através da modulação da vias de sinalização PI3-K/Akt, que desempenham 

importantes papéis durante a adipogênese (Valerio et al., 2006). 

A análise da secreção e ação do pâncreas endócrino é bem descrita no 

TOTG e sua área sob a curva nas Figuras 1 e 2, respectivamente. O TOTG é o 

registro da captação glicêmica dos tecidos periféricos (músculo esquelético e tecido 

adiposo), sendo um método específico para diagnosticar a intolerância à glicose, 

pois mimetiza os eventos fisiológicos após uma refeição. Sua curva mostra a 

capacidade de absorção e retorno glicêmico, demonstrando o desempenho da 

insulina endógena nos tecidos periféricos (Campos et al., 2007; Neto et al., 2011). A 

aparência das curvas em ambos os grupos possuem uma resposta clássica, sendo 

que aos 30 minutos houve um pico glicêmico (absorção intestinal), e após esta 

medida, os valores glicêmicos diminuem (30 e 60 min) até retornar próximos ao 
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tempo de jejum aos 120 minutos (retorno glicêmico) (Campos et al., 2007; Mello et 

al., 2001; Valerio et al., 2006). De acordo com os dados deste estudo, o extrato de 

H. sabdariffa não influenciou na resposta endógena da insulina para este teste, ou 

seja, não influencia na secreção e ação insulínica em tecidos periféricos. Em 

contrapartida, um estudo com este extrato de planta mostra que em ratos houve 

uma diminuição da glicemia de jejum conforme o tratamento progredia (Alarcon-

Aguilar, 2007). 

Quando se avalia a sensibilidade dos tecidos periféricos (TTI), é visto que o 

extrato aquoso de H. sabdariffa possui ação direta na captação da glicose pelos 

tecidos. Sob administração de insulina exógena, o extrato permitiu que os tecidos 

periféricos captassem mais facilmente a glicose (temos 0, 15 e 30 minutos) e ao final 

do teste permitiu um retorno glicêmico ainda mais preciso que o controle (tempo 60 

minutos), como mostrado na Figura 3. Há uma série de fatores que podem 

influenciar na sensibilidade insulínica, desde a ligação do hormônio com o sítio ativo 

com o receptor até a ação dos segundos mensageiros intracelulares, incluindo o 

sistema de ancoragem do GLUT-4 na membrana plasmática (Campos et al., 2007). 

Portanto, este extrato pode influenciar em uma ou até mais vias, beneficiando a 

captação glicêmica. 

Hibiscus sabdariffa surge no século XXI como uma planta fortemente 

promissora à tratamentos com distúrbios metabólicos, pois afeta em muitos aspectos 

o metabolismo lipídico. Estudos em ratos mostra que a associação deste tipo de 

tratamento fez com que fossem diminuídos os triglicerídios e LDL (Ubani et al., 2009; 

Fernández-Arroyo et al. 2011); ação hipolipidêmica e antioxidante em ratos 

diabéticos (Farombi & Ige, 2007; Yang et al. 2010); inibição da oxidação do LDL 

(Chang et al., 2006; Joven et al., 2014). Em humanos foi estudado que o uso deste 

extrato eleva os níveis de HDL em pacientes hipertensos (Mohagheghi et al., 2011); 

controle total da dislipidemia (diminuição de triglicerídios, colesterol e LDL, e 

aumento do HDL) em adolescentes obesos (Sabzghabaee et al. 2013) e também 

apresenta efeito hipocolesterolêmico e  fibras dietéticas presentes na semente deste 

vegetal (Hainida et al., 2008). Embora não tenham sido encontradas diferenças entre 

os valores protéicos e lipídicos séricos, nossos dados são corroborados por Fakeye 

et al. (2008), que também não obtiveram variações significativas nos valores do 

perfil lipídico de ratos tratados com o extrato aquoso de H. sabdariffa. 
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Dos parâmetros bioquímicos avaliados, apenas ALT mostrou uma queda em 

sua atividade (Tabela 2), mostrando uma função hepatoprotetora desta planta, na 

dose utilizada. Estudos anteriores demonstraram que os extratos de H. sabdariffa 

elevam a função das enzimas hepáticas (Akindahunsi e Olaleye, 2003; Alarcon-

Aguilar et al., 2007; Fakeye et al., 2008), sem alterar a morfologia e fisiologia do 

fígado. Em contrapartida, Adeyemi et al. (2014) conseguiu restaurar níveis elevados 

de aspartato AST e ALT em ratos diabéticos tratados com H. sabdariffa.  

As bases científicas para a afirmação de que as plantas medicinais e suas 

substâncias bioativas desempenham um papel importante na prevenção e no 

tratamento de doenças crônicas e degenerativas estão avançando continuamente. 

Nesse sentido, muitos estudos consideram que o H. sabdariffa poderia inclusive 

fazer parte da dieta alimentar da população, que assim poderia prevenir 

determinadas doenças. Investigações como essa são válidas para fornecer 

recomendações sobre o uso potencial do H. sabdariffa para o benefício da saúde 

pública. Certamente, mais estudos são necessários para comprovar que o vegetal é 

eficaz e seguro para o uso terapêutico. 

 

4. Conclusão 

Os resultados obtidos neste estudo mostram que o tratamento de ratos com 

extrato aquoso de H. sabdariffa modificou positivamente o metabolismo bioquímico, 

diminuindo o ganho de peso corpóreo, sensibilizando os tecidos periféricos à 

insulina e também sendo hepatoprotetor aos animais. 

 

5. Referências bibliográficas 

Adeyemi, D.O., Ukwenya, V.O., Obuotor, E.M., Adewole, S.O. 2014. Anti hepatotoxic 

activities of Hibiscus sabdariffa L. in animal model of streptozotocin diabetes-induced 

liver damage. Complementary and Alternative Medicine 14, 1-11. 

 

Ajay, M., Chai, H.J., Mustafa, A.M., Gilani, A.H., Mustafa, M.R. 2007. Mechanisms of 

the Anti-Hypertensive Effect of Hibiscus sabdariffa L. Calyces. Journal of 

Ethnopharmacology 109,388–393. 

 



 
 

31 
 

Akindahunsi, A. A., Olaleye, M. T. 2003. Toxicological investigation of aqueous-

methanolic extract of the calyces of Hibiscus sabdariffa L. Journal of 

Ethnopharmacology 89,161-164.  

 

Al-Mamun, A., Khatun, M.H., Nessa, L., Islam, M.D., Munira, S. 2011. In vitro 

evaluation of the antibacterial, cytotoxic and insecticidal activities of Hibiscus 

sabdariffa fruits. Libyan Agriculture Research Center Journal Internation 3,144-149.  

 

Alarcon-Aguilar, F.J., Zamilpa, A., Perez-Garcia, M.D., Almanza-Perez, J.C., 

Romero-Nuñez, E., Campos-Sepulveda, E.A., Vazquez-Carrillo, L.I., Roman-

Ramosal, R. 2007. Effect of Hibiscus sabdariffa on obesity in msg mice. Journal of 

Ethnopharmacology 114.66–71. 

 

Alarcón-Alonso, J., Zamilpa, A., Alarcón-Aguilar, F., Herrera-Ruiz, M., Tortoriello, J., 

Jimenez-Ferrer, E. 2012. Pharmacological characterization of the diuretic effect of 

Hibiscus sabdariffa Linn (Malvaceae) extract. Journal of Ethnopharmacology 

139,751– 756. 

 

Bernardis, L. L.; Patterson, B. D. 1968. Correlation between “Lee index” and carcass 

fat content in weanling and adult female rats with hypothalamic lesions. Journal of 

Endocrinology 40, 527-528. 

 

Bieski, I.G.C., Santos, F.R., Oliveira, R.M., Espinosa, M.M., Macedo, M., 

Albuquerque, U.P., Martins, D.T.O. 2012. Ethnopharmacology of medicinal plants of 

the Pantanal region (Mato Grosso, Brazil). Evidence-Based Complementary and 

Alternative Medicine 2012,1-36. 

 

Campos, K. E., Sinzato Y.K., Damasceno, D.C., Rudge, M.V.C. 2006.Obesidade e 

resistência à insulina. Feminina 34,591-595. 

 

Campos, K. E., Volpato, G.T., Calderon, I.M.P., Rudge, M.V.C, Damasceno, D.C. 

2007. Effect of maternal obesity on diabetes development in adult rat offspring. Life 

Sciences 81,1473-1478. 



 
 

32 
 

 

Campos, K. E., Volpato, G.T., Calderon, I.M.P., Rudge, M.V.C, Damasceno, D.C. 

2008. Effect of obesity on rat reprodution and on development of their adult offspring. 

Brazilian Journal of Medical and Biological Research 41, 22-125. 

 

Cardoso, C.R.P., 2006. Atividade mutagênica e ativadora da resposta imune celular 

induzidas por Byrsonima crassa Niedenzu e Byrsonima intermedia A.Juss. 

(Malpighiaceae) [dissertação]. Araraquara: Faculdade de Ciências Farmacêuticas de 

Araraquara. 

 

Carvajal-Zarrabal, O., Hayward-Jones P.M., Orta-Flores, Z., Nolasco-Hipólito, Z., 

Barradas-Dermitz, D.M., Aguilar-Uscanga, M.G., Pedroza-Hernández, M.F.  2009.  

Effect of Hibiscus sabdariffa L. Dried Calyx Ethanol Extract on Fat Absorption-

Excretion, and Body Weight Implication in Rats. Journal of Biomedicine and 

Biotechnology 2009, 1-5. 

 

Chang, Y.C., Huang, K.X., Huang, A.C., Ho, Y.C., Wang, C.J. 2006. Hibiscus 

anthocyanins-rich extract inhibited LDL oxidation and oxLDL-mediated macrophages 

apoptosis. Food and Chemical Toxicology 44,1015–1023. 

 

D'Adamo E, Guardamagna O, Chiarelli F, Bartuli A, Liccardo D, Ferrari F, Nobili V. 

2015. Atherogenic dyslipidemia and cardiovascular risk factors in obese children. Int 

J Endocrinol. 2015;2015:912047. 

 

Fakeye, T.O., Pal, A., Bawankule, D.U., Yadav, N.P., Khanuja, S.P.S. 2008. Toxic 

Effects of oral administration of extracts of dried calyx of Hibiscus sabdariffa Linn. 

(Malvaceae). Phytotherapy Reserch 23, 412–416. 

 

Faraji, M.H., Tarkhani, A.H.H. 1999. The Effect of Sour Tea (Hibiscus sabdariffa) on 

Essential Hypertension. Journal of Ethnopharmacology 65,231–236. 

 



 
 

33 
 

Farombi, E.O., Ige, O.O. 2007. Hypolipidemic and antioxidant effects of ethanolic 

extract from dried calyx of Hibiscus sabdariffa in alloxan-induced diabetic rats. 

Fundamental & Clinical Pharmacology 21,601–609. 

 

Fernández-Arroyo, S., Rodríguez-Medina, I.C., Beltrán-Debón, R., Pasini, F., Joven, 

J., Micol, V., Segura-Carretero, A., Fernández-Gutiérrez, A. 2011. Quantification of 

the polyphenolic fraction and in vitro antioxidant and in vivo anti-hyperlipemic 

activities of Hibiscus sabdariffa aqueous extract. Food Research International 44, 

1490–1495. 

 

França, I.S.X. et al. 2008. Medicina popular: benefícios e malefícios das plantas 

medicinais. Rev Bras Enf. 61(2). 

 

Friedewald, W.T., Levy, R.I., Fredrickson, D.S. 1972. Estimation of the concentration 

of low-density lipoprotein cholesterol in plasma, without use of the preparative 

ultracentrifuge. Clinical Chemistry 18, 499-502. 

 

Gurrola-Díaz, D.M., Garcìa-López, P.M., Sánchez-Enríquez, S., Troyo-Sanromán, R., 

Andrade-González, L., Gómez-Leyva, J.F. 2010. Effects of Hibiscus sabdariffa 

extract poder and preventive treatment (diet) on the lipid profiles of patients with 

metabolic syndrome (MeSy). Phytomedicine 17,500–505. 

 

Hainida, E., Ismail, A., Hashim, N., Mohd-Esa, N., Zakiah, A.  Effects of defatted 

dried roselle (Hibiscus sabdariffa L.) seed powder on lipid profiles of 

hypercholesterolemia rats. Journal of the Science of Food and Agriculture 88,1043–

1050. 

 

Hernández-Bautista, R.J., Alarcón-Aguilar, F.J., Escobar-Villanueva, M.D.C., 

Almanza-Pérez, J.C., Merino-Aguilar, H., Fainstein, López-Diaz, N. E. 2014.  

Biochemical Alterations during the Obese-Aging Process in Female and Male 

Monosodium Glutamate (MSG) - Treated Mice. International Journal of Molecular 

Sciences 15, 11473-11494. 

 



 
 

34 
 

Joven, J., March, I., Espinel, E., Fernández-Arroyo, S., Rodríguez-Gallego, E., 

Aragone, G., Beltrán-Debón, R., Alonso-Villaverde, C., Rios, L., Martin-Paredero, V., 

Menendez, J.A., Micol, V., Segura-Carretero, A.,  Camps, J. 2014. Hibiscus 

sabdariffa extract lowers blood pressure and improves endothelial function. 

Molecular and Nutrition Food Research 00, 1–5. 

 

Millani, A. A. et al. 2010. Análise de crescimento e anatomia foliar da planta 

medicinal Ageratum conyzoides L.(Asteraceae) cultivada em diferentes substratos. 

Rev Bras Pl Med. Botucatu, 12(2):127-134. 

 

Kim, M. S., Kim, J.K., Kim, H.J., Moon S.R., Shin, B.C., Park, K.W., Yang, H.O., Kim, 

S.M., Park, R. 2003. Hibiscus extract inhibits the lipid droplet accumulation and 

adipogenic transcription factors expression of 3T3-L1 preadipocytes. The Journal of 

Alternative and Complementary Medicine 9,499-504.  

 

Kuo, C.H., Kao, E.S., Chan, K.E., Lee, H.J., Huang, T.F., Wang, C.J. 2012. Hibiscus 

sabdariffa L. extracts reduce serum uric acid levels in oxonate-induced rats. Journal 

of Function Foods 4,375-381. 

 

Lin, T.Z., Lin, H.H., Chen, C.C., Lin, M.C., Chou, M.C., Wang, C.J. 2007. Hibiscus 

sabdariffa extract reduces serum cholesterol in men and women. Nutrition Research 

27,140-145. 

 
Luz, J., Pasin, V.P., Silva, D.J.M., Zemdegs, J.C., Amaral, L.S., Affonso-Silva, S.M. 

2010. Effect of Food Restriction on Energy Expenditure of Monosodium Glutamate-

Induced Obese Rats. Annal of Nutrition an Metabolism 56,31–35. 

 
Mello, M. A. R, Souza, C.T., Braga, L.R., Santos, J.W., Ribeiro, I.A., Gobatto, C.A. 

2001. Glucose tolerance and insulin action in monosodium glutamate (MSG) obese 

exercise-trained rats. Physiology, Chemical, Physical & Medicine 33, 63-71. 

 

Mohagheghi, A., Maghsoud, S., Khashayar, P., Ghazi-Khansari, M. 2011. The effect 

of Hibiscus Sabdariffa on lipid profile, creatinine, and sérum electrolytes: a 



 
 

35 
 

Randomized Clinical Trial. International Scholarly Research Network 

Gastroenterology 2011,1-4. 

 

Mohd-Esa, N., Hern, F.S., Ismail, A., Yeel, C.L. 2010. Antioxidant activity in different 

parts of roselle (Hibiscus sabdariffa) extracts and potential exploitation of the seeds. 

Food chemistry 122:1055–1060. 

 

Moura, R. A., Wada. C.S., Purchio, A., Almeida, T.V. 2002. Técnicas de Laboratório. 

São Paulo: Atheneu Editora, pp. 524. 

 

Nemeroff, C.B.; Grant, L.B.; Bissette, G.; Ervin, G.N.; Harrell, L.E.; Prange, A.J.Jr. 

1977. Growth, endocrinological and behavioral deficits after monosodium L-

glutamate in the neonatal rat: possible involvement of  arcuate dopamine neuron 

damage. Phycho Neuroendocrinology. 2(2):79-97p., 

 

Neto, B.G.; Vasques, A.C.J.; Tambascia, M.A. 2011. Resistencia à insulina: como 

diagnosticar na prática clinica. In: Godoy-Matos, A.F. Endocardiometabologia na 

prática clínica. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan. Cap. 5, 47-63 p. 

 

Oliveira, F.R.; Lemos D. 2010. Obesidade e reprodução. Rev Feminina, 38:5p. 

 

Nogueira, R. C., Cerqueira, H. F., Soares, M. B. P. 2010. Patenting bioactive 

molecules from biodiversity: the Brazilian experience. Expert Opinion Ther 20,1-13. 

 

Ojeda, D., Frerer, F.J., Zamilpa, A., Herrera-Arellano, A., Tortoriello, J., Alvarez, A. 

2010. Inhibition of angiotensin convertin enzyme (ACE) activity by the anthocyanins 

delphinidin- and cyanidin-3-O-sambubiosides from Hibiscus sabdariffa L. Journal of 

Ethnopharmacology 127;7–10. 

 

Patel, S. 2014. Hibiscus sabdariffa: an ideal yet under-exploited candidate for 

nutraceutical applications. Biomedicine & Preventive Nutrition ;4,23–27. 

 



 
 

36 
 

Peng, C.H., Chyau, C.C., Chan, K.C., Chan, T.H., Wang, C.J., Huang, C.N. 2011. 

Hibiscus sabdariffa polyphenolic extract inhibits hyperglycemia, hyperlipidemia, and 

glycation-oxidative stress while improving insulin resistance. Journal of Agricultural 

and Food Chemistry 59,9901-9909.  

 

Pinheiro, A. C. S. et al. 2011. Efeito do extrato aquoso de cabelo de milho (Zea mays 

L.) sobre a excreção renal de água e eletrólitos e pressão arterial em ratos Wistar 

anestesiados. Rev Bras Pl Med. Botucatu,13(4):375-381. 

 

Quinn, R. 2005. Comparing rat’s to human’s age: how old is my rat in peoples years? 

Nutrit, v. 21, n. 6, p.775-777. 

 

Ribeiro, E. B., Marmo, M.R., Andrade, I.S., Dolnikoff, M.S. 1989. Effect of fasting of 

monosodium glutamate-obese rats. Brazilian Journal of Medical and Biology 

Research 22,919-921. 

 

Ruiz, A.L.T.G., Taffarello, D., Souza, V.H.S., Carvalho, J.E. 2008. Farmacologia e 

toxicologia de Peumus boldus e Baccharis genistelloides. Revista Brasileira de 

Farmacognosia 2, 295-300.  

 

Simões, C.M.O., 2007. Farmacognosia: da planta ao medicamento. 1ª edição. 

Editora da UFRGS, Porto Alegre; Editora da UFSC,Florianópolis, pp.13-29. 

 

Tai MM. 1994. A mathematical model for the determination of total area under 

glucose tolerance and other metabolic curves. Diabetes Care 17, 152-154. 

 

Tsai, P.J., McIntoshb, J., Pearceb, P., Camdenb, B., Jordanc, B.P. 2002. 

Anthocyanin and antioxidant capacity in roselle (Hibiscus sabdariffa L.) extract. Food 

Research International 35, 351–356. 

 

Valerio, G.; Licenziati, M.R.; Iannuzzi, A.; Franzese, A.; Siani, p.; Riccardi, G.; 

Rubba, P. Insulin resistance and impaired glucose tolerance in obese children and 



 
 

37 
 

adolescents from Southern Italy. Nutrition, Metabolism & Cardiovascular Diseases. 

16(4):279-284p., 2006. 

 

Volpato, G. T., Damasceno, D.C., Calderon, I.C.P. Rudge, M.V.C. 2002. Revisão de 

plantas brasileiras com comprovado efeito hipoglicemiante no controle do Diabetes 

mellitus. Revista Brasileira de Plantas Medicinais 4, 35-45. 

 

Tseng, T.H., Hsu, J.D., Lo, M.H., Chu, C.Y., Chou, F.P., Huang, C.L., Wang, C.J. 

1997. Protective effects of dried flower extracts of Hibiscus sabdariffa L. against 

oxidative stress in rat primary hepatocytes. Food and Chemical Toxicology 35,1159-

1164.  

 

Vieira, S. 1997. Outros delineamentos. In: Acta Cirúrgica Brasileira. [serial online], 

Estatistica Experimental, Atlas, São Paulo, 119-132. 

 

Wilckelgren, I. 1988. Obesity: how big a problem? Science 280,1364-1367. 

 

YOUNG, D.S. et al. 2001.Effects of Drugs on Clinical Laboratory Tests,AACC Press, 

4.ed. 

 

Zhang, N., Huan, Y., Huang, H., Song, G.M. Sun, S., Shen, Z. 2010. Atorvastatin 

improves insulin sensitivity in mice with obesity induced by monosodium glutamate. 

Acta Pharmacologica Sinica 31,35–42. 



 
 

38 
 

 

Tabela 1.  Média e desvio-padrão do Índice de Lee inicial (dia 70) e final (dis 85) do 
tratamento e ganho de peso corpóreo em ratos obesos com tratamento diário de 
água (C) e ratos obesos com tratamento diário de extrato aquoso de Hibiscus 
sabdariffa a 400mg/Kg (HS). 
 C 

(n=10) 
HS 

(n=16) 
Índice de Lee - dia 70 0,269±0,015 0,270±0,016 

Índice de Lee – dia 85 0,274±0,015 0,0281±0,07 

Ganho de peso corpóreo (g) 54,2±8,3 37,9±9,1* 

*p<0,05 – diferença significativa ao Grupo C. Teste t de Student. 
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Figura 1.  Valores glicêmicos do Teste oral de tolerância à glicose (TOTG) em ratos 
com tratamento diário de água (grupo C) e ratos obesos com tratamento diário de 
extrato aquoso de Hibiscus sabdariffa a 400mg/Kg (grupo HS). 
*p<0,05 – diferença significativa ao tempo de jejum (0 minutos). Teste t de Student 
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Figura 2.  Áreas parcial e total sob a curva do Teste oral de tolerância à glicose 
(TOTG) (Figura 2A)  e média glicêmica de cada intervalo de tempo (Figura 2B)  em 
ratos com tratamento diário de água (grupo C) e ratos obesos com tratamento diário 
de extrato aquoso de Hibiscus sabdariffa a 400mg/Kg (grupo HS). 

*p<0,05 – diferença significativa ao intervalo 0-30min. Teste t de Student 
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Figura 3.  Valores glicêmicos do Teste de tolerância à insulina (TTI) em ratos com 
tratamento diário de água (grupo C) e ratos obesos com tratamento diário de extrato 
aquoso de Hibiscus sabdariffa a 400mg/Kg (grupo HS).  
*p<0,05 – diferença significativa ao tempo de jejum (0 minutos). Teste t de Student. 
#p<0,05 – diferença significativa ao grupo C. Teste t de Student. 
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Figura 4.  Áreas parcial e total sob a curva do Teste oral de tolerância à insulina (TTI) 
(Figura 4A)  e média glicêmica de cada intervalo de tempo (Figura 4B)  em ratos 
obesos com tratamento diário de água (C) e ratos obesos com tratamento diário de 
extrato aquoso de Hibiscus sabdariffa a 400mg/Kg (HS). 
*p<0,05 – diferença significativa ao intervalo 0-15min. Teste t de Student. 
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Tabela 2.  Média e desvio-padrão dos biomarcadores bioquímicos sérico (proteínas 
totais, albumina, globulina, colesterol total, triglicerídios, lipoproteínas HDL e VLDL, 
alanino aminotransferase e aspartato aminotransferase) de ratos com tratamento 
diário de água (grupo C) e ratos obesos com tratamento diário de extrato aquoso de 
Hibiscus sabdariffa a 400mg/Kg (grupo HS). 

 C 
(n=10) 

HS 
(n=16) 

Proteínas totais (g/L) 6,5±0,5 6,4±0,2 

Albumina (g/L) 3,2±0,2 3,1±0,1 

Globulina (g/L) 3,3±0,4 3,3±0,2 

Colesterol total (mg/dL) 58,3±9,7 55,8±23,7 

Triglicerídios (mg/dL) 121,0±27,2 141,8±36,6 

HDL (mg/dL) 47,8±6,4 47,2±7,5 

VLDL (mg/dL) 24,2±5,5 28,4±7,3 

ALT (U/L) 184,5,7±19,0 145,1±20,0* 

AST (U/L) 59,4±12,8 57,7±9,6 

*p<0,05 – diferença significativa ao Grupo C+HS. Teste t de Student. 
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RESUMO 

 

O Hibiscus sabdariffa L. é uma planta da família Malvaceae, conhecida 
popularmente como vinagreira. Suas flores fornecem uma bebida consumida 
mundialmente. Dentre os efeitos terapêuticos do H. sabdariffa estão: antioxidante, 
hipocolesterolemiante, anti-obesidade, redutor da resistência à insulina, anti-
hipertensivo, quimiopreventivo para câncer de pele, diurético e uricosúrico. Os 
benefícios nutricionais da planta estão ligados à biodisponibilidade de flavonoides, 
em especial às antocianinas. O trabalho avaliou os efeitos do extrato aquoso de H. 
sabdariffa contra danos induzidos ao DNA pela ciclofosfamida (CPA, 25 mg/Kg), em 
ratos machos Wistar através o Teste do Micronúcleo. As amostras dos cálices de H. 
sabdariffa foram obtidas no município de Barra do Garças, Mato Grosso, Brasil. O 
extrato aquoso foi preparado em forma de infusão e cada animal recebeu, 
diariamente, a dose de 400mg/kg, via gavagem, durante  15 dias consecutivos de 
tratamento. A presença de antocianinas foi confirmada pelo teste com cloreto férrico 
e a presença de compostos fenólicos foi admitida através de cromatografia líquida 
de alta eficiência, com destaque para a identificação da rutina. Os animais foram 
sacrificados por aprofundamento da anestesia para obtenção da medula óssea e 
determinação da frequência de eritrócitos policromáticos micronucleados (PCEs). O 
grupo tratado com o extrato aquoso de H. sabdariffa revelou 91% de redução da 
frequência de micronúcleos quando comparado ao grupo controle positivo. O que 
nos permite dizer que, nas condições testadas, o H. sabdariffa L. apresentou efeito 
protetor aos danos induzidos pela CPA ao DNA dos animais tratados, sendo um 
potencial candidato a agente de prevenção contra a carcinogênese. 
 
PALAVRAS-CHAVE : Ciclofosfamida; Quimioprevenção; Teste do Micronúcleo, 
Hibiscus sabdariffa, ratos. 
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Introdução 

 

O Hibiscus sabdariffa L. é uma planta da família Malvaceae. Um arbusto 

vigoroso, capaz de atingir até 3 metros de altura, com caule verde ou avermelhado. 

Suas folhas são alternadas, lobadas e dentadas, com coloração verde ou púrpura. 

As flores são branco-amareladas, rosas ou púrpuras, com cálices carnosos 

vermelhos ou brancos que formam os frutos [1]. É uma planta tropical nativa da Índia 

e Malásia, embora cresça amplamente em regiões tropicais e subtropicais de ambos 

os hemisférios [2]. Os benefícios nutricionais da planta estão ligados à 

biodisponibilidade de flavonoides, em especial às antocianinas [3,4,5].  

Dentre os efeitos terapêuticos do H. sabdariffa já discutidos na literatura 

estão: antioxidante [4,6], hipocolesterolemiante [7,8,9]; anti-obesidade [9,10] redutor 

da resistência à insulina [9], anti-hipertensivo [11,12,13]; quimiopreventivo para 

câncer de pele [14], diurético [15], uricosúrico [16], antimicrobiano e citotóxico [17]. 

Pode-se destacar ainda o uso do H. sabdariffa como: sudorífico, laxante leve, 

sedativo, no tratamento de pedra nos rins e tratamento de lesão hepática [18].  

As propriedades terapêuticas do H. sabdariffa se devem à presença de 

compostos fenólicos, produtos do metabolismo secundário desse vegetal, 

conhecidos pelo potencial antioxidante [19]. Olaleye [20] encontrou glicosídeos 

cardíacos, flavonoides, saponinas e alcaloides no extrato aquoso de H. sabdariffa. 

Enquanto um estudo fitoquímico demonstrou que fenóis, alcaloides, taninos, 

flavonoides e saponinas estão presentes nas folhas, caule e na raiz da planta, sendo 

que os alcaloides estão presentes em todas as partes da planta [21].  

Os antioxidantes são substâncias capazes de interferir na formação e 

propagação de radicais livres. Uma grande variedade de substâncias fenólicas, 

especialmente aqueles presentes nas plantas alimentares e medicinais, tem sido 

considerada como adjuvantes na prevenção de efeitos genotóxicos. A maioria 

destes compostos fenólicos que ocorrem naturalmente possuem propriedades 

antioxidantes e anti-inflamatórias, que parecem contribuir para a sua atividade 

protetora dos danos ao DNA [19]. 
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Substâncias conhecidas como quimiopreventivas são aquelas capazes de 

inibir, retardar ou reverter a carcinogênese em várias fases [8]. As antocianinas tem 

ação antioxidante e, portanto, são capazes de combater processos mutagênicos [5]. 

Atualmente, a mutagenicidade se tornou, de maneira crescente, alvo de 

avaliação científica no Brasil e no mundo. A relevância desta observação foi devido 

à associação entre mutação e câncer. Mutações são definidas como alterações no 

DNA (ácido desoxirribonucléico) celular, podendo envolver mutações 

cromossômicas e gênicas, relacionadas de maneira significativa com a 

carcinogênese [22]. Dados do Ministério da Saúde apontam que em 2011, 181.575 

pessoas morreram por consequência de neoplasias malignas [23]. Tendo em vista 

que a mutação é um dos eventos iniciadores do câncer, pode-se dizer que o 

combate ou a prevenção de eventos mutagênicos é um dos caminhos a serem 

desenvolvidos na tentativa de prevenir danos ao material genético [24]. 

Segundo a Organização Mundial da Saúde [25] a obesidade e o sobrepeso 

são definidos como acúmulo de gordura anormal ou excessivo, oriundos de um 

distúrbio metabólico severo. No Brasil, em 2012, 50,6% da população adulta 

apresentava excesso de peso [23]. Tal condição representa um risco para a saúde, 

sendo um grave problema nutricional, que aumenta o risco de morbidade de várias 

patologias metabólicas e crônicas, entre estas as neoplasias [26]. 

Segundo Lippman e Hong [27], pesquisas de prevenção devem integrar 

cada vez mais estudos genômicos com estudos relacionados aos fatores 

ambientais, estilo de vida e dieta. A prevenção e o controle do câncer exigem um 

grande comprometimento dos setores de saúde, já que o aumento no número de 

novos casos exige recursos financeiros e humanos para gerir as necessidades de 

diagnóstico, tratamento e acompanhamento dessa patologia [23] 

O conhecimento tradicional é uma importante fonte de obtenção de novos 

fitoterápicos. Um levantamento etnobotânico realizado por Bieski et al [28], em um 

distrito da cidade de Poconé, Mato Grosso, Brasil, apresentou o H. sabdariffa como 

uma das plantas de maior relação de importância de uso medicinal, o que sugere 

que a mesma é largamente utilizada na região. De acordo com Ruiz et al. [29], ainda 

hoje surgem novas plantas como possíveis fontes de novas drogas. Porém, o uso 

popular e mesmo tradicional não são suficientes para validar uma planta como um 

medicamento fitoterápico, pois a falta de informações seguras sobre suas 
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propriedades, reações adversas, ação sinérgica e toxicidade são fatores 

preocupantes quanto à automedicação [30].  

Nesse contexto, esse trabalho teve como objetivo avaliar os efeitos do H. 

sabdariffa contra danos induzidos ao DNA em ratos machos Wistar obesos através o 

teste do micronúcleo. 

 

Resultados  

 

O teste para identificação de antocianinas foi positivo, gerando uma coloração 

verde acentuada. A CLAE nos permitiu identificar a rutina na leitura em 254nm (A) e 

em 360nm (C), composto confirmado após o processo de co-injeção (B), além de 

sugerir a presença de outros compostos fenólicos no extrato analisado (Figura 1). 
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Figura 1.  Cromatografia líquida de alta eficiência (CLAE) do extrato aquoso de Hibiscus sabdariffa. 
(A) Rutina, RT= 15,74 min a 254 nm, (B) Co-injeção de padrão rutina, RT = 15,78 min a 254nm e (C) 
Rutina, RT= 15,74min a 360 nm.  

 
A Tabela 1 apresenta os efeitos do H. sabdariffa sobre danos ao DNA, 

quimicamente induzidos pela ciclofosfamida em ratos pré-tratados com o extrato 

aquoso. Os resultados mostram que o grupo tratado com o extrato aquoso do H. 

sabdariffa e ciclofosfamida, reduziram em 91% (p<0,001) a frequência de 

micronúcleos em eritrócitos policromáticos de medula óssea, quando comparado 

com o grupo controle positivo. Verifica-se também que grupo tratado somente com o 

H. sabdariffa não apresentou potencial mutagênico quando comparado com o grupo 

controle negativo. 
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Tabela 1.  Frequência de micronúcleo em eritrócito policromático (MNPCEs) em medula óssea de 
ratos Wistar, após pré-tratamento com extrato aquoso de H. sabdariffa e ciclofosfamida (CPA). 
 
 

Tratamento 

N° de células 

analisadas 

MNPCEs 

 

Nº       % 

 

% de 

Redução 

Água + NaCl 0,9%a 10.000 83         0,83  

Água + CPA (25mg/Kg)b 10.000 128        1,28  

H. sabdariffa L. + CPA 

(25mg/Kg) 

16.000 87          0,87 91* 

H. sabdariffa L. + NaCl 0,9% 16.000 60          0,60  
a Controle negativo; b Controle positivo;  *p<0,001. Teste qui-quadrado. 
 

 
Na Tabela 2 estão alocados os dados referentes ao peso corpóreo inicial e 

final dos ratos, bem como o ganho de peso dos animais durante o período de 

tratamento. Pode-se avaliar que os ratos tratados com o extrato aquoso de H. 

sabdariffa L. tiveram um ganho de peso menor em relação aos grupos controle. 

 

Tabela 2 - Peso corpóreo médio (g) e ganho de peso (média ± SD) de ratos tratados durante 15 dias 
com extrato aquoso de H. sabdariffa. 

a Controle negativo; b Controle positivo. Média e desvio padrão. 
 

A Tabela 3 apresenta o consumo médio de ração de cada animal durante o 

período experimental. De acordo com os dados, os grupos tratados com o H. 

sabdariffa L. não mostraram diferença significativa em relação ao consumo de ração 

quando comparados com o grupo controle negativo. 

Tratamento Nº de 

animais 

Peso inicial (g) 

Х±SD 

Peso final (g) 

Х±SD 

Ganho de 

peso (g) 

Х±SD 

Água + NaCl 0,9%a 5 220,37±32,66 273 ± 28,63 48,4 ± 23,98 

Água +  CPA (25mg/Kg)b 5 201,87±37,79 273 ±4,47 60 ±32,59 

H. sabdariffa L. + CPA 

(25mg/Kg) 

8 203,11±26,26 236,25 ±28,75 35,52 ±10,83 

H. sabdariffa L. + NaCl 0,9% 8 207,87±31,74 248,12 ±38,53 40,25 ±27,44 
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Tabela 3 -  Consumo médio de ração e H. sabdariffa (peso seco) por ratos tratados durante 15 dias 
com o extrato aquoso de H. sabdariffa ou água. 

a Controle negativo; b Controle positivo. Média e desvio padrão. 
 
 

 
Discussão  

 

Atualmente, a busca por substâncias com propriedades anticâncer de 

derivados de plantas, constituintes da dieta, tem um papel importante na prevenção 

da doença. Muitos compostos presentes em produtos naturais são considerados 

agentes quimiopreventivos, ou seja, subtâncias capazes de agir contra a toxicidade 

ao material genético e, consequente a carcinogênese. Segundo Lin et al [8] o extrato 

aquoso de H. sabdariffa apresenta propriedades quimiopreventivas que podem 

contribuir  para as ações anticâncer da planta. 

Os resultados obtidos nesse estudo sugerem que o uso do H. Sabdariffa, 

como planta medicinal, traz benefícios relacionados à quimioprevenção de danos ao 

DNA e consequente prevenção do câncer. O extrato aquoso do H. Sabdariffa 

reduziu em 91% os danos induzidos pela CPA em células de medula óssea de ratos 

machos Wistar quando comparado ao grupo controle positivo.  

Adetutu e colaboradores [31] realizaram o teste do micronúcleo em 

camundongos utilizando arsenito de sódio como indutor da mutagenicidade. Os 

animais foram tratados com o extrato aquoso de H. sabdariffa durante 7 dias com 

diferentes concentrações: 50, 100 e 150 mg/kg/dia. O extrato apresentou potencial 

Tratamento  Nº de 
animais 

Peso corpóreo 
(g) Х±SD 

Consumo da H. 
sabdariffa 
(mg/animal/dia)  

Consumo da 
ração 
(g/dia/animal) 
Х±SD 

Água + NaCl 
0,9%a 

5 248,8 ± 29,82 - 22,01 ± 3,43 

Água +  CPA 
(25mg/Kg)b 

5 243 ± 34,69 - 24,30± 2,55 

H. sabdariffa L. 
+ CPA 
(25mg/Kg) 

8 218,43±25,55 87,37 22,88 ± 1,42 

H. sabdariffa L. 
+ NaCl 0,9% 

8 228 ± 30,42 91,20 20,87± 2,21 
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protetor contra os danos induzidos pelo agente químico, sendo o melhor resultado 

encontrado na concentração de 100mg/kg/dia do extrato.  

Rosa e colaboradores [32] observaram potencial antigenotóxico e 

antimutagênico do extrato metanólico de Hibiscus tiliaceus, planta que pertence ao 

mesmo gênero do H. sabdariffa, contra a mutagênese oxidativa induzida por 

peróxido de hidrogênio e hidroperóxido de tertbutila em fibroblastos de pulmão de 

hamster chinês em cultura (células V79), utilizando o ensaio cometa e teste de 

micronúcleos. Os resultados mostraram redução do índice de danos ao DNA no 

ensaio cometa e também diminuição do efeito mutagênico dos agentes testados, 

verificado pela redução da taxa de micronúcleos. 

Hamid et al [33] identificaram atividade antigenotóxica de extrato aquoso de 

H. sabdariffa em células de medula óssea de camundongos ICR contra danos ao 

DNA induzidos por peróxido de hidrogênio através do ensaio cometa. As células 

foram pré-tratadas por 24 horas com 500 e 1000 ng/mL do extrato e mostraram 

significativa proteção contra os danos induzidos pelo peróxido de hidrogênio. 

Olvera-Garcia e colaboradores [34] observaram atividade antimutagênica do 

extrato aquoso de H. Sabdariffa contra a mutagenicidade do 1-nitropireno (1-NP) 

através do Teste de Ames modificado e não mostrou atividade genotóxica por não 

induzir fragmentação do DNA em gel de eletroforese.   

Alguns estudos relatam as propriedades quimiopreventivas do H. sabdariffa 

por outros mecanismos de ação. Lin et al [8], avaliaram a indução de apoptose do 

extrato aquoso de H. sabdariffa contra células de câncer gástrico, concluindo que o 

mesmo pode ser utilizado como agente quimiopreventivo. Lin e colaboradores [35] 

testaram a viabilidade de células de câncer de próstata frente à exposição com 

extrato aquoso de H. sabdariffa. O estudo mostrou efeito inibitório sobre o 

crescimento célular de maneira dose dependente, houve inibição de 50% da 

viabilidade das células cancerígenas.  

Adaramoye e colaboradores [36] observaram que o extrato metanólico de 

H.sabdariffa mostrou resultados protetores frente à exposição à radiação usada no 

tratamento de neoplasias. O estudo realizado expôs ratos Wistar machos, tratados 

com H. sabdariffa, à radiação e concluiu que o consumo da planta pode ser um 

excelente fator de proteção contra os danos induzidos pela radiação ao sistema 

antioxidante. 
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Dessa maneira, os efeitos quimiopreventivos observados nos estudos com o 

H. sabdariffa provavelmente estão relacionados às substâncias antioxidantes que o 

mesmo contém. A análise cromatográfica (CLAE, fig. 2) do extrato aquoso confirmou 

que compostos fenólicos, conhecidamente antioxidantes, estavam presentes na 

infusão consumida pelos animais. Dentre eles podemos destacar as antocianinas, 

confirmadas através do teste de identificação com cloreto férrico e a rutina, 

identificada por meio da CLAE e confirmada após co-injeção de padrão.  

Rodriguez-Medina e colaboradores [5] realizaram uma caracterização 

química do extrato aquoso de H. sabdariffa por cromatografia líquida de alta 

eficiência (CLAE), na qual apresentam a descrição de 17 compostos fenólicos. As 

antocianinas são os compostos fenólicos de maior concentração do extrato aquoso 

de H. sabdariffa [13,37]. 

De acordo com os estudos, o extrato aquoso do H. sabdariffa mostrou 

presença de antocianinas. A presença desses compostos no extrato é reforçada em 

razão da intensa coloração roxa apresentada [5,15]. 

A análise cromatográfica (CLAE) realizada por Beltrán-Debón et al [38], nas 

quais os primeiros picos a surgir no cromatograma foram identificados como sendo 

ácido hidroxicítrico, ácido hibisco e ácido clorogênico, apresentou perfil semelhante 

ao cromatograma apresentado em nossos resultados. Há possibilidade de que o 

cromatograma obtido nesse trabalho também apresente as mesmas substâncias, 

pois como visto nos cromatogramas (A), (B) e (C) há picos não identificados com 

baixo tempo de retenção e concentração considerável. 

A quantificação de antocianinas realizada por Showande et al [39], resultou 

na concentração de 0.583 g ± 0.13 a cada 100 g de extrato aquoso dos cálices de H. 

sabdariffa. No estudo de Alarcón-Alonso et al [15], a concentração de antocianinas 

no extrato foi de 77,3 mg/g, de quercetina foi de 3,2mg/g, de rutina foi de 2,1 mg/g e 

de ácido clorogênico foi de 2,7mg/g.  

Sildi et al [40], isolaram quatro tipos de antocianianas do extrato aquoso de 

H. sabdariffa. A relação entre a atividade antioxidante e concentração de 

antocianinas obtidas dos cálices de H. sabdariffa, foi determinada por Tsai et al [4], 

que concluiram que a capacidade antioxidante do extrato aumenta de maneira 

linear, conforme aumenta a quantidade de pétalas utilizadas no preparo do extrato e 

tempo de extração.  
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Entretanto, devido à ausência de padrões analíticos, somente foi possível 

confirmar a identidade da rutina no estudo, mas pode-se sugerir que haja outros 

compostos fenólicos no cromatograma, considerando as condições de análise 

propícias para o isolamento dos mesmos. Lin e colaboradores [35], também isolaram 

rutina no extrato aquoso de H. sabdariffa. 

O estudo de Olvera-Garcia e colaboradores [34], mostrou que o extrato 

aquoso de H. sabdariffa submetido a CLAE apresentou maior concentração de 

substâncias quando comparado aos extratos clorofórmico e etílico investigados nas 

mesmas condições, o que sugere que muitos compostos são extraídos 

preferencialmente em solução aquosa. 

A atividade antioxidante do extrato de H. sabdariffa foi avaliada por Tseng et 

al [14], pela sua capacidade de extinção de 1-difenil-2 - picrilhidrazil ( DPPH) livre e 

inibição da atividade da xantina oxidase (XO). O extrato apresentou capacidade de 

combate a radicais livres e mostrou um forte efeito inibitório na atividade da XO. Os 

autores também testaram a bioatividade antioxidante destes extratos usando um 

modelo de terc - butil- hidroperóxido (t - BHP), capaz de induzidir danos oxidativos 

em hepatócitos primários de rato. Os resultados mostram o potencial do extrato de 

H. sabdarrifa em proteger hepatócitos de rato da citotoxicidade induzida por t-BHP e 

genotoxicidade por diferentes mecanismos.  

Foram observados efeitos hepatoprotetores contra fibrose hepática crônica 

induzida por produtos químicos in vivo, intimamente associados com o poder 

antioxidante do H. sabdariffa [41]. Também Liu et al. [42] demonstraram o efeito 

hepatoprotetor em ratos após exposição dos animais ao acetominofeno 

(paracetamol).  Os animais tratados com o extrato aquoso de H. sabdariffa obtiveram 

redução do estresse oxidativo e da morte celular hepática. 

Um estudo realizado por Ademiluyi e colaboradores [43] investigou o efeito 

protetor do H. sabdariffa sobre a nefrotoxicidade e estresse oxidativo em ratos. A 

comparação dos grupos mostrou que o consumo de dietas suplementadas com o 

extrato protege os rins e atenua o estresse oxidativo por meio da modulação de 

antioxidantes, especialmente as antocianinas. 

Em relação à toxicidade do H. sabdariffa, de acordo com os resultados 

obtidos, o extrato aquoso de H. sabdariffa não apresentou ação mutagênica quando 

comparado os animais tratados somente com o H. sabdariffa ao grupo controle. 
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Chewonarin et al. [44] também observaram que o H. sabdariffa não é indutor de 

mutagenicidade quando realizado estudo  através do teste de mutagenicidade em 

Salmonella typhimurium (Teste de Ames). 

Por outro lado, Takeda e Yasui [45] relataram a mutagenicidade do H. 

sabdariffa, sugerindo a quercetina o composto responsável pela ação mutagênica. 

Montero et al [46] identificaram ação genotóxica de Hibiscus elatus Sw em medula 

óssea de roedores através do Teste de micronúcleo. Dajori et al [47] observaram 

genotoxicidade do extrato de Hibiscus acetosella em sangue periférico e tecido 

hepático de camundongos Swiss através do ensaio cometa. 

Olaleye [20] identificou que H. sabdariffa foi tóxico para Artemia salina com 

CL50 de 55,1 ppm. Al-Mamun et al. [17] também observaram efeitos citotóxicos do 

extrato aquoso de H. sabdariffa em Artemia salina, utilizando como controle positivo 

o sulfato de vimblastina. Orisakwe e colaboradores [48] indentificarm que o extrato 

aquoso do cálice de H. sabdariffa induz toxicidade testicular em ratos. 

Estudos preliminares sugerem atividade antitumoral do extrato aquoso de H. 

sabdariffa estudado, pois foram observados efeitos citotóxicos em células de Tumor 

Ascítico de Ehrlich (TAE) tratadas com concentrações de 1 mg/mL, 05 mg/mL e 0,25 

mg/mL do extrato. Olvera-Garcia e colaboradores [34] observaram também atividade 

citotóxica em células de carcinoma cervical humano (HeLa) in vitro. 

Muitos estudos relatam os efeitos famacológicos do H. sabdariffa como anti-

obesidade [10,49]. Diante dos resultados apresentados, os grupos tratados com o 

extrato aquoso de H. sabdariffa mostraram um ganho de peso menor quando 

comparado ao grupos controles. Alarcon-Aguilar et al. [10] usaram o MSG como 

indutor de obesidade e observaram redução significativa do ganho de peso de 

animais tratados com  120mg/kg/dia do extrato aquoso de H. sabdariffa. Iyare et al. 

[50] realizaram o controle de peso em ratos não obesos tratados com extrato aquoso 

de H. sabdariffa e observaram um ganho de peso menor em relação ao controle 

negativo.  

Perez-Torres et al [51] indicam o uso terapêutico do extrato do H. sabdariffa 

em pacientes com síndromes metabólicas devido a ação de polifenóis. Peng et al 

[52] identificaram o efeito protetor de polifenois do extrato do H. sabdariffa contra a 

Diabetes tipo II em modelo animal na dose de 200 mg/Kg. Por outro lado, futuros 
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estudos relacionando H. sabdariffa e desordens metabólicas devem ser realizados, 

bem como em relação ao seu uso contra outras doenças. 

Em conclusão, nas condições experimentais realizadas, o H. sabdariffa L. 

apresentou potencial quimioprotetor contra danos ao DNA, provavelmente 

contribuindo com o combate aos radicais livres. De acordo com Ferreira [53], a 

atividade quimioprotetora ao DNA pode estar associada aos compostos fenólicos 

que agem como potenciais agentes antimutagênicos, devido sua ação antioxidante.  

Evidências experimentais que correlacionam à ingestão de H. sabdariffa L. e 

frequência de mutação são, ainda, muito limitadas. Por outro lado, o estudo mostrou 

que o H. sabdariffa L. contém compostos antimutagênicos, os quais indicam ter um 

potencial quimiopreventivo contra substâncias genotóxicas e, consequentemente a 

carcinogênese. 

Além disso, o estudo mostrou resultados satisfatórios sobre o uso do extrato 

aquoso do H. sabdariffa no controle de peso corporal.  Porém, o seu consumo deve 

ser realizado com cautela, visto que ainda há muitos efeitos terapêuticos do H. 

sabdariffa a serem investigados.  

 

Materiais e Métodos 

 

Animais 

 

Esta pesquisa foi aprovada pelo Comitê de Ética em Pesquisa Animal 

(CEPA)/UFMT pelo número de protocolo 23108.705702/13-9. Foram utilizados ratos 

machos Wistar que tiveram a obesidade induzida através do tratamento com 

glutamato monossódico de acordo com o protocolo de Campos et al [54] A 

confirmação da obesidade foi determinada pelo Índice de obesidade de Lee [55]. 

Durante o período experimental, os animais permaneceram no Biotério do 

LiPeQ/UFMT/Sinop, sob condições controladas de temperatura (22 ± 2oC), umidade 

relativa (55 ± 10%), ciclo de luz (12 horas claro/escuro), exaustão, recebendo ração 

comercial peletizada e água filtrada ad libitum. 
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Agente químico 

 

 A ciclofosfamida (CPA) é um agente alquilante que age bloqueando a 

duplicação do DNA. Trata-se de uma substância citotóxica utilizada no tratamento de 

neoplasias. É inativa até ser metabolizada no fígado pelas oxidases de função mista 

do P450. Pode ser usada também como imunossupressora [56].   

 No presente trabalho a CPA utilizada foi diluída em solução salina 0,9% e 

administrada aos animais intraperitonealmente, na concentração de 25 mg/kg p.c. de 

acordo com Delmanto et al. [55].  

 

Preparação do extrato 

 

As amostras dos cálices de H. sabdariffa foram obtidas no município de Barra do 

Garças, Mato Grosso, Brasil. A exsicata da planta está no Jardim Botânico de 

Brasília, sob registro HEPH5633. Uma infusão foi preparada, com os cálices já 

secos, na proporção de 15,0 g de extrato seco para cada 100 mL de água. A infusão 

foi filtrada e uma amostra de 5,0 mL foi levada a evaporação em estufa, para 

determinação do peso seco. Cada animal recebeu diariamente a dose de 400mg/kg, 

via gavagem, durante o tratamento.  

 

Identificação de antocianinas 

 

O teste foi baseado na metodologia de Mouco e colaboradores [57], na qual o 

composto flavonoidico presente na amostra, em presença de cloreto férrico 

desenvolve coloração que pode variar entre verde, amarelo-castanho e violeta. Para 

verificação da presença desses compostos, foram adicionadas duas gotas de cloreto 

férrico a 2,5 % a uma alíquota de 1,0 mL do extrato bruto concentrado.  

 

Cromatografia líquida de alta eficiência (CLAE) 

 

As soluções para análise da CLAE foram preparadas na concentração de 10 

mg.mL-1 em água ultrapurificada e filtradas em filtro Millex® com tamanho de poro de 
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0,45 µm. Foram realizados ensaios cromatográficos em sistema de CLAE Varian Pro 

Star 325 LC plus detector de UV, com sistema de comprimento de onda duplo. A 

separação cromatográfica foi realizada em uma coluna de fase reversa Phenomenex 

Luna C18 (250,0 mm x 4,6 mm, 5µm). A fase móvel consistiu em solução aquosa de 

ácido trifluoroacético 0,1% em volume (eluente A) e acetonitrila (eluente B), com o 

seguinte gradiente de eluição: 0-10 min, 10% de B; 10-11 min, 20% de B; 11-15 min, 

70% de B; 15-25 min, 10% de B. A taxa de fluxo foi de 0,8 mL/min, o volume de 

injeção foi de 20 µL, e detecção UV a 254 e 360 nm. 

 

Teste do micronúcleo in vivo (MN)  

 

O teste do micronúcleo in vivo é largamente empregado em pesquisas de 

genética toxicológica, inclusive como teste padrão para avaliação e registros de 

novos produtos farmacêuticos. O mesmo permite avaliar os efeitos clastogênicos, 

que danificam o cromossomo, e os efeitos aneugênicos, que induzem a aneuploidia 

ou segregação cromossômica anormal. Por isso, o mesmo é utilizado na 

monitorização de alterações cromossômicas causadas por agentes químicos. O 

teste baseia-se na avaliação da frequência de eritrócitos policromáticos 

micronucleados após exposição ao agente químico que se deseja investigar [58]. 

A obtenção e preparo das lâminas de eritrócitos de medula óssea para avaliação 

da frequência de micronúcleo (MN) seguiram a metodologia proposta por MacGregor 

et al.[59]. Para cada animal duas lâminas foram preparadas e codificadas em teste 

cego. Foram analisadas 2000 células por animal em microscópio de luz, com 

aumento de 1000 vezes (imersão). As lâminas foram decodificadas ao final das 

análises. 

A porcentagem de redução na frequência de MN foi calculada de acordo com 

Water e colaboradores [60], através da equação: 

 
% de redução = frequência de MN em A – frequência de MN em B x 100 

      frequência de MN em A – frequência de MN em C 
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Nesta equação, A corresponde ao grupo tratado com CPA (controle positivo), 

B corresponde ao grupo tratado com Hibiscus sabdariffa mais CPA e C corresponde 

ao grupo tratado com NaCl 0,9% (controle negativo). 

 

Delineamento Experimental 

 

No 3º mês de vida, todos os animais foram divididos em quatro grupos, de 

acordo com a classificação de obesidade e tratamento com o extrato aquoso de H. 

sabdariffa: (1) controle negativo (tratado com água e NaCl 0,9% intraperitoneal no 

15ºdia), (2) controle positivo (tratado com água e ciclofosfamida intraperitonial (25 

mg/kg p.c.) no 15º dia) e (3) (tratado com H. sabdariffa e ciclofosfamida 

intraperitonial (25 mg/kg p.c.) no 15º dia) e (4) (tratado com H. sabdariffa e NaCl 

0,9% intraperitoneal no 15ºdia). 

 O tratamento ocorreu por via intragástrica (gavagem) por 15 dias, na dose de 

400mg/kg/dia de peso corpóreo, adaptado de Peng et al [52]. Considerando o ganho 

de peso dos animais durante o tratamento, a dose foi ajustada periodicamente. A 

quantidade de ração oferecida para os grupos foi pesada todos os dias, tornando 

possível avaliar a média de consumo de ração por animal. 

Após os 15 dias de tratamento, os animais foram sacrificados por 

aprofundamento da anestesia para obtenção da medula óssea para determinação 

da frequência de eritrócitos policromáticos micronucleados (PCEs). 

 
Figura 2:  Protocolo experimental para avaliação do efeito antimutagênico e mutagênico do Hibiscus 
sabdariffa na frequência de micronúcleo, em células de medula óssea de ratos Wistar. 
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Análise Estatística 

  

A frequência de células micronucleadas nos diferentes grupos experimentais foi 

avaliada pelo teste qui-quadrado [61]. A significância do teste foi de P < 0,001. 
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CONCLUSÃO GERAL 
 

Os resultados obtidos nestes dois capítulos mostram que o tratamento de 

ratos com extrato aquoso de Hibiscus sabdariffa modificou positivamente o 

metabolismo doa ratos. O estudo mostrou ainda que o H. sabdariffa L. contém 

compostos antimutagênicos, os quais indicam ter um potencial quimiopreventivo 

contra substâncias genotóxicas e, consequentemente a carcinogênese.  

A presença de compostos antioxidantes, como os flavonoides, está 

relacionada aos efeitos fisiopatológicos encontrados, o que foi confirmado nos testes 

químicos. 

As bases científicas para a afirmação de que as plantas medicinais e suas 

substâncias bioativas desempenham um papel importante na prevenção e no 

tratamento de doenças crônicas e degenerativas está avançando continuamente. 

Nesse sentido, muitos estudos consideram que o Hibiscus sabdariffa poderia 

inclusive fazer parte da dieta alimentar da população, que assim poderia prevenir 

determinadas doenças. Investigações como essa são válidas para fornecer 

recomendações sobre o uso potencial do Hibiscus sabdariffa para o benefício da 

saúde pública. Certamente, mais estudos são necessários para comprovar que o 

Hibiscus sabdariffa tem interesse farmacológico.  
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