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RESUMO: A cerveja ¢ uma bebida carbonada de baixo teor alcodlico, preparada a partir da
fermentacdo feita por leveduras do género Sacharomyces. Ingredientes usados na
fabricacdo da cerveja sdo bem descritos como apresentando mecanismo de acéo associado
a atividade antioxidante. Ao mesmo tempo diversos problemas sociais estdo
intrinsicamente ligados com o uso abusivo do alcool, bem como problemas associados a
quebra da homeostasia do organismo, tais como cirrose e pancreatite. Sabe-se que 0
aumento de cancer na populacdo pode estar associado a exposi¢cdo cronica de diferentes
grupos quimicos presentes nos alimentos e bebidas industrializadas. Em funcdo do amplo
consumo de cerveja pela populacdo brasileira, o presente trabalho teve como objetivo,
avaliar o potencial carcinogénico e anticarcinogénico de cinco marcas comerciais de
cerveja, Skol, Bhrama, Crystal, Antarctica e Caracu. Para avaliar o efeito carcinogénico e
anticarcinogénico das cervejas, foi utilizado o teste para deteccdo de tumor epitelial em D.
melanogaster. Larvas de 3° estagio descendentes do cruzamento entre fémeas virgens
wts/TM3, sbt e machos mwh/mwh foram tratadas com diferentes das cervejas (3.33; 1.65 e
0,83 mL/g de dieta). Para avaliar o efeito anticarcinogénico, larvas de 3° estagio foram
expostas a 0,1 mM de mitomicina C por 6 horas e posteriormente exposta as diferentes
concentracdes das cervejas. Ndo foi observado efeito carcinogénico em nenhuma
concentracdo das cervejas avaliadas neste trabalho. Na concentracdo de 3.33 mL/g de
Caracu foi evidenciado reducgédo da taxa de tumor epitelial em D. melanogaster quando
comparado com o controle negativo. Os resultados sugerem que nestas condicdes
experimentais, neste organismo modelo e nestas concentracoes, Skol, Antarctica, Crystal,
Bhrama e Caracu ndo apresenta efeito carcinogénico. Caracu na concentracdo de 3.33
mL/g apresenta efeito citotoxico em D. melanogaster.

PALAVRAS-CHAVE: Cerveja; Tumor epitelial; warts

ABSTRACT: The beer is a carbonated drink low alcohol prepared from the fermentation
made by the Saccharomyces yeasts. Ingredients used in brewing are well described as
having action mechanism associed with antioxidant activity. While many social problems
are
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inextricably linked with alcohol abuse, as well as problems associated with the breakdown
of homeostasis of the organism, such as cirrhosis and pancreatitis. It is known that the
increase of cancer in the population may be associated with chronic exposure to different
chemical groups present in the food and beverage industrial. Due to the large consumption
of beer by the Brazilian population, this study aimed to evaluate the carcinogenic and
anticarcinogenic potential five brands of beer, Skol, Brahma, Crystal, Antarctica and
Caracu. To evaluate the carcinogenic effect and anticarcinogenic beers, we used the test
for epithelial tumor detection in D. melanogaster. 3rd stage larvae descendants of crosses
between virgin females wts / TM3, and sb! male mwh/mwh were treated with different
beers (3:33; 1.65 and 0.83 ml / g diet). To evaluate the anticarcinogenic effect of 3rd stage
larvae were exposed to 0.1 mM of mitomycin C for 6 hours and subsequently exposed to
different concentrations of beers. Carcinogenic effect was not observed at any
concentration of beers evaluated in this work. At concentration of 3.33 ml / g Caracu
evidenced epithelial tumor reduction rate in D. melanogaster compared with the negative
control. The results suggest that under these experimental conditions, this model organism
and at these concentrations, Skol, Antarctica, Crystal, Brahma, Caracu and has no
carcinogenicity. Caracu concentration in 3.33 mL / g has a cytotoxic effect in Drosophila.

KEYWORDS: Users, Beer; epithelial tumor; warts

1 INTRODUCAO
A cerveja é uma bebida carbonada de baixo teor alcoolico, preparada a partir da

fermentacdo feita por leveduras do malte da cevada, contendo lupulo e agua, podendo
ainda utilizar-se de outras matérias-primas, como arroz, trigo ou milho. Ha4 muito tempo o
homem vem utilizando leveduras para a producéo de péo, cerveja, vinho e outros alimentos
obtidos por fermentacdo (CARVALHO; SILVA; BENTO, 2006; SIQUEIRA; BOLINI;
MACEDO, 2008). E através das leveduras do género Saccharomyces, as quais apresentam
varias cepas, que sdo produzidos os dois metabolicos primarios, importantes na cerveja, 0
etanol e didxido de carbono (CARVALHO; SILVA; BENTO, 2006).

Os principais atrativos da cerveja estdo associados ao paladar, o preco acessivel e a
disponibilidade no mercado. A cerveja estd entre as bebidas mais populares no mundo,
gerando grande consumo e movimentacdo de capital. No Brasil, a cerveja é uma das
bebidas mais comercializadas, influenciando diretamente na economia do pais,
contabilizando entre 2010 e 2013 o investimento de R$ 17 bilhdes de ddlares
(CERVBRASIL, 2014).

Possui cerca de 2,7 milhGes de pessoas empregadas ao longo de sua cadeia de

producdo. No ano de 2013, o setor de cerveja gerou R$ 21 bilhdes em impostos. Como a
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bebida movimenta grandes somas de capital, sua producdo e venda movimenta 2% do PIB
e 15% da industria de transformacédo nacional (CERVBRASIL, 2014).

Basicamente, a cerveja é produzida por processos fermentativos por meio da
manipulacdo e combinacao de varios ingredientes. Os principais sdo o malte, o ltpulo e
alguns nutrientes, tais como, folatos, riboflavina e selénio.

O malte da cevada (Hordeum Vulgare L.) usado na producdo da cerveja é obtido de
uma planta da familia Poaceae, sendo produzida no Brasil em algumas partes do Rio
Grande do Sul (MEGA; NEVES; ANDRADE, 2011). Esse material € um dos responsaveis
pela coloracdo e sabor da cerveja. Nas maltarias, os grdos de cevada sdo submetidos a
germinacdo controlada que induz os vegetais a produzirem enzimas que reduzem o amido
em acUcar fermentavel, sendo esse processo, indispensavel na producdo da bebida
(MEGA; NEVES; ANDRADE, 2011; SIQUEIRA; BOLINI; MACEDO, 2008).

O lapulo (Humulus lupulus L.) é usado para dar o sabor amargo a bebida, além do
aroma caracteristico. Esse material é advindo de uma especie de trepadeira (familia
Cannabaceae). No Brasil ndo existem condicGes climaticas adequadas para a producéo de
lUpulo, sendo o material geralmente importado de outros paises (MEGA; NEVES;
ANDRADE, 2011).

Folatos, riboflavina e selénio destacam-se pela sua capacidade antioxidante,
comparavel a do vinho branco (SIQUEIRA; BOLINI; MACEDO, 2008). Compostos
antioxidantes sdo bem descritos como potenciais agentes sequestradores de radicais livres,
atuando de maneira preventiva a doencas associadas a instabilidade genética
(DEGASPARI; WASZCZYNSKYJ, 2004; SIQUEIRA; BOLINI; MACEDO, 2008).

Entretanto, o consumo crénico da bebida, pode gerar problemas de natureza social,
bem como causar desequilibrio na homeostase do organismo. De acordo com a Policia
Rodoviéria Federal (PRF, 2009), o uso do alcool aliada a direcdo pode levar a morte de
pelo menos 35 mil pessoas por ano, resultantes de acidentes. SO em rodovias federais, essa
quantidade se aproxima a 7 mil. Numa lista de causas de desastres, a ingestdo de alcool
aparece entre os sete vildes das estradas.

O alcool atua no primeiro momento como uma droga psicotropica estimulante e em
segundo momento como um forte agente depressor do Sistema Nervoso Central.
Comprometimento da nocao de espago, cirrose e pancreatites somam prejuizos associados
a ingestdo abusiva da bebida (VARELLA, 2011). A ingestdo de bebidas alcodlicas pelas
pessoas ocorre por diversos motivos, dentre os quais se podem citar: a facilidade de acesso,
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por ser uma droga licita, para que a pessoa se sinta socialmente aceita num grupo e por
causa da influéncia das propagandas publicitarias de cervejas que sdo criadas com o
objetivo de incentivar o consumo (PINSKY; JUNDI, 2008; MENEZES, 2015).

Segundo Doll e Peto (1981) e Brasil (2012), 3% dos canceres de todas as origens
sdo resultantes do uso cronico e abusivo do alcool.

A transformacdo de células selvagens em células cancerigenas ocorre por meio de
eventos sequenciais que resultam no acimulo de mutagdes (LOPES; OLIVEIRA; PRADO,
2002; ORSOLIN, NEPUMUCENO, 2009). No organismo as células tendem a manter
comunidades organizadas, resguardando o controle da proliferagdo e o reconhecimento
celular. Caso a célula escape desse mecanismo, cabe ao sistema de reparo do organismo
identificar a mutacdo, reparar ou destruir a célula, evitando a sua propagacdo (MORAIS et
al., 2016).

Em casos onde o reparo de mutac6es ndo ocorre antes do final da diviséo celular, as
alteragcBes podem se tornar permanentes na celula (KIM et al., 2011). MutagBes acima do
limite toleravel basal podem resultar no descontrole da proliferacdo celular, podendo
contribuir na instalacdo de neoplasias (HIB; ROBERTIS, 1998; COSTA; MENK, 2000).

LesBes no material genético por meio da exposicdo a agentes fisicos quimicos e
biol6gicos podem comprometer o processo de disjuncdo mitética, replicacdo e transcri¢ao
génica da célula (FRANK, 2010).

Mutagdes em locus contendo genes supressores de tumor ou proto-oncogenes, Sao
mais preocupantes, uma vez que estas duas categorias de genes sdo fundamentais no
controle do ciclo celular, bem como previne a proliferacdo de células com alta capacidade
proliferativa e invasiva (LOPES; OLIVEIRA; PRADO, 2002; LOURO et al., 2002;
READ; STRACHAN, 2002).

A espécie Drosophila melanogaster Meigen, 1830, conhecida popularmente como
mosca da fruta, € um dos invertebrados mais usados em pesquisas cientificas. Sua
utilizacdo e baseada nas suas propriedades biologicas, fisioldgicas e neurologicas bésicas,
as quais apresentam consideravel conservacdo com as dos mamiferos. Apds o
sequenciamento do genoma humano e sua comparagao com o genoma de D. melanogaster,
foi constatada a homologia de 75% de genes relacionados as doengas humanas, o que tem
conferido formidaveis vantagens quanto ao uso deste organismo como modelo
experimental (GRAF et al., 1996; REITER et al., 2001; JENNINGS, 2011; PANDEY;
NICHOL, 2011; KIM et al., 2011).
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A conservacdo de alguns fatores genéticos e as vias bioquimicas, bem como, a
conservacao funcional dos genes associados a supressdo de tumor em D. melanogaster e
mamiferos, tém sugerido que estudos que envolvem a exposicdo de Drosophila sp a
xenobidticos, associados a inducdo e manifestacdo de tumor nos discos imaginais, podem
contribuir para o entendimento do cancer em humanos (POTTER et al., 2000).

Em Drosophila, mais de 50 genes foram mapeados e caracterizados como genes
supressores de tumor. Oito deles tém funcdo no desenvolvimento embrionario da mosca,
12 no desenvolvimento do cérebro, 19 séo expressos nas células dos discos imaginais, 25
no desenvolvimento hematopoiético e 10 nas gbnadas adultas (JUSTICE et al., 1995).

O gene warts (wts) foi identificado e caracterizado como um gene supressor de
tumor (XU et al., 1995). A delecdo desse gene e a expressdo do alelo recessivo levam a
formacdo de clones de células que sdo consideradas altamente invasivas acarretando na
manifestacdo de tumor epitelial no corpo e apéndices da mosca (NISHIYAMA et al.,
1999).

Nesse contexto o Teste para Deteccdo de Tumor Epitelial em D. melanogaster é
uma robusta ferramenta para identificar o potencial carcinogénico e anticarcinogénico de
uma grande variedade de xenobidticos (SIDOROV et al., 2001; ORSOLIN;
NEPOMUCENO, 2009; SILVA; NEPOMUCENO, 2011; COSTA et al., 2011;
FURTADO; NEPOMUCENO, 2012; ORSOLIN; SILVA-OLIVEIRA; NEPUMOCENO,
2012; MORAIS et al., 2016).

Baseado no amplo consumo de cerveja pela populacdo, o presente trabalho tem
como objetivo, avaliar a capacidade carcinogénica e anticarcinogénica de cinco cervejas
amplamente comercializadas pela populagdo brasileira. Avaliar os efeitos do consumo
cronico de substancia é de suma importancia no intuito de prevenir doencas associadas a

instabilidade genética.

2 MATERIAL E METODOS
2.1 Agentes quimicos

Cinco marcas de cervejas brasileiras registradas no Brasil foram usadas neste
trabalho. SKOL (Lote: MG08 31), BRAHMA chopp (Lote: MGO03 37), CARACU (Lote:
MG11 32) e ANTARCTICA SUBZERO (Lote: MGO01 26) que foram produzidas e
envasadas pela AMBEV S.A. CRYSTAL (Lote n°® 42251514), que foi produzida e envasa
pela cervejaria de Petrépolis/RJ.

GETEC, v.15, p.13-27/2024



18
AVALIACAO DO POTENCIAL CARCINOGENICO DE BEBIDAS FERMENTADAS

Mitomicina C (CAS 50-07-7) na formulacdo em po liofilizado é fabricado por
Kyowa Hakko Kirin Co. Ltda. Shizuoka (Japao), embalado por Bristol-Myers Squibb S.r.1

Sermoneta-Latina-1talia e importado por Bristol-Myers Squibb Farmacéutica S.A.

2.2 Teste para deteccao de tumor epitelial em Drosophila melanogaster (Teste wts)

2.2.1 Linhagens de Drosophila, cruzamento e tratamentos

Duas linhagens mutantes foram usadas nesse teste: Linhagem multiple wing hairs
(mwh, 3-0,3) e linhagem warts (wts,3-100). A linhagem multiple wing hairs € mantida em
homozigose recessiva para o marcador mwh, localizado no cromossomo 3, em posi¢ao
distal em relacdo ao centrémero (mwh, 3-0,3). Quando expresso em homozigose recessiva
0 gene mwh, produz fenétipo de pelos nas asas da mosca em formato maltiplo, diferente do
fendtipo selvagem (um dnico pelo por célula).

A linhagem warts possui 0 marcador wts no cromossomo 3, que ¢ mantido em
hemizigose na presenca do balanceador cromossémico TM3, Sht. O marcador wts, quando
expresso na condicdo selvagem, atua como um gene supressor de tumor. A delecdo desse
gene, e a expressao do alelo recessivo, leva a formacdo de clones de células que s&o
consideradas altamente invasivas, acarretando na manifestacdo de tumor epitelial no corpo
e apéndices da mosca.

Essas linhagens foram mantidas em estoque, em frascos contendo ¥ meio de
cultura a base de banana (1230 mL de agua; 16,5 g de agar; 234 g de banana; 37,5 g de
fermento bioldgico e 1,5 g de nipagin em pd) em estufa B.O.D (SOLAB) em ciclos
luz/escuro (12h:12h) na temperatura de 25 = 2°C e 65 £ 5% de humidade relativa.

Foi realizado o cruzamento entre machos mwh/mwh e fémeas virgens da linhagem
wts, [1] in [1] kni [ri-1] p [p] wts [3-17]/TM3,S B [1]. Duas progénies sdo geradas nesse
cruzamento: Progénie MH, trans-heterozigoto marcado (mwh+/+wts) e progénie BH,
heterozigoto balanceado (mwh+/+TM3, Sh?!). No Teste de Deteccdo de Tumor epitelial
(teste wts), apenas a progénie MH ¢ analisada. A identificagdo da progénie é feita mediante
a expressao do balanceador cromossémico TM3, Sbt, que apresenta fenoétipo de pelos
curtos e espessos no corpo da mosca, o que difere da progénie MH, com fenotipo de pelos
longos e finos.

A coleta de ovos do cruzamento mwh+/+mwh x wts+/TM3, Sb! ocorreu dentro do
periodo de 8 horas em frascos contendo meio de cultura a base de &gar (4%) e fermento

biolégico suplementado com sacarose. Ap6s 72 + 4 horas, larvas de 3° estagio foram
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lavadas com agua ultrapura MiliQ (Millipore) e coletadas com auxilio de peneira de malha
fina.

Posteriormente, as larvas foram submetidas a tratamento cronico (48 horas) até
completar o processo da metamorfose. As larvas foram colocadas em vials (2,5 cm de
diametro por 8 cm de comprimento) contendo 1,5 g de puré de batatas (Yoki® Alimentos
S.A) e 5 mL de solucdo de cerveja na concentragdo usada pela populacdo (Solucdo de
100%).

Paralelo ao teste wts, neste estudo foi avaliado a toxicidade das bebidas em larvas
de 3° estdgio de D. melanogaster. A toxicidade foi mensurada pela taxa de individuos que
completaram o processo de metamorfose ap6s o tratamento cronico (48 horas).

O teste wts foi acompanhado de controle negativo, agua ultrapura e controle
positivo, mitomicina C (MMC) na concentracdo de 0,1 mM (exposi¢do durante 6 horas).
Esta concentracdo € baseada em estudos de recombinacdo mitética em Drosophila
melanogaster (TSUDA; TAKEDA, 1987) e ensaios de carcinogénese (ORSOLIN;
NEPOMUCENO, 2009; ORSOLIN; SILVA-OLIVEIRA; NEPOMUCENO, 2012;
MORAIS et al., 2016).

Para determinar o efeito anticarcinogénico das bebidas a base de cevada, larvas de
3° estagio foram expostas durante 6 horas em dieta enriquecida com 0,1 mM de mitomicina
C e posteriormente transferidas para os frascos contendo solucdo de puré de batata e
cerveja. As larvas permanecerdo nos frascos até completar o processo de metamorfose. O
efeito anticarcinogénico foi avaliado ao comparar moscas expostas a 0,1 mM de MMC
com moscas pré-tratadas com 0,1 mM e tratadas com diferentes concentragdes das

cervejas.

2.2.2 Fixacdo de moscas e anélise de tumor epitelial
Para andlise de tumor epitelial, adultos eclodidos do cruzamento mwh+/+mwh x

wts+/TM3, Sb! foram fixados em etanol 70% (v/v) e analisados sob lupa estereoscépica
(Bel® Photonics) em placa de petri com glicerina. A analise foi baseada na contagem de
tumores de acordo com a descri¢ao de Justice (1995). Os resultados foram registrados em
um diagrama padrdo expressando os nimeros de tumores observados em cada parte do

corpo das moscas: olhos, cabeca, corpo, asas, pernas e halteres.
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2.2.3 Analise estatistica
As diferengas estatisticas entre a frequéncia de tumores epiteliais nos compostos

tratados com cerveja e os controles (negativo e positivo) serdo calculadas usando o teste U,

ndo paramétrico, de Mann-Whitney, utilizando o nivel de significancia P < 0,005.
ComparacOes estatisticas referentes a taxa de sobrevivéncia das moscas tratadas

com as cervejas e 0os controles (negativo e positivo) serdo feitas com o teste do Chi-

quadrado para razdes de amostras independentes.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO
No presente trabalho foi avaliado a toxicidade de diferentes marcas comerciais de
bebidas fermentadas a base de cevada e o efeito carcinogénico e anticarcinogénico das
cervejas por meio do teste para deteccdo de tumor epitelial em Drosophila melanogaster.
Conforme apresentado na figura 1 moscas expostas cronicamente a 3,33 mL/g de
caracu suplementada na dieta para D. melanogaster diferiram estatisticamente na taxa de
sobrevivéncia, sendo observado 65% de mortalidade.
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Figura 1. Taxas de sobrevivéncia das progénies de Drosophila melanogaster resultantes
do cruzamento mwh/mwh x wts/TM3, Sb'. NC = Controle negativo (Agua); PC = Controle
positivo (Mitomicina C 0,1 mM); Ant = Antarctica; Bhr = Brahma; Car = Caracu; Cr =
Crystal; SK = Skol. Cervejas (concentragcdes em mL/qg).

*Diferenca estatisticamente significativa (P<0,05) de acordo com o teste do Chi- quadrado

para raz0es de amostras independentes.
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As demais cervejas ndo apresentaram toxicidade significativa em nenhuma das
concentragOes avaliadas neste trabalho. Tanto o controle negativo (agua ultrapura) quanto
o0 controle positivo (0,1 mM de Mitomicina C) ndo excederam 5% na taxa de mortalidade.

Na tabela 1 estdo representados o resumo dos resultados obtidos para a frequéncia
de tumor epitelial nos diferentes apéndices da mosca, nas diferentes cervejas e
concentragdes. Quando comparado ao controle negativo ndo foi observado diferengas
estatisticamente significativa (P>0,05) na frequéncia de tumor epitelial, demonstrado que
as bebidas ndo sdo capazes de causar a perda da heterozigose do marcador wts, ndo

apresentando, portanto efeito carcinogénico.

Tabela 1. Frequéncia de clones de tumor epitelial observados em Drosophila
melanogaster, heterozigota para o gene supressor de tumor wts, tratadas com mitomicina
C e diferentes concentracOes de bebidas fermentadas a base de cevada.

Tratamentos
Frequéncia de tumor (nimero total de tumor)
Cervejas MMC N°de Olhos Cabeca Asas Corpo Pernas Halteres  Total
(mL/g) (mM)  moscas
Controle -
negativo 130 0,000 (00) 0,000(00) 0,015(02) 0,023 (03) 0,07 (01) 0,000 (00) 0,046 (06)
Controle 0,1
positivo 130 0230 (30)° 0,076 (10)* 1,546 (201)* 1,153(150)" 0,192 (25)° 0,061(08)" 3,261 (424)"
Antarctica
0.83 130 0,007(01) 0,000(00) 0,007 (01) 0023 (03) 0,007 (01) 0,000 (00) 0,046 (06)
1.66 130 0,000 (00) 0,000(00) 0,015(02) 0015(02) 0,07 (01) 0,000 (00) 0,038 (05)
3.33 130 0,000(00) 0015(02) 0,007 (01) 0015(02) 0,000 (00) 0,000 (00) 0,138 (05)
Brhama
0.83 130 0015(02) 0,000(00) 0015(02) 0015(02) 0,07 (01) 0,000 (00) 0,053 (07)
1.66 130 0,007 (01) 0,000(00) 0,015(02) 0,015(02) 0,007 (01) 0,000 (00) 0,046 (06)
3.33 130 0,000(00) 0007 (01) 0,015(02) 0,015(02) 0,000(00) 0,007 (01) 0,046 (06)
Caracu
0.83 130 0,000(00) 0,00(00) 0,030 (04) 0,030 (04) 0,015(02) 0,000 (00) 0,076 (10)
1.66 130 0,007 (01) 0,007 (01) 0007 (01) 0015(02) 0015(02) 0,000 (00) 0,046 (06)
3.33 130 0,000 (00) 0,000(00) 0,000 (00) 0,000 (00) 0,007 (01) 0,000 (00) 0,007 (O1)
Crystal
0.53 130 0,000 (00) 0,000(00) 0023 (03) 0015(02) 0015(02) 0,07 (01) 0,061 (08)
1.66 130 0007 (01) 0007 (01) 0,023(03) 0,030 (04) 0,000 (00) 0,000 (00) 0,069 (09)
3.33 130 0,000(00) 0007 (01) 0,015(01) 0,023(03) 0,015(02) 0,000 (00) 0,053 (07)
Skol
0,83 130 0,000(00) 0007 (01) 0,023(03) 0,007 (01) 0,015(02) 0,000 (00) 0,053 (07)
1,66 130 0,000 (00) 0,000(00) 0,015(02) 0,030 (04) 0,000 (00) 0,000 (00) 0,046 (06)
3,33

130 0,000 (00) 0,000 (00) 0,015 (02)  0.015(02)  0.000 (00) 0,000 (00) 0,030 (04)

Diagnostico estatistico de acordo com o teste de Mann-Whitney. Nivel de significancia de
(P <0.05).

“Valores considerados estatisticamente diferentes do controle negativo.

MMC, Mitomicina C (0.1 mM).

Fonte: Dados da autora.
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Para avaliar o efeito anticarcinogénico das bebidas, larvas de 3° estagio
descendentes do cruzamento wts/TM3, sb® x mwh/mwh foram submetidas a um pré-
tratamento com 0,1 mM de MMC durante 6 horas e posteriormente foram transferidas para
vials contendo 0,83, 1,66 e 3,33 mL de cerveja por g de puré de batata. Moscas expostas
nas diferentes concentracdes e nas diferentes cervejas foram comparadas com moscas
tratadas apenas com 0,1 mM de MMC (controle positivo). O resumo dos resultados do

ensaio de anticarcinogénicidade esta apresentado na tabela 2.

Tabela 2. Frequéncia de clones de tumor epitelial observados em Drosophila
melanogaster, heterozigota para o gene supressor de tumor wts, pré-tratadas com
mitomicina C e posteriormente submetido a diferentes concentragcbes de bebidas
fermentadas a base de cevada.

Tratamentos
Frequéncia de tumor (nimero total de tumor)

Cervejas MMC N° Olhos Cabeca Asas Corpo Pernas Halteres Total
(mL/g) (mM) de moscas
Controle -
negativo 130 0,000 (00)* 0,000 (00)* 0,015 (02)* 0,023 (03)* 0,007 (01)* 0,000 (00)* 0,046 (06)*
Controle 0,1
positivo 130 0,230 (30) 0,076 (10) 1,546 (201) 1,153(150) 0,192 (25) 0,061(08) 3,261 (424)
Antarctica
0.83 01 130 0238(31) 0,00(13) 1538(200) 1,176 (153) 0,200 (26) 0,076 (10) 3,330 (433)
1.66 01 130 0,223(29) 0,084 (11) 1,546 (201) 1,153 (150) 0,169 (22) 0,046 (06) 3,223 (419)
3.33 01 130  0207(27) 0115(15) 1,530(199) 1,130 (147) 0161 (21) 0076 (10) 3.223 (419)
Brhama
0.83 0,1

130 0,246 (32) 0,076 (10) 1,561 (203) 1,200 (156) 0,169 (22) 0,076 (10) 3,330 (433)
166 0.1 130 0,269 (34) 0,092 (12) 1576(205) 1,161 (151) 0,161 (20) 0,061 (08) 3,223 (430)
3.33 0.1 130 0,230 (30) 0,115(15) 1,584 (206) 1,176 (153) 0,161 (20) 0,069 (09) 3.330 (433)
Caracu
0.83 0,1

130 0,230 (30) 0,092(12) 1,576(205) 1,176 (153) 0,200 (26) 0,038 (05) 3,315 (431)
166 0.1 130 0,192 (25) 0,061 (08) 1,553 (202) 1,115(145) 0,153 (20) 0,076 (10) 3,153 (410)
3.33 0.1 130 0,084 (11)" 0,069 (09) 1,176 (153)" 0,792 (103)" 0,153 (20)" 0,000 (00) * 2,292 (298) "
Crystal
0.83 0,1

130 0,269 (35) 0,061(08) 1,538(200) 1,169 (152) 0,215(28) 0,038 (05) 3,292 (428)
166 0.1 130 0,269 (34) 0,092 (12) 1,561(203) 1,115(145) 0,169 (22) 0,069 (09) 3,269 (425)
3.33 0.1 130 0,246 (32) 0,084 (11) 1,538(200) 1,176 (153) 0,138 (18) 0,069 (09) 3,253 (423)
Skol
0.83 0,1

130 0269 (35) 0,115(15) 1,600 (208) 1,115(145) 0,207 (27) 0,046 (06) 3,353 (436)
166 0.1 130 0269 (35) 0,115(15) 1,623 (211) 1,138(148) 0,153 (20) 0,030 (04) 3,330 (433)
3.33 0,1

130 0,292 (38) 0,084 (11) 1,607 (209) 1,100 (143) 0,169 (22) 0,038 (05) 3,292 (428)

Diagnostico estatistico de acordo com o teste de Mann-Whitney. Nivel de significancia de
(P <0.05).

“ Valores considerados estatisticamente diferentes do controle positivo (MMC).

MMC, Mitomicina C (0.1 mM).
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Fonte: Dados da autora.

Foi observada reducédo estatisticamente significativa (P < 0,05) na frequéncia de
tumor epitelial em moscas tratadas com 3,33 mL/g de caracu quando comparado ao
controle positivo. Nesta concentracdo também foi observado baixa frequéncia de tumor
epitelial em todos os apéndices da mosca quando comparado ao controle positivo.

Mesmo apresentando diferencas estatisticamente significativas quando comparado
ao controle positivo, os autores do presente trabalho ndo acreditam no efeito
anticarcinogénico da cerveja caracu, mas sim em um possivel efeito citotoxico.

Esta hipotese é sustentada pela comparacdo do teste de toxicidade (figura 1) e os
dados de frequéncia de tumor epitelial em D. melanogaster (tabela 2). Como apresentado
na figura 1 a concentracdo de 3,33 mL/g de caracu foi a Unica concentracdo que reducdo a
taxa de sobrevivéncia de D. melanogaster, a mesma concentragdo que reduziu a frequéncia
de tumor epitelial em D. melanogaster (tabela 2). Neste sentido se fosse assumido esta
hipdtese o efeito citotoxico da cerveja caracu inviabilizaria a identificacdo de tumor em
nivel do feno6tipo, motivo pelo qual foi evidenciado reducdo da frequéncia de tumor
epitelial.

Na tabela 3 estd representada os ingredientes declarados pelos fabricantes na
producdo das diferentes marcas comerciais de cerveja. A cerveja caracu € a Unica bebida

fermentada analisada neste trabalho que faz uso do corante caramelo 111 na sua formulacéo.

Tabela 3. Ingredientes declarados pelos fabricantes contidos na formulagdo das cervejas.

Ingredientes

Cervejas Base Corante  Estabilizante  Alérgicos Antioxidante Teor
alcoolico

Antarctica Agua, malte, cereais nao Nd INS405 Cevada, INS316 e INS221  4,6%
maltados, carboidratos e gllten
lGpulo.

Brahma Agua, malte, cereais nio Nd INS405 Cevada, INS316 e INS221  4,8%
maltados, carboidratos e glaten
lapulo.

Caracu Agua, malte, cereais ndo  Caramelo INS405 Cevada, INS150c 5,4%
maltados,  carboidratos, 11 gllten
lGpulo e malte torrado.

Crystal Agua, malte, cereais nao Nd INS405 Cevada, INS316 e INS223  4,5%
maltados,  carboidratos, gllten
lupulo

Skol Agua, malte, cereais ndo Nd INS405 Cevada, INS316 e INS221  4,7%
maltados, carboidratos e glaten
lupulo.

Nd. N&o declarado pelo fabricante
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O corante caramelo é segundo Downham e Collins (2000) o corante mais utilizado
na indudstria alimenticia representando sozinho, 11% do mercado. A adicdo de corante
caramelo 111, sobretudo confere cor a bebida, variando de marrom-amarelada clara,
marrom escura até preto (ZENKEVICK et al., 2002).

O tratamento térmico dos agucares na presenca do promotor de caramelizacéo leva
a formacdo de compostos indesejaveis recém-formados. Pesquisas sobre a toxicidade de
caramelos ajudou a mostrar que o corante de caramelo de classe Il e IV sdo mais
perigosos que outros caramelos pela presenca de nitrogénio em seus promotores de
caramelizagé&o.

Em particular, permitem a formacdo de imidazol, reconhecido como tdxico: 4-
metilimidazol (4MEI) presente no corante caramelo de classe Il e IV e 2-acetil-4-(1, 2, 3,
4-tetrahidroxibutil) do imidazol (THI) isto s6 no corante caramelo de classe Ill
(MORETTON, 2009).

Somado a toxicidade conferida provavelmente pelo corante caramelo Il o teor de
alcool (5,4%), relativamente mais concentrado que as demais cervejas analisadas neste
trabalho, pode ter contribuido com a reducdo da taxa de sobrevivéncia em D.
melanogaster.

Mesmos sendo discutida a atividade antioxidante de diferentes ingredientes
presentes na formulacdo de bebidas fermentadas a base de cevada, tais como folatos,
riboflavina e selénio (SIQUEIRA et al., 2008; DEGASPARI e WASZCZYNSKYJ, 2004),
no presente trabalho ndo foi observado efeito protetor das cervejas sobre o efeito

carcinogénico induzido pela MMC (0,1 mM).

4 CONCLUSAO

Nestas condicGes experimentais, neste organismo modelo e nas concentragoes
analisadas, as cervejas Antarctica, Bhrama, Caracu , Crystal e Skol ndo foram
carcinogénica para Drosophila melanogaster. Na concentragdo de 3,33 mL/g
(concentracdo de uso) a cerveja caracu foi toxica para D. melanogaster. Em funcdo da
ampla utilizacdo destas bebidas pela populacdo brasileira este trabalho alerta para a

necessidade de mais testes com as bebidas usando outros organismos modelos.
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