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“Para tudo há um tempo determinado; há um 

tempo para toda atividade debaixo dos céus”.   

  

(Eclesiastes 3:1)  



 

RESUMO  

  

Objetivou-se na presente pesquisa avaliar, em células meristemáticas de raízes de Allium cepa 

L., o potencial citotóxico e genotóxico de leites industrializados, tipo em pó, de quatro marcas 

amplamente comercializadas no Brasil, denominadas nesse estudo de A, B, C e D. As 

concentrações avaliadas, nos tempos de exposição 24 e 48 horas, destes leites foram 0,075; 0,15 

e 0,30 g/ml, onde a concentração 0,15 g/ml era a sugerida para consumo nas embalagens dos 

produtos lácteos avaliados. Ainda, os leites A, B e C eram para crianças lactentes, e D para 

crianças acima de seis meses de idade ou para crianças na primeira infância. Com base nos 

resultados obtidos, verificou-se que os leites das quatro marcas selecionadas para análise 

promoveram efeito antiproliferativo acentuado aos meristemas de raízes nos dois tempos de 

exposição considerados. No entanto, nenhuma das amostras analisadas causou alterações 

celulares em número significativo as células do bioensaio utilizado. Portanto, nas condições de 

estudo estabelecidas para esta pesquisa, os leites em pó avaliados foram citotóxicos, porém, 

não genotóxicos.  

  

Palavras-chave: Leites Infantis. Ciclo Celular. Proliferação Celular. Tecido Meristemático.  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 

  

  

  

  

   



 

ABSTRACT  

  

The objective of this study was to evaluate the cytotoxic and genotoxic potential of 

industrialized milks, powder type, of four brands widely marketed in Brazil, named in this study 

of A, B, C and D. The concentrations evaluated at the 24 and 48 hour exposure times of these 

milks were 0.075; 0.15 and 0.30 g/ml, where the concentration 0.15 g/ml is suggested for 

consumption in the packaging of the dairy products evaluated. Also, milks A, B and C are for 

infants, and D for infants over six months of age. Base don’t here sults obtained, it was verified 

that the milks of the four brands selected for analysis promoted an antiproliferative effect 

accentuated to the root meristems in the two exposure times considered. However, none of the 

analyzed samples caused significant cellular changes in the cells of the bioassay used. 

Therefore, in the study conditions established for this research, the powdered milks evaluated 

were cytotoxic, but not genotoxic.  

  

Keywords: Infant Milk. Cell Cycle. Cell Proliferation. Meristematic Tissue.  
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1 INTRODUÇÃO    

  

Os hábitos alimentares associados ao estilo de vida expõem o homem a fatores de risco 

para o desenvolvimento de doenças crônicas não transmissíveis. Dentre estes hábitos estão as 

dietas abundantemente constituídas por alimentos aditivados por microingredientes de ação 

conservante, corante, aromatizante, espessante, entre outros (MOURA et al., 2016; SALES et 

al., 2017). Destacam-se entre estes alimentos industrializados as fórmulas infantis de leites em 

pó para lactentes (até seis meses de idade) e crianças na primeira infância (acima de seis meses 

de idade), que são utilizados em casos específicos como substitutos parcial ou total ao leite 

materno humano (CYRILLO et al., 2009). Estes leites, apesar de ricamente constituídos por 

carboidratos, proteínas, lipídeos saturados, ácido linoleico, fibra alimentar, sais minerais e 

vitaminas, possuem em sua formulação compostos químicos das classes de aditivos 

aromatizante, regulador de acidez e espessante (BRASIL, 1993; BRASIL, 2001; ANVISA, 

2009).  

No Brasil, os alimentos lácteos para crianças são normatizados e autorizados para 

consumo e comercialização pela Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA), por 

meio da Norma Brasileira de Comercialização de Alimentos para Lactentes e Crianças de 

primeira infância, instituída pela Portaria 2.051 de 8 de novembro de 2001(BRASIL, 

2001).Estes documentos foram confeccionados com base nas determinações do Codex 

Alimentarius, órgão que regulariza em todo o mundo as normas gerais de composição química, 

segurança e rotulagem de alimentos (PFLANZER et al., 2010).   

Porém, agências de segurança alimentar, como a European Food Safety Authority 

(EFSA), o Codex Alimentarius e a própria ANVISA, ressaltam que os aditivos, apesar de 

imprescindíveis para a fabricação de alimentos industrializados, despertam atualmente muitos 

questionamentos quanto aos seus potenciais efeitos citotóxicos, genotóxicos e mutagênicos, 

uma vez que, estudos sobre a toxicidade em nível celular de tais compostos são poucos 

encontrados na literatura científica (BRASIL, 2007; XU et al., 2013; SALES et al., 2017). 

Ademais, profissionais da área de segurança alimentar alegam que os microingredientes em 

geral contribuem de forma significativa para o empobrecimento da dieta e para o 

desencadeamento ou potencialização de patologias, principalmente em crianças, como 

distúrbios no funcionamento do trato digestório e reações alérgicas (KONISHI et al., 2011; 

SALES et al., 2016).  
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Dessa forma, torna-se impreterível a realização de estudos que verifiquem os efeitos 

citotóxicos e genotóxicos de alimentos aditivados por microingredientes artificiais. Tais 

avaliações são relevantes para a promoção da segurança alimentar, uma vez que, segundo 

Zaineddin et al. (2012), o desenvolvimento dos tipos mais comuns de câncer resulta da interação 

entre fatores endógenos e ambientais, sendo o mais notável deles a dieta alimentar, 

principalmente quando constituída por alimentos industrializados em demasia. No entanto, não 

foram encontrados nas principais bases de dados de trabalhos científicos, estudos de avaliação 

de toxicidade de leites industrializados, tipo em pó, de forma geral.  

Os bioensaios vegetais são considerados bastantes sensíveis e simples para o 

monitoramento dos efeitos citotóxicos de compostos químicos (TABREZ et al., 2011; 

CARVALHO et al., 2005; MOURA et al., 2016) e as células meristemáticas de raízes de Allium 

cepa (cebola) têm sido indicadas como um eficiente organismo-teste para avaliação da 

toxicidade em nível celular (CARITÁ; MARIN-MORALES, 2008; SALES et al., 2016). Tal 

eficiência se dá em função de suas propriedades cinéticas de proliferação e de seus 

cromossomos grandes e em número reduzido (2n=16), o que facilita a análise na detecção de 

alterações de ciclo mitótico (HERRERO et al., 2012; NEVES et al., 2015). Este organismo de 

prova ainda possibilita a verificação de alterações no índice de divisão celular (índice mitótico), 

como aumento ou redução da proliferação das células dos meristemas de raízes expostos a 

compostos químicos de interesse (TABREZ et al., 2011; CARDOSO et al., 2014).  

Salienta-se ainda que o sistema teste A. cepa é validado mundialmente por vários 

pesquisadores que concomitantemente ao sistema teste vegetal realizam testes em animais e em 

cultura de células, e observam, na maioria das vezes, semelhança entre resultados obtidos por 

meio destes diferentes bioensaios (CARITÁ; MARIN-MORALES, 2008; SALES et al., 2017). 

Dessa forma, os meristemas de raízes de A. cepa é um excelente parâmetro de análise da 

toxicidade em nível celular e pode ser usado como indicativo para prevenir a população humana 

sobre o consumo de produtos e/ou substâncias químicas (TABREZ et al., 2011; CARDOSO et 

al., 2014).  

Portanto, considerando a carência de estudos sobre a toxicidade das fórmulas infantis 

de leites industrializados, teve-se como objetivo avaliar, em células meristemáticas de raízes de 

A. cepa, a citotoxicidade, com base nos valores de índice mitótico obtidos, e a genotoxicidade, 

por meio da frequência de alterações de fuso mitótico observadas, de leites de diferentes marcas 

para lactentes e para crianças na primeira infância.  
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2 REFERENCIAL TEÓRICO  

  

O leite é considerado um alimento primordial à dieta humana, estando também 

relacionado a uma alimentação saudável principalmente nos primeiros anos de vida da criança, 

visto que é uma fonte de nutrientes essenciais para o crescimento e desenvolvimento infantil 

(BUZZO, 2015). Deste modo, tanto a Organização Mundial de Saúde (OMS) como o Ministério 

da Saúde do Brasil destacam a importância do aleitamento materno, uma vez que este leite 

apresenta substâncias essenciais e em quantidades adequadas, que atendem as necessidades 

básicas do lactente (COSTA; SABARENSE, 2010) e conferem vantagens imunológicas que 

reduzem significativamente os índices de morbidade e mortalidade infantil (MACIEL et al, 

2013; SILVA; MENDES, 2011).   

Apesar de todo o beneficiamento proporcionado pela amamentação natural, o leite de 

vaca vem sendo frequentemente utilizado como uma alternativa de baixo custo em substituição 

ao leite materno (BUZZO, 2015). Contudo, o leite in natura é altamente perecível, sendo 

necessária a adoção de diferentes técnicas por meio da indústria alimentícia, para garantir sua 

conservação. O processo tecnológico de desidratação do leite bovino, cujo produto final é o 

leite em pó, tem sido o meio preferencial de conservação (COELHO et al, 2016), uma vez que 

aditivos alimentares são acrescentados ao leite (NICOLINI, 2008).  

Segundo Albuquerque (2012), aditivos alimentares tratam-se de substâncias 

acrescentadas aos alimentos de forma intencional, com objetivo de alterar particularidades 

sensoriais, físicas, químicas ou biológicas do alimento, sem intenção de nutrir. Deste modo, 

todos os aditivos químicos introduzidos nos alimentos desempenham papeis característicos. Por 

exemplo, os emulsificantes são utilizados para melhorar a dispersão uniforme do produto; os 

estabilizantes e os espessantes têm capacidade de estabilizar emulsões e aumentar a viscosidade 

do produto; e os umectantes mantêm a umidade e maciez do alimento (LORENZONI, 2011). 

Assim sendo, nota-se que a maioria dos alimentos industrializados produzidos atualmente 

recebem aditivos químicos durante o processo de fabricação, ou seja, apresentam na sua 

composição uma abundância de micro ingredientes de ação conservante, corante, aromatizante, 

espessante, entre outros (MOURA et al., 2016; SALES et al., 2017), visando assim realçar 

características organolépticas e/ou a própria conservação destes alimentos (MARINI, 2016; 

FERREIRA, 2015).  

Entre os alimentos lácteos industrializados destacam-se as fórmulas infantis, leites em 

pó para lactentes (até seis meses de idade) e crianças na primeira infância (acima de seis meses 
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de idade), utilizados em casos específicos como substitutos parciais ou totais ao leite materno 

humano (CYRILLO et al., 2009). Estes leites, apesar de ricamente constituídos por 

carboidratos, proteínas, lipídeos saturados, ácido linoleico, fibra alimentar, sais minerais e 

vitaminas, possuem em sua formulação compostos químicos das classes de aditivos 

aromatizantes, regulador de acidez e espessante (BRASIL, 1993; BRASIL, 2001; ANVISA, 

2009), bem como emulsificantes, uma vez que a dificuldade de solubilidade é um problema 

comum em leites em pó (NICOLINI, 2008).  

No Brasil, os alimentos lácteos para crianças são normatizados e autorizados para 

consumo e comercialização pela Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA), por 

meio da Norma Brasileira de Comercialização de Alimentos para Lactentes e Crianças de 

primeira infância, instituída pela Portaria 2.051 de 8 de novembro de 2001 (BRASIL, 2001). 

Estes documentos foram confeccionados com base nas determinações do Codex Alimentarius, 

(PFLANZER et al., 2010). A Resolução de Diretoria Colegiada - RDC n° 46, de 19 de setembro 

de 2011, estabelece os requisitos básicos que as fórmulas infantis devem atender quanto aos 

aditivos alimentares e coadjuvantes de tecnologia produzidos e comercializados no Brasil e que 

são destinados aos lactentes e crianças na primeira infância, definindo também os limites 

máximos de tais aditivos e suas respectivas funções (BRASIL, 2011).  

Deste modo, os aditivos alimentares e coadjuvantes de tecnologia e seus limites para 

consumo estão destacados no quadro 01:   

  

Quadro 1 – Aditivos Alimentares de Fórmulas Infantis.  

Aditivos Alimentares  

Função / Aditivo  Limite máximo (g/100ml do produto pronto 

para consumo)  
ACIDULANTE/ REG ULADOR DE ACIDEZ 

Ácido láctico (L-, D- e DL-)  quantum satis em todos os tipos de fórmulas 
infantis  

Ácido cítrico  quantum satis em todos os tipos de fórmulas 

infantis  
Citratomonossódico  quantum satis em todos os tipos de fórmulas 

infantis, desde que atenda os limites 

estabelecidos para sódio.  
Citratotrissódico, citrato de sódio  quantum satis em todos os tipos de fórmulas 

infantis, desde que atenda aos limites  

 estabelecidos para sódio  

Citratotripotássico, citrato de potássio   
quantum satis em todos os tipos de fórmulas 

infantis, desde que atenda aos limites 

estabelecidos para potássio  
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Carbonato de sódio  

 

0,2 em todos os tipos de fórmulas infantis, 

sozinhos ou em combinação e desde que a 

quantidade total adicionada atenda aos limites 
estabelecidos para sódio, potássio e cálcio 

Bicarbonato de sódio, carbonato ácido de sódio  

Carbonato de potássio  

Bicarbonato de potássio, carbonato ácido de 

potássio, hidrogeno carbonato de potássio  

Hidróxido de sódio  

Hidróxido de potássio  

Hidróxido de cálcio  

 

 ANTIOXIDANTE  

Ácido ascórbico (L-)   0,005 somente em fórmulas infantis de  

Ascorbato de sódio   seguimento e em fórmulas infantis de 

seguimento para necessidades dietoterápicas 

específicas (sozinhos ou em combinação, 

expresso como ácido ascórbico)  

Ascorbato de cálcio   

Palmitato de ascorbila   0,001 em todos os tipos de fórmulas infantis  

Mistura concentrada de tocoferóis   0,001 para fórmulas infantis para lactentes, 

fórmulas infantis para lactentes com 

necessidades dietoterápicas específicas e 

(sozinho ou em combinação com INS 307) e 

0,003 para fórmulas infantis de seguimento e 

fórmulas infantis de seguimento para 

necessidades dietoterápicas específicas 

(sozinho ou em combinação com INS 307)  

Tocoferol, alfa-tocoferol   0,003 somente em fórmulas infantis de 

seguimento, fórmulas infantis de seguimento 

para necessidades dietoterápicas específicas 

(sozinho ou em combinação com INS 306)  

  
AROMATIZANTES  

Somente pra fórmulas infantis de seguimento:  
Aromas naturais de frutas  quantum satis  
Aroma natural de baunilha  quantum satis  

Etil vanilina  0,005  

Vanilina  0,005  
EMULSI FICANTE  

Lecitinas  0,5 em todos os tipos de fórmulas infantis  

Mono e diglicerídeos de ácidos graxos  0,4 em todos os tipos de fórmulas infantis  

Ésteres de mono e diglicerídeos de ácidos 
graxos com ácidos cítricos  

0,75 para fórmulas infantis em pó 0,9 para 
fórmulas infantis líquidas com proteínas 

hidrolisadas, peptídeos ou aminoácidos  
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ESPESSANTE  
Goma garrofina, goma caroba, goma 

alfarroba, goma jataí  
0,1 em todos os tipos de fórmulas infantis  

Goma guar  0,1 somente em fórmulas líquidas contendo 

proteína hidrolisada  
Pectina, pectina amidada  1,0 somente em fórmulas infantis de 

seguimento e fórmulas infantis de seguimento 
para necessidades dietoterápicas específicas  

(Redação dada pela Resolução – RDC nº 49 de  

  

COADJUVANTES DE TECNOLOGIA  

Função / Coadjuvante  Limite máximo  

GASES PROPELENTES, G ASES PARA EMBALAGENS  
Dióxido de carbono  quantum satis  

Nitrogênio  quantum satis  
FONTE: Anvisa, 2011.  

  

É evidente que os aditivos químicos desempenham um papel fundamental na produção 

de alimentos em larga escala, todavia, sabe-se que não há substância química desprovida de 

toxicidade (HONORATO, 2013), e que os seres humanos estão casa vez mais expostos aos 

riscos toxicológicos desencadeados pela adição destes microingredientes (ROCHA; BARROS, 

2012). É importante destacar que crianças na primeira infância, especialmente os lactentes, 

estão mais susceptíveis a reações adversas provocadas pela ingestão de aditivos alimentares que 

os adultos, uma vez que os lactentes ainda possuem imaturidade fisiológica, ou seja, ainda não 

são capazes de metabolizar e excretar tais substâncias de forma adequada, estimulando assim 

reações antagônicas indesejadas (FERREIRA, 2015).   

Em vista disso, há necessidade de atenção aos possíveis riscos e danos toxicológicos 

que estão ligados ao consumo excessivo destas substâncias, pois diferentes pesquisas indicam 

que a ingestão frequente de aditivos alimentares pode ocasionar reações tóxicas de natureza 

aguda ou crônica, uma vez que podem desencadear processos alérgicos, o desenvolvimento de 

doenças crônicas não transmissíveis (DCNT), bem como alterações neurocomportamentais e, 

neoplasias em longo prazo (MARINI, 2016; FERREIRA, 2015; AZEVEDO et al, 2014).  

 Assim sendo, vários experimentos laboratoriais, conhecidos como bioensaios, vêm 

sendo realizados para obter-se uma melhor compreensão da ação tóxica de alguns compostos 

de forma isolada ou associada, e visam a obtenção de dados por meio de métodos padronizados 

que permitem tanto prever como avaliar efeitos toxicológicos em determinada espécie, variando 

a concentração ou dosagem da substância a ser testada (MOREIRA, 2014). Os testes de 
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viabilidade celular, também chamados de testes de citotoxicidade, são um dos parâmetros mais 

utilizados para avaliar a toxicidade de inúmeros produtos químicos. Desta maneira, é notável a 

eficiência da espécie Allium cepa como instrumento na identificação de distúrbios no ciclo 

celular - citotoxicidade, e/ou danos cromossômicos – genotoxicidade, visto que seus 

cromossomos oferecem condições pertinentes a esse tipo de estudo (MOREIRA, 2014; HARA, 

2012). 

O bioensaio Allium cepa, desenvolvido por Levan em 1938, e atualmente é reconhecido 

internacionalmente pelo Programa Internacional de Segurança Química (IPCS, OMS) e pelo 

Programa Ambiental das Nações Unidas (UNEP) (BAGATINI et al., 2007; CUCHIARA, 

2012). Como já citado, esse teste é considerado eficaz para a determinação da ação citotóxica 

e genotóxica de produtos químicos e estruturas complexas, uma vez que apresenta elevada 

sensibilidade, rapidez, facilidade de manipulação e utilização de amostras sem tratamento 

prévio, indicando assim, a diminuição do índice mitótico e a formação de aberrações 

cromossômicas, além de apresentar baixo custo para sua execução (CUCHIARA, 2012; LEME; 

MARIN-MORALES, 2009).  

Atualmente, muitos pesquisadores empregam amplamente este procedimento avaliativo 

por que o consideram como um teste eficiente e adequado para monitoramento e análise in vivo 

de alterações cromossômicas desencadeadas por inúmeras substâncias, uma vez que obtêm 

resultados similares quando realizados testes comparativos em animais in vivo (VICENTINI et 

al., 2001; TEIXEIRA et al., 2003). Tal eficiência se dá em função de suas propriedades cinéticas 

de proliferação e de seus cromossomos grandes e em número reduzido  

(2n=16), o que facilita a análise na detecção de alterações de ciclo mitótico (HERRERO et al., 

2012; NEVES et al., 2015).  

Neste bioteste, as raízes de A. cepa (cebola), com células meristemáticas em constante 

divisão mitótica, crescem diretamente em contato com a substância desejada, permitindo assim, 

a prévia observação de possíveis danos e alterações no material genético, bem como a 

identificação de efeitos tóxicos desencadeados ao longo do ciclo celular. Dessa forma, a 

utilização dos meristemas de A. cepa se trata de um método de análise da toxicidade em nível 

celular e pode ser usado como indicativo para prevenir a população humana sobre o consumo 

de produtos e/ou substâncias químicas (TABREZ et al., 2011; CARDOSO et al., 2014).  
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3 MATERIAIS E MÉTODOS  

  

3.1 OBTENÇÃO DAS AMOSTRAS DE LEITE EM PÓ  

  

Os leites em pó de diferentes marcas de comercialização, denominadas neste estudo de 

A, B, C, D - foram adquiridas em farmácia localizada na cidade de Picos, Estado do Piauí, 

Brasil, em outubro de 2016. Teve-se o cuidado de verificar se tais alimentos estavam dentro do 

prazo de validade e se suas embalagens não estavam violadas e/ou danificadas. Os leites A, B 

e C avaliados são comercialmente indicados para crianças lactentes, e D, classificado como 

leite de segmento, para crianças na primeira infância.  

  

3.2 DETERMINAÇÃO DAS CONCENTRAÇÕES DE LEITE EM PÓ PARA AVALIAÇÃO  

  

As amostras de leites estavam acondicionadas em embalagens que continham um total de 

400 g do produto em pó. Para determinação das concentrações a serem analisadas quanto a 

toxicidade, utilizou-se como parâmetro a forma de preparo e ingestão indicada nos rótulos de 

cada produto. Assim, para os leites das quatro marcas comerciais consideradas sugeria-se 

ingerir 4,5 g de pó diluídos em 30 ml de água. Com base nesta informação, as concentrações 

definidas para análise dos leites foram 0,075; 0,15 e 0,30g/ml. Para o preparo das concentrações 

utilizou-se água destilada.    

  

3.3 TESTE DE CITOTOXICIDADE E GENOTOXICIDADE EM CÉLULAS 

MERISTEMÁTICAS DE RAÍZES DE ALLIUM CEPA.  

  

Inicialmente, os bulbos de cebola foram colocados em frascos aerados com água destilada, 

à temperatura ambiente (± 27ºC), até a obtenção de raízes de 2,0 cm de comprimento (Figura 

1). Para análise de cada amostra de leite estabeleceu-se um grupo experimental com cinco 

bulbos de cebola. Antes de colocar as raízes em contato com a suas respectivas amostras de 

leite (tratamentos), algumas raízes foram coletadas e fixadas para servirem de controle do 

próprio bulbo. Em seguida, as raízes restantes foram postas em seus respectivos tratamentos 

por 24 horas, procedimento denominado de tempo de exposição 24 horas.   
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Após 24 horas foram retiradas algumas raízes e fixadas. Feito este procedimento, as 

raízes restantes de cada bulbo foram devolvidas a seus respectivos tratamentos onde 

permaneceram por mais 24 horas, o que se denominou de tempo de exposição 48 horas. Após 

este período, raízes novamente foram coletadas e fixadas. Os tempos de exposição 24 e 48 horas 

foram escolhidos com o intuito de avaliar a ação dos leites em pó diluído em mais de um ciclo 

celular. A fixação das raízes se deu em Carnoy 3:1 (etanol: ácido acético) por 24 horas. Em 

cada coleta, retirou-se, em média, três raízes por bulbo.   

As lâminas, em média 03 por bulbo, foram feitas seguindo o protocolo proposto por 

Guerra e Souza (2002), e analisadas em microscópio óptico em objetiva de 400x. Para cada 

bulbo de cebola analisou-se 1.000 células, totalizando 5.000 células para cada controle, tempo 

de exposição 24 horas e tempo de exposição 48horas de cada grupo tratamento em análise. 

Assim, para cada amostra de leite analisou-se um total de 15.000 células. Foram observadas 

células em interfase, prófase, metáfase, anáfase e telófase. A partir desta análise determinouse 

o índice mitótico (IM) por meio da seguinte equação: (número total de células em mitose ÷ 

número total de células analisadas) x 100. O valor de IM foi parâmetro para a determinação do 

potencial citotóxico das amostras de leite em estudo.  

Avaliou-se também o potencial genotóxico das concentrações de leite através da 

frequência de células micronucleadas, de metáfases colchícinicas, pontes anáfasicas e 

telofásicas, células com aderências, brotos nucleares e anáfases multipolares. A análise 

estatística dos dados foi realizada pelo teste do Qui-quadrado (χ2), com nível de 

probabilidade<0.05, por meio do software estatístico BioEstat 3.0 (AYRES, 2007).  

 

  

Figura 1   -   Bulbos de  Allium cepa   L. em frascos com água destilada .  Fonte: Sales, 2016.   
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4 RESULTADOS E DISCUSSÃO  

  

A partir dos resultados apresentados na Tabela 1, verifica-se que os índices de divisão 

celular para os tempos de exposição 24 e 48 horas de todas as amostras de leite analisadas, 

quando confrontados aos índices mitóticos obtidos para seus respectivos controles, causaram 

inibição significativa da divisão celular nos meristemas de raízes. Ainda, para cada 

concentração de leite, os índices mitóticos observados para o tempo de análise 24 horas foram 

estatisticamente iguais aos seus específicos índices para o tempo de exposição 48 horas. A 

inibição drástica da divisão celular de todos produtos lácteos analisados caracteriza tais 

alimentos, nas condições de analises estabelecidas para esse estudo, como citotóxicos. Destaca-

se que para todas as amostras de leite avaliadas a concentração tida como ideal pelos 

fabricantes, a de 0,15g/ml, foi citotóxica logo no menor tempo de analise considerado. Ressalta-

se também que a citotoxicidade observada para todas as amostras de leite ocorreu logo na menor 

concentração analisada nos dois tempos de análises considerados. 

 

Tabela 1 - Número de células em cada fase do ciclo celular observado em tecido meristemático 
de raízes de Allium cepa exposto por 24 e 48 horas a fórmulas infantis de leite em pó, 
identificadas como A, B, C e D. As amostras de leite ou tratamentos foram avaliados nas 
concentrações 0,075; 015 e 0,30 g/ml. Em cada tratamento foram apresentados os valores 
significativos de χ2.  

LEITE A 

LEITE B 
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 TCII – Total de células em interfase e indiferenciadas; TE – Tempo de Exposição; CO – Controle; IM – Índice 

Mitótico; TCD – Total de células em divisão; TCA – Total de Alterações Celulares; Valores de IM seguidos da 

mesma letra dentro de um mesmo tratamento não diferem significativamente entre sipelo teste χ2, ao nível de 5%. 

 

Não foram verificadas alterações de fuso mitótico e micronúcleos nos tecidos 

meristemáticos utilizados como bioensaios. Esta condição corrobora aos dados apresentados na 

tabela 1, uma vez que, a inibição da divisão celular observada para todo os leites testados 

reduziu significativamente o número de células. Ainda, pode-se explicar tal situação baseado 

no fato de que tecidos de funcionamento normal, como os meristemas de raízes aqui utilizados, 

quando expostos a compostos que alteram mecanismos celulares vitais, como a duplicação do 

DNA e a síntese proteica, têm sua divisão celular significativamente comprometida 

(VALAVANIDIS et al., 2013; ZILIFDAR et al., 2014).É importante mencionar que esta 

condição quando presentes em tecidos animais podem potencializar ou desencadear processos 

cancerosos (QUEIROZ et al., 2015).  

Conforme mencionado previamente, três são as classes de microingredientes presentes 

nas formulações dos leites em pó para lactentes e crianças acima de seis meses (ANVISA, 

2009). Dentre estes compostos encontra-se os aromatizantes, aditivos responsáveis em 

proporcionar e/ou manter o aroma e sabor de alimentos industrializados (OYELAKIN et al., 

2015; SALES et al., 2017). Em leites em pó para crianças somente os aromatizantes sintéticos 

LEITE C 

LEITE D 
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de frutas e baunilha, em baixas concentrações, são permitidos pela legislação brasileira 

(ANVISA, 2001; 2009).   

Apesar de serem poucos os estudos sobre a toxicidade em nível celular de 

microingredientes aromatizantes, são encontrados na literatura científica trabalhos que 

demonstraram citotoxicidade, genotoxicidade e mutagenicidade de alguns dos constituintes 

químicos que fazem parte, de acordo com Resolução RDC nº 2 de 15 de janeiro de 2007 

(BRASIL, 2007), da formulação dos aditivos de aroma e sabor em geral. Entre estes compostos 

está o álcool benzoico, compostos responsável por facilitar a incorporação e dispersão dos 

aromas nos produtos alimentícios. Demir et al. (2010) verificaram que este álcool promoveu 

danos significativos ao fuso mitótico, e, consequentemente, a divisão celular de células de sangue 

periférico humano.  

Outro composto encontrado em aromatizantes é o diacetil (2,3-butadiona), que tem por 

função fixar o aroma e sabor nos alimentos industrializados (ANVISA, 2009). Ademais, 

Whittaker et al. (2008) avaliaram o potencial mutagênico deste composto químico em ensaio de 

mutação gênica utilizando células de linfoma de rato, linhagem L5178Y, e verificaram que o 

diacetil causou danos significativos a loci do cromossomo 11 destas células. Também ocasionou 

a perda funcional do locus da enzima timidina-quinase nestes animais.More et al. (2012) 

verificaram que altas concentrações de diacetil são mutagênicas e têm o potencial de substituir 

bases de timinas por guaninas. Esta mudança tem a propriedade de romper as pontes de 

hidrogênio e de dissulfeto da estrutura terciária de proteínas, como as das envolvidas na divisão 

celular. Uma vez a estrutura terciária desfeita a proteína perde função.Em relação aos 

aromatizantes de frutas e baunilha, Sales et al. (2016) e Sales et al. (2017) avaliaram a toxicidade 

destes aditivos em células meristemáticas de raízes de A. cepa e verificaram que tais compostos 

foram significativamente citotóxicos e genotóxicos aos meristemas de raízes.  

Em relação aos espessantes - aditivos que mantêm ou aumentam a textura e a 

consistência, bem como, estabilizam as proteínas e vitaminas dos alimentos industrializados 

autorizados para uso em leites para crianças, de acordo com as normas da Anvisa (2009), 

encontra-se a goma guar, goma alfarroba, goma caroba, goma garrofina, goma jataí, pectina e 

amino pectina. Estudos de avaliação de toxicidade mostraram que a goma guar (TAKAHASHI 

et al., 1994; KOUJITARI et al., 1197; KAPPOR et al., 2009), a goma alfarroba (MEUNIER et 

al., 2014) e a pectina (KANG et al., 2006; KHOTIMCHENKO, 2010) não foram citotóxicas aos 

sistemas testes aos quais foram testadas. Para os outros espessantes mencionados não foram 

encontras trabalhos de avaliação de toxicidade em nível celular.  
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De acordo com a Anvisa (2009), os reguladores de acidez – microngredientes que 

controlam a acidez e os níveis de alcalinidade em alimentos – permitidos para uso em fórmulas 

de leites infantis são os citratosmonossódico, trissódico, potássio e tripotássio, os hidróxidos de 

potássio, cálcio, sódio, o bicarbonato de potássio, o carbonato de sódio e o ácido cítrico. Não 

foram encontrados estudos de avaliação de citotoxicidade, genotoxicidade e mutagenicidade de 

espessantes para alimentos.  

Portanto, a partir dos resultados obtidos neste trabalho, verifica-se que, apesar destes 

leites serem autorizados para consumo por diferentes agências de segurança alimentar, há 

necessidade de estudos mais detalhados, a médio e longo prazo, em diferentes sistemas teste, 

como em animais e cultura de células, e tempos de exposição, sobre eles, assim como, dos 

aditivos presentes em suas composições.   
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5 CONCLUSÃO  

  

As amostras de leites para crianças avaliadas no presente estudo foram citotóxicas as 

células meristemáticas de raízes de A. cepa nos dois tempos de exposição considerados. No 

entanto, nenhuma amostra de leites avaliada foi genotóxica.  
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