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ATIVIDADE ANTIMICROBIANA DE OLEOS ESSENCIAIS EXTRAIDOS DE CONDIMENTOS

Antimicrobial activity of essential oils extracted from condiments

Patricia Pozzatti', Liz Girardi Miiller’, Tatiana Borba Spader’, Sydney Hartz Alves®

RESUMO

Atualmente, grande niimero de microrganismos patogénicos ao homem e animais evidencia preocupante perfil de suscetibilidade
aos antimicrobianos disponiveis no mercado, demonstrando alarmantes percentuais de resisténcia, principalmente no ambien-
te hospitalar. O impacto da resisténcia é critico quando as opgdes terapéuticas restringem-se a poucas drogas ou as opgdes sdo
nulas. A indistria quimico-farmacéutica busca solugdes inovadoras e, neste contexto, metabdlitos vegetais, tradicionalmente
utilizados na alimentagfio humana ou na medicina popular, revestem-se de importincia, cujos potenciais antimicrobianos
requerem avaliagdes. Desta forma, a presente revisdo objetivou ressaltar as atividades antimicrobianas de alguns éleos essen-
ciais extraidos de condimentos popularmente utilizados.
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SUMMARY

Currently, a large number of microorganisms that are pathogenic to men and animals evidence a concerning susceptibility
profile to available antimicrobial agents, showing alarming percentages of resistance, mainly in the hospital environment.
Resistance impact is a critical point when therapeutic options are restricted to few drugs or other options are null. The
chemical-pharmaceutical industry searches for innovative solutions and, in this context, plant metabolites, traditionally used
in human feeding as well as in the popular medicine, arms itself with importance, whose potentials require evaluations.
Therefore, the present review had as a purpose standing out antimicrobial activities of some essential oils extracted from
popularly used condiments.
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INTRODUCAO

Os vegetais tém ampla habilidade em sintetizar substancias
odoriferas, das quais a maioria s3o terpenéides, fendis ou seus
derivados oxigenados. Geralmente estes compostos séo
metabdlitos secundarios que servem como mecanismo de defesa
para a planta contra ataques por microrganismos e herbivoros,
além de atrairem insetos visando a polinizagdo. Muitos
constituintes vegetais originam o seu aroma, e algumas ervas e
condimentos, historicamente utilizados em culinéria, podem
também ser empregados no campo da medicina . Os 6leos essenciais
tém sido usados com amplas finalidades por muitos séculos; nas

ultimas décadas, numerosos estudos in vitro e in vivo foram
realizados avaliando suas atividades antibacterianas e anliﬁ'mgicasz.

Oleos essenciais, conforme a ISO 9235:1997 (International
Standard Organizzrtion)4, sfo produtos obtidos de partes de plantas
através de destilaggio por arraste com vapor d’agua, bem como os
produtos obtidos por processamento mecénico dos pericarpos de
frutos citricos (Rutaceae). De modo geral, podem ser conceituados
como misturas complexas de substincias voléteis, lipofilicas,
geralmente liquidas e odorfferas’.

Em sua grande maioria, os 6leos essenciais consistem de
misturas de hidrocarbonetos (monoterpenos, sesquiterpenos, entre
outros) e compostos oxigenados (4lcoois, ésteres, éteres, aldeidos,
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cetonas, lactonas, fendis, éteres fendlicos, etc.). Quimicamente,
estes compostos pertencem a classe dos terpendides, originados a
partir do acido mevalonico, ou dos fenilpropandides, provindos
do 4cido chiqm’micoa’s. Os terpendides constituem-se como os
principais constituintes quimicos responsaveis pela utilizagio das
plantas odoriferas em medicina, em aplicagdes quimico-
farmacéuticas e na culindria .

Atualmente, grande niimero de microrganismos patogénicos
ao homem e animais evidencia preocupante perfil de suscetibilidade
aos antimicrobianos existentes, demonstrando alarmantes
percentuais de resisténcia, sobretudo no ambiente hospitalar. O
impacto da resisténcia € critico quando as opgdes terap&uticas
restringem-se a poucas drogas ou as opgdes sfio nulas. A indistria
quimico-farmacéutica busca solugdes inovadoras e, neste contexto,
metabolitos vegetais, tradicionalmente utilizados na alimentag&o
humana ou na medicina popular, revestem-se de importéncia, cujos
potenciais requerem avaliagdes. No Brasil, a medicina popular
emprega plantas medicinais e/ou fitofirmacos no tratamento de
doengas tas como esquistossomose, leishmaniose, maléria e
infecg3es bacterianas e ﬁ'mgicas7.

ATIVIDADE ANTIMICROBIANA DOS OLEOS
ESSENCIAIS

Alguns extratos de plantas e seus metabdlitos secundarios
possuem efeitos inibitérios e letais dose-dependente sobre
microrganismos tais como bactérias, fungos, virus e protozoérioss.

Diversos 6leos volateis so conhecidos por possuirem
propriedades antifingicas e, desta forma, sio potencialmente
apliciveis como agentes antimicéticos. Estudando a eficacia de
6leos essenciais contra diferentes fungos patogénicos, Tampieri
etal’ determinaram a atividade in vifro de 16 6leos essenciais e
seus componentes principais frente a isolados de Candida
albicans. Os resultados dos constituintes puros dos Oleos
mostraram que o beta-felandreno foi o composto mais ativo entre
os hidrocarbonetos monoterpénicos ciclicos; entre os fendis foi o
carvacrol; entre os alcoois de cadeia aberta, o mais ativo foi 1-
decanol e, entre os aldeidos, o de maior atividade foi o trans-
cinamaldeido. Entre outras conclusdes, foi observado que dleos
essenciais que possuem carvacrol, composto fendlico presente
nos Oleos de orégano (Origanum vulgare), orégano mexicano
(Lippia graveolens) e tomilho (Thymus vulgaris), sdo ativos contra
C. albicans.

Chami et al’ estudaram in vivoa agfo terapéutica do carvacrol
e do eugenol no tratamento de candidiase oral causada por C.
albicans em ratos imunodeprimidos. Nesta pesquisa, os autores
comprovaram a intensa atividade antifingica do carvacrol e
eugenol.

Burtetal  observaram que os Oleos essenciais de orégano e
tomilho possuem significativa atividade bacteriostatica e
bactericida contra E. coli O157:H7, importante patdgeno com
atividade enterohemorragica ao homem.

Recentes estudos tém evidenciado que os dleos essenciais
de orégano, tomilho e cravo possuem forte atividade frente a
isolados de E. coli”®". As analises quimicas destes 6leos tém
apontado como constituintes majoritarios o carvacrol, timol, citral,
eugenol, entre outros 12’13’“’15; todavia, a composi¢do dos leos
essenciais de cada espécie em particular pode variar em virtude da
época da colheita da planta, condigdes climaticas e diferengas
geogréficasa’w, 0 que propicia alteragSes na atividade
antimicrobiana do 6leo.

Investigando o efeito inibitorio de 45 6leos essenciais sobre
8 géneros de bactérias, incluindo Gram-positivas (Bacillus cereus,
Micrococcus luteus, Staphylococcus aureus, Streptococcus
faecalis) e Gram-negativas (Alcaligenes faecalis, Enterobacter
cloacae, Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa), Chao et al”
concluiram que bactérias Gram-negativas evidenciaram menor
suscetibilidade aos 6leos essenciais do que as Gram-positivas.
Entretanto, alguns dos dleos estudados, como 6leo da casca da
canela (Cinnamomum zeylanicum), foram efetivos contra ambos
os grupos bacterianos.

As bactérias evidenciam enorme facilidade em desenvolver
resisténcia a antibacterianos e a agentes anti-sépticos em geral.
Uma das bactérias mais dificeis de serem tratadas e erradicadas
dos ambientes hospitalares € o Staphylococcus aureus resistente
ameticilina (MRSA). Nostro et al"* realizaram um estudo sobre a
atividade do dleo essencial de orégano (Origanum vulgare) e seus
principais componentes, carvacrol e timol, frente a Staphylococcus
spp. resistentes e sensiveis a meticilina. Foi observado que todos
osisolados de S. aureus e S. epidermidis foram suscetiveis ao dleo
de orégano e seus principais constituintes carvacrol e timol; néio
foram constatadas diferengas estatisticas entre a suscetibilidade
das cepas resistentes e sensiveis a meticilina. Disto, depreende-se
que o Oleo de orégano tem significativo potencial para ser usado
como agente antibacteriano de uso tdpico contra espécies de
Staphylococcus resistentes a meticilina.

Os Oleos essenciais de orégano e tomilho também demonstram
forte atividade contra Enterococcus faecium ATCC 10541, e
moderada atividade contra Salmonella choleraesuis,
Staphylococcus aureus e Bacillus subtilis .

O 6leo essencial de tomilho (Thymus vulgaris) é amplamente
empregado por suas agdes anti-séptica, expectorante,
antiespasmodica, carminativa e flavorizante. Suas propriedades
estiio relacionadas com o elevado teor de timol e seu isdmero de
posiglo carvacrol, que perfazem 40 a 50% do Oleo. Estes
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componentes apresentam atividades antibacteriana e antifingica
superiores ao fenol e, a0 mesmo tempo, menor toxicidade do que
este . Pina-Vaz et al - avaliaram a atividade antifingica do éleo
essencial detomilho e concluiram que este possui agfio antifiingica
potente contra Candida spp.; isto sinaliza a necessidade de futuros
ensaios in vivo voltados ao tratamento da candidiase mucocutinea.

O orégano (Origanum vulgare) atua como tonico geral,
digestivo, espasmolitico, carminativo, expectorante, anti-séptico
das vias respiratérias e emenagogo; topicamente ¢ analgésico,
cicatrizante, anti-séptico e antifiingico. Seu 6leo essencial € rico
em carvacrol, timol e ‘rcrpineoln. Manohar et al’” avaliaram a
atividade antiftiingica do 6leo essencial de orégano, demonstrando
que este Oleo tem efeito fungicida contra C. albicans e que o
mesmo inibe a formagdo de tubo germinativo desta levedura,
estrutura que se correlaciona com a capacidade desta espécie em
invadir tecidos.

Lippia graveolens, popularmente denominada orégano
mexicano, ¢ um vegetal utilizado como condimento, mas esta
documentado unicamente na Farmacopéia Mexicana. Estudos
antibacterianos demonstram que a tintura de L. graveolens é ativa
contra E. coli, P. aeruginosa, S. typhi, S. flexneri, S. aureus, S.
pneumoniae ¢ S. pyogenas'ﬂ. Ensaios de atividade antifingica
demonstram que seus extratos diclorometénico e etandlico séo
ativos contra C. albicans, Aspergillus flavus, Epidermophyton
floccosum, Microsporum gypseum e Trichophyton rubrum, e séo
inativos contra Cryptococcus neoformans A composigéo e
atividade antimicrobiana dos 6leos essenciais de Lippia graveolens
coletada na Guatemala foram estudados e caracterizados por seu
alto contetido de monoterpendides (70,0 a 87,2%). Importantes
diferengas entre os constituintes majoritarios foram encontradas,
particularmente para carvacrol (0,2 a 44,8%), timol (7,4 a 18,1%)
ep-cimeno (6,8 a21,8%). Todos os 6leos demonstraram significante
atividade contra todas as bactérias Gram-positivas e Gram-
negativas testadas, bem como contra os fungos. Contudo, 6leos
com maior contetido de carvacrol do que de timol, demonstraram
maior atividade antimicrobiana .

O manjericio (Ocimum basilicum) € uma erva odorifera de
largo emprego em culiniria e em medicina popular. Possui ago
antiespasmodica, antitérmica e digestiva, além de ser efetivo contra
infecg3es bacterianas e parasitas intestinais. Seu 6leo essencial é
composto pricipalmente por timol, metil-chavicol, linalol, eugenol
e cine0124. O mesmo € ativo contra bactérias como E. coli, P.
aeruginosa, S. typhi, S. aureus, e alguns fungos, incluindo: C.
albicans, A. flavus, C. neoformans, H. capsulatum, M. canis, M.
gypseum, T. mentagrophytes, T. rubrum’ .

A sélvia (Salvia officinalis) é empregada na forma de infusio
para tratar afecgGes gastrointestinais, respiratorias, renais,
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hepéticas e nervosas. A esta planta atribui-se propriedades
antioxidante, anti-séptica, adstringente, carminativa, cicatrizante,
desinfetante, hemostatica, entre outras’ . Seu leo essencial & rico
em terpendides como tujona, cineol, cinfora, borneol, 4cido
urslico™. A atividade antibacteriana de 6leos essenciais extraidos
das plantas medicinais Salvia officinalis, Ocimum gratissimum e
Cymbopogon citratus foi avaliada frente a patogenos isolados do
trato urinario. S. officinalis mostrou destacada atividade inibitéria
quando comparada as outras duas espécies vegetais, com 100%
de eficiéncia sobre Klebsiella spp. e Enterobacter spp., 96% contra
Escherichia coli, 83% contra Proteus mirabilis, ¢ 75% frente a
Morganella morganiizs.

O alecrim (Rosmarinus officinalis) é utilizado popularmente
no tratamento de amigdalites, anemias, bronquite, cefaléia, colicas,
indigestdo, nausea, entre outrosn. Seu Oleo essencial pode ser
usado como conservante na indistria de alimentos e de cosméticos
devido as suas amplas atividades antimicrobianas. Mangena et
a126, pesquisaram sobre esta atividade, observando que
Acinetobacter Iwoffii, Shigella flexneri, Streptococcus pyogenes,
Enterobacter aerogenes, Acinetobacter calcoaceticus, B. subtilis,
Erwinia carotovora, S. aureus, Yersinia enterocolitica, Salmonella
enteritidis e S. typhi apresentam-se suscetiveis ao 6leo essencial
de alecrim, enquanto que Pseudomonas aeruginosa e P. fluorescens
nio demonstraram sensibilidade a0 mesmo. Em geral, bactérias
Gram-positivas mostraram-se mais sensiveis ao 6leo do que as
Gram-negativas. Santoyo et al’” investigaram a composig¢io
quimica e a atividade antimicrobiana de diferentes fragdes de dleo
essencial de alecrim. Através de anélise por cromatografia gasosa
acoplada a um espectrometro de massas, foram identificados 33
compostos. Os principais foram alfa-pineno, 1,8-cineol, cinfora,
verbenona e borneol, constituindo cerca de 80% do total do dleo.
Todas as fragdes evidenciaram atividade antifingica contra C.
albicans e Aspergillus niger.

O gengibre (Zingiber officinale) possui diversas propriedades,
entre elas estdo as atividades antiinflamatdria, antiemética,
antimutag€nica, antiulcerogénica, hipoglicémica, antibacteriana,
entre o utras28,29,30
demonstrou a presenga de 1 a 2,5% de dleo essencial, em cuja

. A andlise fitoquimica de rizomas de gengibre

composigdo foram encontrados citral, cineol, borneol e os
sesquiterpenos zingibereno e bisaboleno que sfo responsaveis
pelo sabor forte e picante do gengibre. O dleo essencial responde
pelo aroma e agdio antimicrobiana, que s6 aparece norizoma fresco -

O 6leo essencial de canela (Cinnamomum zeylanicum), bem
como a canela em po, sdo empregados na preparagio de alguns
medicamentos na area farmacéutica. Esta planta apresenta
propriedades estomaquica, carminativa e emenagogaal. Seu oleo
essencial & rico em cinamaldeido, acompanhado do 4cido cindmico,
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eugenol e linalol ™. Quale et al” descreveram a atividade antifiingica
da canela em um estudo piloto, no qual cinco pacientes com HIV
e candidiase oral receberam uma preparagéo de canela, disponivel
comercialmente, durante uma semana. Apds o tratamento, trés
dos cinco pacientes evidenciaram reduggio no quadro de candidiase,
o0 que sugere novos estudos objetivados a determinar o uso da
canela na candidiase orofaringea.

MECANISMO DE ACAO ANTIMICROBIANA DOS
OLEOS ESSENCIAIS

O mecanismo de agio pelo qual a maioria dos 6leos essenciais
exerce seu efeito antibacteriano envolve a parede celular bacteriana,
onde os 6leos essenciais desnaturam e coagulam proteinas. Mais
especificamente, eles atuam alterando a permeabilidade da
membrana citoplasmética aos ions de hidrogénio (H+) € potassio
(K+). A alteragio dos gradientes de ions conduz ao
comprometimento dos processos vitais da célula como transporte
de elétrons, translocagfio de proteinas, o processo de fosforilagéo
e outras reagdes dependentes de enzimas, resultando em perda do
controle quimiosmético da célula afetada e, consequentemente, na
morte do microrganismoé. Sugere-se também que o rompimento
das paredes celulares das bactérias deva-se ao caréter lipofilico
dos 6leos essenciais que se acumulam nas membranas. Asbactérias
Gram-negativas possuem uma membrana externa rica em
lipopolissacarideos, responsaveis pelo carater hidrofilico da
superficie a qual funciona como uma barreira a permeabilidade das
substincias hidrofébicas como os dleos essenciais. Isto pode
explicar a reduzida suscetibilidade das bactérias Gram-negativas
ao efeito antibacteriano de alguns éleos essenciais ™.

TOXICIDADE DOS OLEOS ESSENCIAIS

Os dleos essenciais freqiientemente apresentam toxicidade
elevada podendo causar intoxicag3es aguda e cronica. A toxicidade
pode ser decorrente do uso tépico manifestando-se como
fototoxicidade e alergias. Geralmente, ela ¢ dose-dependente,
entretanto, existem situagdes nas quais baixas doses podem
provocar reagdes severas, sobretudo nos casos de alergia e
fototoxicidade. Contudo, a maior parte dos dados relativos a
toxicidade dos dleos diz respeito & administragio oral.

Chami etal’ ao avaliarem as atividades do carvacrol e eugenol
frente & candidiase oral em ratos imunodeprimidos n3o observaram
toxicidade aguda nas doses utilizadas (160 ¢ 380pg/kg),
categorizando esses Oleos como agentes promissores para
tratamento de candidiase oral.
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TECNICAS PARA AVALIACAO IN VITRO DA
SUSCETIBILIDADE DE MICRORGANISMOS FRENTE AOS
OLEOS ESSENCIAIS

As metodologias utilizadas para avaliagio da atividade
antimicrobiana dos dleos essenciais incluem, fundamentalmente:
técnicas de diluigdo em caldo, difusfio em agar e bioautograﬁaaa.

Os ensaios de diluigdo em caldo constituem-se no método
padriio para a determinagio de niveis de resisténcia a
antimicrobianos. Estes podem ser executados pela técnica da
macrodiluigdo, a qual é realizada em tubos de ensaio e necessita
uma grande quantidade de meio de cultura; j4 a microdiluigdo é
executada em microplacas estéreis com 96 pogos, constituindo-se
numa forma menos laboriosa e mais econémica de avaliagdo. O
principio desses métodos € expor um indculo definido do
microrganismo a conhecidas concentragSes da droga em condigdes
6timas de crescimento e, a seguir, observar se o crescimento
microbiano é minimizado ou ndo. A leitura final dos testes de
diluigdio em meio liquido permite identificar a menor concentragio
da droga que inibe o crescimento do microrganismo, ou seja, a
concentragio inibitéria minima (CIM)aa. Nesta concentragfio, o
antimicrobiano pode ser bacteriostatico ou bactericida.
Adicionalmente, a partir da CIM, pode-se determinar a
concentragio bactericida ou fungicida minima (CBM/CFM) através
do subcultivo do contetido dos tubos ou pogos em um meio s6lido
isento de substancias inibitérias .

O principio da difusdo em 4gar baseia-se na inoculagio de
uma solugéio padronizada de um microrganismo na superficie de
um 4gar. Sobre este sfo colocados discos de papéis impregnados
previamente com solugdes das amostras que se deseja investigar a
atividade antimicrobiana. As substancias impregnadas nos discos
de papel difundem-se no meio de cultura e, se a amostra em questgio
apresentar atividade inibit6ria sobre o microrganismo testado,
forma-se um halo de inibigdio de crescimento ao redor do disco
impregnado. Apds os periodos de incubagdes, respeitadas as
condi¢des especificas para cada microrganismo, as zonas de
inibigdo sfio medidas em volta de cada disco ™’

A bioautografia baseia-se na aspersdo de uma suspensio de
microrganismos sobre um cromatograma“'”. Os testes sio
realizados utilizando-se placas de CCD (cromatografia em camada
delgada). As placas sio eluidas com mistura de solventes
selecionados previamente de acordo com a melhor separagéio
observada. O meio de cultura com 4gar fundido é entfo inoculado
com o microrganismo e, imediatamente, vertido sobre a placa de
CCD que se encontra dentro de uma placa de Petri devidamente
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esterilizada. Ap6s a solidificaggio do agar, a placa é levada a estufa
bacterioldgica por 24 horas. Ap6s o periodo de incubagdo a placa
érevelada com corante adequado através do qual se confirma seha
oundo halos de inibigﬁoas.

CONCLUSAO

A presente revisdo abordou a agfo antimicrobiana de 6leos
essenciais extraidos de plantas popularmente utilizadas como
condimentos. Em virtude do crescente niimero de microrganismos
resistentes aos agentes antimicrobianos disponiveis
comercialmente, € necesséria a descoberta de novas drogas. A
atividade antimicrobiana de dleos essenciais tem sido testada ha
muito tempo, nfo se constituindo numa novidade na area cientifica.
O uso popularizado de condimentos torna os éleos essenciais um
potente arsenal para novas propostas terapéuticas, as quais
merecem ser avaliadas.
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