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MEDEIROS, Sonally Yasnara Sarmento. Atividade antifiingica do extrato de Rosmarinus
officinalis linn (Alecrim) sobre cepas clinicas de Candida ssp. 2021. 45p. Dissertagao
(Mestrado) - Programa de Pdés-Graduacdo em Sistemas Agroindustriais. Universidade
Federal de Campina Grande, Pombal, 2021.

RESUMO

As plantas medicinais tém um uso milenar pelo ser humano e apresentam um amplo espectro
de atividade e inibi¢do contra algumas bactérias e fungos. O 6leo essencial da Rosmarinus
officinalis linn (Alecrim) € uma possibilidade no tratamento de infec¢des por Candida ssp.,
justamente em virtude da sua atividade antioxidante e antimicrobiana, além de ser utilizado
pela industria na preservacdo de alimentos, elaboracdo de fragrancias e na aromaterapia.
Com isso, o estudo tem a finalidade de avaliar in vitro a atividade antiftiingica do extrato de
Rosmarinus officinalis linn. (Alecrim) sobre cepas clinicas de Candida ssp.
Metodologicamente, o estudo trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, baseando-se
em artigos cientificos nacionais e internacionais que abordaram a temadtica. O periodo de
busca ocorreu entre os meses de margo e abril de 2021, utilizando-se as seguintes bases de
dados: LILACS, SCIELO e Pubmed. Os estudos foram selecionados a partir do cruzamento
dos seguintes descritores: Atividade antifungica. Candida ssp. Rosmarinus officinalis linn.
Os critérios de inclusido elencados para a pesquisa foram: artigos cientificos, no idioma
inglés, espanhol e portugués; texto completo disponivel online, acesso gratuito, que
estivessem datados do periodo de 2017 a 2021 e permeassem a temdtica discutida. Ao ser
feito o cruzamento dos descritores, localizou-se 28 artigos nas trés bases de dados, destes 09
na Scielo, 09 na LILACS e 10 na PubMed. Ao ser feita uma leitura criteriosa dos artigos,
foram selecionados para compor a revisao integrativa 06 publicacdes de periddicos distintos.
Os resultados demonstram que o alecrim (Rosmarinus officinalis) apresentou um
desempenho satisfatorio para diversas dareas, como é o caso da odontologia, pois, foi
constato que o extrato dessa planta diminuiu o sangramento gengival e reduziu a placa
bacteriana. Percebeu-se que os o6leos essenciais do alecrim podem ser utilizados como
antiespasmodico; antidepressivo; no controle da glicemia, anti-inflamatério, antioxidante,
protecdo contra hepatotoxicidade, prevencdo de cancer e antimicrobiano. Por fim, com
relacdo ao efeito antifingico de R. officinalis L., conclui-se que foi observado a sua eficécia
na inibi¢do da formacao do tubo germinativo de C. albicans, tornando o extrato do alecrim
uma alternativa vidvel para o tratamento das infec¢des causadas por Candida. No entanto
mais pesquisas precisam ser desenvolvidas para o aprimoramento dessa terapéutica.

Palavras-chaves: Atividade antifungica. Candida ssp. Rosmarinus officinalis linn. Plantas
medicinais.
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MEDEIROS, Sonally Yasnara Sarmento. Antifungal activity of Rosmarinus officinalis
linn (Rosemary) extract on clinical strains of Candida ssp. 2021. 45p. Dissertation
(Master's) - Postgraduate Program in Agroindustrial Systems. Federal University
Campina Grande, Pombal, 2021.

ABSTRACT

Medicinal plants have been used for thousands of years by humans and have a broad
spectrum of activity and inhibition against some bacteria and fungi. The essential oil of
Rosmarinus officinalis linn (Rosemary) is a possibility in the treatment of infections by
Candida ssp., Precisely because of its antioxidant and antimicrobial activity, in addition to
being used by the industry in the preservation of food, preparation of fragrances and
aromatherapy. Thus, the study aims to evaluate in vitro the antifungal activity of the extract
of Rosmarinus officinalis linn. (Rosemary) on clinical strains of Candida ssp.
Methodologically, the study is an integrative literature review, based on national and
international scientific articles that addressed the theme. The search period occurred between
the months of March and April 2021, using the following databases: LILACS, SCIELO and
Pubmed. The studies were selected from the crossing of the following descriptors:
Antifungal activity. Candida ssp. Rosmarinus officinalis linn. The inclusion criteria listed
for the research were: scientific articles, in English, Spanish and Portuguese; full text
available online, free access, that were dated from 2017 to 2021 and permeated the theme
discussed. When the descriptors were crossed, 28 articles were located in the three
databases, of these 09 in Scielo, 09 in LILACS and 10 in PubMed. Upon careful reading of
the articles, 06 publications from different journals were selected to compose the integrative
review. The results demonstrate that the rosemary (Rosmarinus officinalis) presented a
satisfactory performance for several areas, as is the case of dentistry, because, it was verified
that the extract of this plant decreased the gingival bleeding and reduced the bacterial
plaque. It was realized that the essential oils of rosemary can be used as an antispasmodic;
antidepressant; in the control of glycemia, anti-inflammatory, antioxidant, protection against
hepatotoxicity, cancer prevention and antimicrobial. Finally, with respect to the antifungal
effect of R. officinalis L., it is concluded that its effectiveness in inhibiting the formation of
the germ tube of C. albicans has been observed, making rosemary extract a viable alternative
for the treatment of infections caused by Candida. However, more research needs to be
developed to improve this therapy.

Keywords: Antifungal activity. Candida ssp. Rosmarinus officinalis linn. Medicinal plants.
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1 INTRODUCAO

A Rosmarinus officinalis Linn. (alecrim) € um arbusto aromético perene, pertencente
a familia Labiatae, apresenta cerca de 1 metro de altura, ramas jovens que se tornam
lenhosas ao maturar, e flores pequenas, agrupadas em densos ramos terminais. Apresenta
diversos nomes populares dentre os quais alecrim-de-cheiro, alecrim-das-hortas, alecrim-da-
casa, alecrim-comum, alecrim verdadeiro, rosmaninho. E uma planta oriunda da regido
mediterrdnea da Europa, e seus principais produtores sdo a Itdlia, Iugosldvia, Espanha,
Grécia, Turquia, Franca, Portugal, Egito e norte da Africa. E cultivada e importada como
condimento para o consumo interno (ALVES et al., 2008; SOUSA; CONCEICAO, 2007).

O alecrim € amplamente utilizado como tdnico ou condimento culindrio assim como,
na forma de chds para o tratamento de problemas digestivos; além de ser capaz de produzir
Oleos essenciais, que sdo uma mistura complexa de compostos, oriundos do metabolismo
secundério. No 6leo essencial de alecrim, destacam-se como principais constituintes os
terpenos como canfora, 1,8-cineol, a-pineno, verbenona, borneol e piperitona, os quais sdo
reconhecidos por apresentar atividades inseticidas, antioxidantes, antimicrobianas,
analgésica, espasmolitica, antiinflamatodria, antifingica e possivel propriedade antineoplésica
(CLEFF et al., 2012; ALVES et al., 2008). Com base em Castro; Lima (2011), a atividade
antifingica do 6leo essencial de alecrim ji foi descrita por outros estudos, porém ha
variabilidade quanto ao tipo de microrganismos e técnica metodoldgica utilizada.

Segundo Teixeira (2012), alguns estudos demonstram potencialidade da Rosmarinus
o. Linn na inibicdo do crescimento bacteriano e sintese de glucano. Em estudo in vitro,
demonstraram que o extrato hidroalcéolico do alecrim de jardim possui acdo de inibi¢do
bacteriana sobre Streptococcus sanguinis, Streptococcus mutans, Streptococcus sobrinus €
Lactobacillus. Outros estudos apontam que o alecrim tem agdo fungicida e fungistatica sobre
cepas de Candida, inclusive Candida albicans.

Para Lima et al. (2006), as espécies de Candida s@ao reconhecidas como as leveduras
mais usualmente envolvidas na etiologia de infeccdes micoéticas. A candidiase, por exemplo,
caracteriza-se como a infeccdo fingica mais comum, sendo C. albicans seu agente
etiologico mais freqiiente. Ainda, outras espécies inseridas no género Candida (C.
guilliermondii, C. krusei, C. parapsilosis, C. stellatoidea, C. tropicallis) também podem
estar envolvidas na etiologia da candidiase. Os quadros clinicos mais rotineiramente
reportados relacionados a candidiase sdo a do tipo cutaneo-mucosa, sist€mica/visceral e

alérgica.
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Com base nessas observacdes alguns questionamentos s3ao necessirios para o
desenvolvimento do estudo, como por exemplo: O extrato de Rosmarinus officinalis linn
(alecrim) possui alguma atividade antiftingica sobre cepas clinicas de Candida? Qual a
concentracdo inibitéria minima do crescimento das cepas de C. albicans FCF-243 e C.
albicans ATCC-76615, sob acdo do extrato de Rosmarinus officinalis linn? Qual a
importancia da utilizacdo das plantas medicinais no tratamento das infec¢des provocadas por
fungos.

Algumas plantas medicinais apresentam um amplo espectro de atividade e inibi¢do
contra algumas bactérias e fungos. Com isso, o interesse por produtos derivados de plantas
medicinais que apresentem atividade antimicrobiana ou antifingica vem se intensificando,
especialmente devido ao aumento a resisténcia de microrganismos frente aos medicamentos
disponiveis no mercado (CHAUL, 2015). O extrato de Rosmarinus officinalis linn (alecrim)
possui atividade antifungica sobre cepas clinicas de Candida ssp.

Fenner et al. (2006), explicam ainda que o tratamento das micoses humanas nao é
sempre efetivo, pois os farmacos antifingicos disponiveis produzem recorréncia ou causam
resisténcia, além de apresentarem importante toxicidade. Com isso, uma grande quantidade
de farmacos estd sendo obtida através da sintese orgédnica para o tratamento de infecgdes
micoticas.

Pensando nisso, o interesse em desenvolver a presente pesquisa, emergiu a partir da
necessidade de evidenciar a atividade antiftiingica da Rosmarinus officinalis Linn., visto que,
essa planta ainda € pouco estudada e compreendida quanto as suas atividades, denotando
assim, a importancia de conhecer e entender a funcionalidade do extrato do alecrim em
cepas clinicas de Candida ssp., para que novas possibilidades terapéuticas possam ser
desenvolvidas, além de servir de base para pesquisas posteriores.

A pesquisa objetiva apresentar uma revisdo integrativa acerca da atividade
antifingica do extrato de Rosmarinus officinalis linn (Alecrim) sobre cepas clinicas de
Candida ssp; além de elucidar a importancia da utilizacdo das plantas medicinais no
tratamento das infec¢Oes provocadas por fungos; compreender através da literatura o
contexto historico das plantas medicinais, com €nfase a espécie Rosmarinus officinalis Linn
(Alecrim) destacando a composi¢do do Oleo essencial de Rosmarinus officinalis L.; e

identificar as principais infec¢des causadas por Candida ssp.



16

2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Apresentar uma revisdo integrativa acerca da atividade antifingica do extrato de

Rosmarinus officinalis linn (Alecrim) sobre cepas clinicas de Candida ssp.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

+ Elucidar a importincia da utilizagdo das plantas medicinais no tratamento das
infec¢des provocadas por fungos;

+ Compreender através da literatura o contexto histérico das plantas medicinais, com
énfase a espécie Rosmarinus officinalis Linn (Alecrim) destacando a composi¢do do
6leo essencial de Rosmarinus officinalis L.;

+ Identificar as principais infec¢des causadas por Candida ssp.
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3 REVISAO DE LITERATURA

3.1 PLANTAS MEDICINAIS

3.1.1 O uso histérico das plantas medicinais

As plantas medicinais sdo utilizadas pelo ser humano ao longo da sua historia.
Registros arqueolégicos demonstram a sua importincia cultural desde 60.000 anos a.C.
Povos antigos como os Egipcios, Gregos, Hindus, Persas e mais recentemente os povos da
América Pré-colombiana, aplicavam extensamente tais recursos terapéuticos (ROCHA et al.,
2015).

De acordo com Machado; Vargas (2018), evidéncias apontam que o homem pré-
historico utilizava plantas para amenizar sofrimentos de sintomas fisicos que lhe acometiam.
Os neandertais que viviam no sitio arqueoldgico de El Sidrén, na Espanha, ha cerca de 40 a
50 mil anos atrds conheciam as propriedades medicinais de algumas plantas, como a
camomila, milefolium e dlamo e incluiam vegetais em sua dieta.

Como ja foi ponderado anteriormente, a histéria da humanidade estd diretamente
ligada ao ambiente natural, especialmente as plantas, utilizadas para alimentacdo, confec¢ao
de moradia e utensilios, vestudrios e remédios. Os registros de utilizacdo de plantas como
remédio datam da era paleolitica, pela identificacdo de pdlen de plantas medicinais em sitios
arqueoldgicos. Outros relatos escritos mais sistematizados foram encontrados na India, na
China e no Egito e datam de milhares de anos antes da civilizagdo cristda (FLOR;
BARBOSA, 2015).

Silva et al. (2017), dizem que o uso de plantas para tratamento de doengas ocorre
desde 3000 a.C., os sumérios na Mesopotamia detinham receitas e referentes a varios
medicamentos de ervas registradas em tabuinhas de argila gravadas com estilete em escrita
cuneiforme. No caso dos egipcios, por exemplo, usavam técnicas para embalsamar mortos
desde 2300 a.C. Oliveira; Lucena (2015) ainda discorrem que o uso de plantas medicinais
como a forma de medicina mais antiga na civilizagdo, pois existem registros desde o ano de
2500 a.C. na China e também pelas civilizacdes indiana, egipcia e grega.

Tendo em vista o pensamento de Silva et al. (2017), o mais famoso manuscrito,
chamado Papiro de Ebers (Figura 01), é datado de cerca de 1500 a.C., recebendo esse nome

2

gracas ao descobridor Georg Ebers. E supostamente uma das primeiras exposi¢des sobre o
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uso de plantas medicinais na cura de aproximadamente 100 doengas, possui catalogadas 125
plantas medicinais e 811 receitas.

Figura 01: P4gina do Papiro de Ebers

T

3 “

Fonte: Brandelli (2017, p. 04).

Rijo (2014) complementa essa discussdo, complementando que as plantas medicinais
continuaram a ser a principal fonte de produtos utilizados em satide na medicina
convencional ocidental, até o século XIX, quando Friedrich Wohler sintetizou a ureia, em
1828. Esta primeira sintese organica na histéria Humana iniciou a era dos compostos
sintéticos, sendo que nos 100 anos seguintes, os fairmacos sintéticos tornaram-se o pilar da
medicina convencional, com a fitoterapia a decair.

No Brasil, o consumo de plantas medicinais € anterior a chegada dos Portugueses em
1.500. Aos poucos, os colonizadores assimilaram os recursos da medicina indigena,
incorporando-os em sua propria farmacopeia. Ao longo dos séculos XVI, XVII e XVIII,
produtos derivados da biodiversidade vegetal brasileira foram amplamente empregados na

Europa, alimentando uma lucrativa rede comercial (ROCHA et al., 2015).
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Diante dessas informagdes, Badke et al. (2016) discutem que ao longo de muitas
geracOes a populacdo de cada regido brasileira, tinha como dnica forma de tratamento para
seus males, o uso empirico de plantas medicinais de facil acesso, muitas vezes, identificando
suas indicacdes por meio da sua utilizagdo. Dessa forma, o uso das plantas se tornou uma
pratica de cuidado tradicional de saide de uso para fins terap€uticos por uma parcela
significativa da populacao.

No Brasil a histéria do uso das plantas medicinais no tratamento dos problemas de
saiude da populacdo € vasto e rico, pois, foi construido com base na experiéncia popular e
transmitido através de geracdes. Largamente usada até meados do século XX, a Fitoterapia
entrou em declinio com a intensificacdo do uso dos medicamentos industrializados, apds o
crescente desenvolvimento da quimica, novas substancias foram isoladas em laboratério e
delas novos produtos de sintese surgiram, levando a paulatina substituicdo do uso das
plantas pelo uso dos medicamentos sintetizados em laboratério, o que ocorreu de forma
intensa na segunda metade do século XX, quando se consolidou a inddstria farmacéutica
(NUNES; BERNARDINO; MARTINS, 2015; FIGUEREDO; GURGEL; GURGEL
JUNIOR, 2014).

Como discorrido, a utilizacdo de plantas medicinais € relatada desde a pré-historia.
Na caatinga nordestina estas plantas sdo amplamente utilizadas na medicina popular pelas
comunidades locais. Estas comunidades possuem uma vasta farmacopéia natural, boa parte
proveniente dos recursos vegetais encontrados nos ambientes naturais ocupados por estas
populagdes, ou cultivados em ambientes de cultivo antrépico (LEITE et al., 2015).

Ao longo dos dltimos anos, principalmente, cerca de 250 mil espécies vegetais
superiores foram descritas, sendo que apenas 17% foram avaliadas de acordo com aspectos
bioldgicos, somente de 4 a 10% foram estudadas quanto a atividade antimicrobiana e vdrias
classes de metabdlitos secundarios foram citadas como: alcaloides, flavonoides, saponinas,
taninos, fendis, terpenoides, glicosideos, antraquinonas, cumarinas, polifendis e esteroides

(CHAUL, 2015).

3.1.2 Caracterizagdo das plantas medicinais

As plantas medicinais s@o aquelas que possuem a capacidade de produzir principios
ativos que possam alterar o funcionamento de 6rgdos e sistemas; restaurando o equilibrio
organico ou a homeostasia nos casos de enfermidades, continuam a contribuir para o

tratamento de diversas doengas em varias partes do mundo (SILVA et al., 2017). Leite et al.
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(2015), acrescentam que a planta medicinal ainda pode ser definida como uma espécie
vegetal cultivada ou ndo, utilizada com propdsitos terapéuticos. Assim, chama-se planta
fresca aquela coletada no momento de uso e planta seca a que foi precedida de secagem,
equivalendo a droga vegetal.

Segundo Flor; Barbosa (2015), o uso das plantas é regulamentado pela Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitdria (ANVISA), 6rgdo do Ministério da Sadde (MS), que
publica resolugdes que regulam quais, quando e como as chamadas ‘drogas vegetais’ devem
ser usadas, regulamentando o uso de partes das plantas medicinais: folhas, cascas, raizes ou
flores, como opcdo terapéutica, no Sistema Unico de Sadde (SUS).

O uso de plantas medicinais cultivadas em quintais ou coletadas é uma prética que se
baseia conhecimento popular, em geral, repassado de geracdo para geracdo. O conhecimento
sobre ervas medicinais simboliza, geralmente, o tUnico recurso terapéutico de muitas
comunidades e grupos étnicos, e dessa forma, usudrios de plantas medicinais de todo o
mundo, mantém a pritica do consumo de fitoterdpicos, tornando vélidas informacdes
terapéuticas que foram sendo acumuladas durante séculos, apesar de nem sempre terem seus
constituintes quimicos conhecidos (LACERDA et al., 2013).

Para a realizacdo do estudo das plantas terapéuticos ha uma ciéncia especifica — a
etnobotanica — que € responsdvel por pesquisas que visam identificar as espécies utilizadas
por uma determinada populacdo. J4 a fitoterapia concerne em utilizar as plantas medicinais
de vérias maneiras, por meio de chds, lambedores, garrafadas, entre outros. O uso de
remédios feitos com flores, frutas, folhas, raizes e tubérculos de determinadas plantas € tdo
antigo quanto os primérdios da histéria da humanidade, como ponderado anteriormente
(LEITE et al., 2015).

Com base no exposto, Souza et al. (2016) acrescentam que as plantas s@o utilizadas
para fins de diagndstico, profilaxia ou cura. Assim, em 1978, a Organizacdo Mundial da
Saide (OMS) reconheceu a Fitoterapia como uma prética oficial e recomendou a difusao
dos conhecimentos necessdrios para o seu uso, observando que 85% da populacdo mundial
usa plantas medicinais e elaborou resolucdes considerando o valor das plantas na medicina
tradicional e sugeriu o envolvimento dos servicos de saide regionais.

Oliveira; Lucena (2015) explicam que para que uma planta seja caracterizada como
medicinal e utilizada como fitoterdpico, € preciso que ela possua em um ou vdrios de seus
orgdos, substancias que possam ser empregadas para fins terapéuticos ou sejam precursoras

de substancias utilizadas para tais fins.
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Pode-se identificar algumas das propriedades calmantes e antihipertensivas de
determinadas plantas pela populacdo no controle da hipertensdo, como por exemplo a
colonia (Alpinia zerumbet — Pers); erva-cidreira (Melissa officinalis L.), que tem sua eficacia
comprovada por ser um poderoso calmante e antiespasmoédico suave, apresentando também
atividade analgésica, com baixa toxicidade; capim-limao (Cymbopogon citratus (DC) Stapf),
que possui acdo anti-hipertensiva e diurética; maracujd (Passiflora sp.) que possui acdo
depressora do sistema nervoso central e relaxante muscular (NUNES; BERNARDINO;
MARTINS, 2015).

Nos ultimos anos, observa-se uma maior producao cientifica acerca do uso de plantas
medicinais. Segundo Malaquias et al. (2014), a OMS mostra que 80% da popula¢do mundial
faz uso da medicina popular para a amenizacdo ou cura de doengas. Tais avancos cientificos
permitem entender o mecanismo de a¢do de compostos quimicos presentes nas plantas com
acOes medicinais, bem como seus potenciais toxicos, como por exemplo, os flavondides,
alcaloides, terpenos, taninos e esterdis.

A existéncia desses constituintes farmacologicamente ativos podem ser toxicos
quando utilizadas doses ndo terapéuticas. Por isso, a populagdo necessita entender que
apesar de ser natural, podem ocasionar riscos a saide. Lima; Nascimento; Silva (2016)
ponderam que a populacdo mundial utiliza as plantas medicinais no tratamento de doengas,
devido as caracteristicas desejdveis associadas ao uso, como eficicia, baixo custo,
reprodutibilidade e constancia de qualidade. No entanto, faz-se necessdrio investigar como
esses produtos estdo sendo oferecidos ao consumidor, de acordo com a legislacao especifica
e critérios estabelecidos cientificamente.

Diante dessa discussdo, para garantir a seguranca do uso de plantas medicinais e
remédios derivados delas, Carneiro et al. (2014) explicam que sdo necessarias medidas de
controle, realizacao de campanhas que visem informar a populagdo sobre o0s riscos e também
educagdo profissional. Mediante todas essas questdes, as plantas na medicina alternativa
estdio ganhando cada vez mais notoriedade, devido as sucessivas informacdes e
esclarecimentos que fornecem a ciéncia.

Com base em Borges; Sales (2018) no Brasil as politicas ptblicas relacionadas as
plantas medicinais e fitoterdpicas avangaram nos ultimos anos ap6s a publicacdo da Portaria
971 (em 03 de maio de 2006) e do Decreto 5.813 (em 22 de junho de 2006). Estes tratam da
Politica Nacional de Praticas Integrativas e Complementares (PNPIC) e a Politica Nacional

de Plantas Medicinais e Fitoterdpicas.
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As Praticas Integrativas e Complementares (PICs) podem ser compreendidas como
um conjunto de sistemas, praticas e produtos de uso clinico, ndo considerado como prética
médica convencional. Apds a publicagdo da PNPIC, a homeopatia, as plantas medicinais e
fitoterdpicos, a medicina tradicional chinesa/acupuntura, a medicina antroposéfica e o
termalismo social-crenoterapia foram institucionalizados no SUS, como pondera Zeni et al.
(2017).

Silva et al. (2017) apoiam essa discussdo relatando que a fitoterapia ganhou mais
relevancia no pais com a criacdo da PNPIC, enfatizando a necessidade de conhecer, apoiar e
implementar praticas naturais de terapia. Com isso, ocorreu a criagdo do decreto n® 5813 de
22 de junho de 2006 com a aprovacdo da Politica Nacional de Plantas Medicinais e
Fitoterdpicos que tem a finalidade de garantir a populacdo brasileira o acesso seguro e uso
racional de plantas medicinais e fitoterdpicos, além de promover o uso sustentdvel da
biodiversidade, o desenvolvimento da cadeia produtiva e da industria nacional.

Machado; Vargas (2018) acrescem que o Ministério da Satdde publicou, em 2009, a
Relacdo Nacional de Plantas de Interesse ao SUS (RENISUS), uma lista com 71 espécies
vegetais com potencial terapéutico, que te a finalidade de orientar a cadeia produtiva e
estimular o desenvolvimento de pesquisas cientificas com plantas medicinais no Brasil.
Foram instituidas ainda as Farmécias Vivas no Ambito do Sistema Unico de Sadde (SUS)
pela Portaria n° 886, de 20 de abril de 2010.

Conforme Nunes; Bernardino; Martins (2015) no ano de 2010 foi publicada a
Portaria do Ministério da Satde n° 886, que institui, no dmbito do SUS, a Farmécia Viva. O
programa no contexto da Politica Nacional de Assisténcia Farmacéutica, realiza todas as
etapas, desde o cultivo, a coleta, o processamento, o armazenamento de plantas medicinais, a
manipulacdo e a dispensagdo de preparacOes magistrais e oficinas de plantas medicinais e
fitoterapicos.

Com base em Lima; Nascimento; Silva (2016) em virtude das plantas medicinais
serem produtos de venda livre, € necessario que haja o aconselhamento dos profissionais que
dettm o conhecimento cientifico sobre o uso farmacoldgico de fitoterdpicos, como
farmaceéuticos e outros profissionais da drea da satde. Nesse sentido, a Politica Nacional de
Praticas Integrativas e Complementares do SUS possibilita a fusdo do conhecimento
técnico-cientifico destes profissionais com o saber popular sobre plantas medicinais, gerado
e mantido por grupamentos culturais que ainda convivem com a natureza, observando-a de
perto no seu dia-a-dia, e explorando suas potencialidades, como os raizeiros e vendedores de

plantas medicinais, além dos especialistas locais, como € o caso dos rezadores e curandeiros.
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3.2 CARACTERIZACAO GERAL DO Rosmarinus officinalis Linn (ALECRIM)

A Rosmarinus officinalis L. (Lamiaceae) é uma espécie de planta lenhosa-perene,
origindria da regido do Mediterrineo, que atualmente pode ser encontrada e cultivada em
todos os continentes como planta aromédtica e ornamental; além do consumo das suas folhas
serem usadas como condimento culindrio e servirem para fins medicinais. E uma planta que
prefere climas mais secos, ensolarados, sendo que estas condicdes climdticas podem
determinar um melhor desenvolvimento e uma melhor qualidade do O6leo essencial
(MEDEIROS et al., 2021).

O alecrim é um arbusto denso, ramificado, de folha persistente e flor azul-
esbranquigada, podendo atingir uma altura de cerca de 1 metro. Caracteriza-se pelas folhas
com 1 a 4cm de comprimento e 2 a 4mm de largura, sésseis, coridceas, lineares a lineares-
lanceoladas, com margens recurvadas, pigina superior verde escura e granulosa e pagina
inferior tomentosa, com nervura mediana saliente, apresentando cheiro muito caracteristico

(LADEIRAS, 2014).

Figura 02: Rosmarinus officinalis L.

Fonte: Evora (2015, p. 15).

A familia Lamiaceae, conhecida antigamente como familia Labiatae, possui
aproximadamente 240 gé€neros e 7.200 espécies, sendo que a grande maioria dessas espécies
sdo aromdticas, tém grande diversidade quimica e apresenta uma larga histéria de uso na
medicina popular. S3o descritas na familia Lamiaceae sete subfamilias, sendo que a

Nepetoideae abrange aproximadamente metade das espécies de Lamiaceae, como:
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Origanum vulgare L. (orégano), Thymus vulgaris L. (tomilho), Rosmarinus officinalis L.
(alecrim), Salvia officinalis L. (sdlvia), Mentha piperita L. (horteld), Melissa officinalis L.
(erva-cidreira), Ocimum basilicum L. (manjericdo) e Lavandula officinalis L. (lavanda),
como expoe Chaul (2015).

Uma das espécies familia Lamiacea, o Rosmarinus officinalis L., conhecida como
alecrim, € origindria da regido mediterrdnea da Europa, sendo cultivada em quase todos os
paises de clima tropical, como é o caso do Brasil. Pode ser utilizada na culindria como
aromatizante e na inddstria como conservante, sua composicdo fitoquimica apresenta
carnosol, 4dcido carnésico, dcido rosmarinico, canfora e eucaliptol (LANZONI; TOLEDO;
GOMES, 2018).

O alecrim tem atividade antibacteriana, citotdxica, antitumoral, alelopética,
antifiingica, larvicida e pulguicida. H4 relatos da presenca de atividade neuroprotetora para o
Alzheimer e Parkinson, relacionadas aos seus principais compostos, incluindo luteolina,
acido carnosico e acido (PAULA et al., 2014).

A classificacdo cientifica da Rosmarinus officinalis L. pode apresentar-se de acordo

com a Tabela O1.

Tabela 01: Classificacao cientifica da Rosmarinus officinalis L.

Classificacao Cientifica

Reino Plantae
Sub-reino Tracheobionta
Superdivisao Spermatophyta
Divisao magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Subclasse Asteridae
Ordem Lamiales
Familia Lamiaceae
Género Rosmarinus L.
Espécie officinalis
Nomenclatura Binominal Rosmarinus officinalis L

Fonte: Ladeiras (2014, p. 20).

Com base em Ladeiras (2014), as plantas da familia Lamiaceae sdo ricas em
propriedades medicinais com grande valor para a medicina natural e descritas nas
farmacopeias. As folhas de Rosmarinus officinalis L. t€m uso tradicional de acordo com as

suas atividades antibacterianas e carminativas. O alecrim € empregado como analgésico em
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dores musculares e articulacdes; além de ser utilizado para tratar pequenas feridas, eczemas,
dor de cabeca, dispepsia, problemas de circulacdo, como também expectorante, diurético e
antiespasmadico nas colicas renais.

Diante dessas informacdes importantes, Santos et al. (2020) acrescentam que a
espécie botanica Rosmarinus officinalis tem vastas aplicagdes nas dreas alimenticia e
medicinal, abrangendo diversos potenciais bioldgicos, que incluem antibacteriana,
antifiingica, antiviral, entre outras. Chaul (2015) apresenta a relevancia etnofarmacolégica
do Rosmarinus officinalis L ressaltando o uso do alecrim como antinociceptivo,
antiespasmddico; antidepressivo; no controle da glicemia, anti-inflamatério, antioxidante,

protecdo contra hepatotoxicidade, prevencado de cancer e antimicrobiano.

3.2.1 Composig¢do do 6leo essencial de Rosmarinus officinalis L.

Os o6leos essenciais podem ser encontrados em todo o reino vegetal, ocorrendo
naturalmente nas plantas aromaticas. As principais familias produtoras de 6leos essenciais
sdo as Apiaceae, Asteraceae, Geraniaceae, Lamiaceae, Pineaceae, Rutaceae, e Verbenaceae.
Encontram-se na maioria dos 6rgdos vegetais, como por exemplo, em raizes, rizomas,
caules, cascas, folhas, flores, frutos e sementes, sendo produzidos em estruturas secretoras
especializadas (EVORA, 2015).

Oleos essenciais (Oes) vém recebendo atencdo especial devido a atividade
antimicrobiana que apresentam. Oleos essenciais, ou terpenos, sdo metabdlitos secundarios
baseados em uma estrutura de isopreno, sdo compostos voléteis que fornecem a esséncia da
planta, sendo responsdveis pelo flavor e aroma de especiarias (SILVA et al., 2018).
Guimaraes et al. (2017), apoia esse pensamento, acrescentando que os Oleos essenciais
podem ser utilizados sem diferentes segmentos, abrangendo principalmente a industria
alimenticia e a farmacéutica, de acordo com suas propriedades.

Segundo Santos et al. (2017) o 6leo essencial de alecrim trata-se de um liquido
incolor ou amarelo pélido, com odor caracteristico da planta e devido a sua atividade
antioxidante e antimicrobiana € utilizado pela indudstria na preservacdo de alimentos,
elaboracdo de fragrancias e na aromaterapia. O extrato de alecrim relaxa os musculos lisos
da traqueia e do intestino e tem atividade colerética, hepatoprotetora e antitumordgena.

O ¢6leo essencial do alecrim € composto pelo alcanfor, 1-8 cineol, a-pineno, borneol e
canfeno em propor¢des que variam na dependéncia de sua origem e estado vegetativo. Os

principais compostos ativos do alecrim incluem o &4cido carndsico, o dcido rosmarinico,
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acido ursodlico, o acido cafeico e carnosol. Cerca de 90% da atividade antioxidante desta
planta é atribuida ao carnosol e ao 4cido carndsico. Os Oleos essenciais constituem 0s
elementos volateis contidos em vérios 6rgdos da planta e sao assim denominados devido a
composi¢ao lipofilica que apresentam (SANTOS, 2017).

Na Tabela 1 estdo dados interessantes sobre a composi¢ao quimica do éleo essencial

de R. officinalis, destacando os compostos maioritarios identificados e a regido de origem.

Tabela 02: Resumo dos compostos maioritarios presentes no 6leo essencial de Rosmarinus

officinalis.
Espécie Origem Compostos principais

R. officinalis Brasil 1,8-cineol (30,87%), canfora (10.13%), a-pineno
(9,79%) e B-pineno (9,24 %).

R. officinalis India (1,8-cineol (25,10%), canfora 14.65%), cariofileno
(6,08%), p-Limoneno (5,78%) e p-pineno
(4.11%).

R. officinalis China 1,8-cineol (27.23%), a-pineno (19,43%), canfora
(14.26%) canfeno (11,52%) e B-pineno (6.65%).

R. officinalis Espanha verbenona (21,76%), canfora (12,3 %), borneol
(10,4%), 1,8-cineol (7,26 %), a-pineno (6,65%),
B-cariofileno (6,17%) e geraniol (5,75%)

R. officinalis Irdao piperitona (23,7%), linalol (14,9%), o-pineno
(14.4%) e 1,8-cineol (7,43%).

R. officinalis Sérvia 1,8-cineol (43,77%), canfora (12,53%), e a-pineno
(11,51%).

R. officinalis Italia a-pineno (25,96-37,66%), canfora (5,88-6,79%),
acetato de bornilo (5,08-6,05%), 1,8-cineol (1,83-
6,41%), B-pineno (3,32-4,77%) e B-mirceno (3,21-
3,98%).

R. officinalis Alentejo Mirceno (17,3-29,3%), canfora (16,7- 21,2%) 1,8-

(Portugal) cineol (12,8-18,9%).
R. officinalis Beira Verbenona (35,4%), a-terpeniol (7,2%), canfora
Interior (5,5%), 4-terpineol (3,9%) e 1,8-cineol (3,1%)
(Portugal)

R. officinalis var 1,8-cineol (47,2%) e canfora (12,4%).

typicus Tunisia

R. officinalis var 1,8-cineol (27,51%) e canfora (27,9%).

troglodytorum

Fonte: Adaptado Evora (2015, p. 18).
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Nesse sentido, como ja foi apresentado, os componentes presentes no 6leo essencial
de R. officinalis sdo a-pineno, B-pineno, mirceno, limoneno, 1,8-cineol, canfora, a-terpineol,
verbenona e cariofileno, e estdao relacionados com a atividade antimicrobiana. Desse modo,
foi demonstrado que o 6leo essencial de alecrim apresenta uma boa atividade antimicrobiana
frente a Staphylococcus epidermidis (ATCC 12228) e frente a diversos patogenos
alimentares, como Bacillus cereus (ATCC 1247); Clostridium perfringens (ATCC 1324);
Listeria monocytogenes (ATCC 7644) e Staphylococcus aureus (CHAUL, 2015). Conforme
descrito por Medeiros et al. (2021), a atividade antimicrobiana in vitro do extrato aquoso e
do 6leo essencial do Alecrim desempenha atividade inibitéria em cepas de bactérias Gram-
negativas sobre culturas.

Ainda com base em Meeiros et al. (2021), os métodos de extracdo sdo aplicados ao
cultivar partes mais ativas da planta como folhas, raizes, caules ou flores, visto que nestas
partes estdo presentes de forma mais rica os seus constituintes, usando solventes seletivos e
procedimentos padrdes.

Waller et al. (2016) colabora explicando que os 6leos comerciais e os 6leos extraidos
das partes aéreas dessas plantas t€ém sido usado para combater varios patogenos fiingicos de
interesse médico. Para uso terapéutico, a aquisicao de 6leos comerciais € mais facil do que o
trabalho de enviar material vegetal para extracdo em laboratérios quimicos. No entanto, a
qualidade do produto comercial deve ser controlada, pois a adulteracio pode causar
ineficiéncia terapéutica e até mesmo efeitos colaterais, como a mistura de 6leos volateis com
diferentes qualidades para promover maior rendimento.

Conforme Arantes et al. (2016) o R. officinalis L. possui folhas aromadticas ricas em
6leo essencial e diversas atividades bioldgicas tém sido relatadas para esta planta como
antioxidante, antiparasitaria, antissépticas, estimulante da memoria, antiespasmédico em
cOlica renal, disminorréia, alivio de desordens respiratorias e estimular o crescimento
capilar.

De acordo com Malaquias et al. (2014) o extrato etandlico do alecrim possui acdo
antimicrobiana frente a bactérias sensiveis e resistentes a antibioticos sintéticos. Pode-se
observar também a acdo de extratos aquosos e alcoolicos das folhas de R. officinalis, em
concentracdes consideradas elevadas sobre as linhagens de células humanas NCI-H82
(células de carcinoma de pulmao), DU-145 (células de carcinoma de prdstata), Hep3B
(células de carcinoma de figado), K-562 (leucemia mieléide cronica) e MCF-7
(adenocarcinoma da mama) e verificaram que o alecrim inibiu significativamente a divisao

celular em todas elas.
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3.3 INFECCOES POR CANDIDA ssp.

O género Candida, pode ser classificado taxonomicamente, como pertencente ao
reino Fungi, divisdo Eumycota, filo Deuteromycota, ordem Cryptococcales, classe
Blastomycetes, familia Cryptococcacea, apresentando entre 150 a 200 diferentes espécies.
Dentre estas, hd relatos de que aproximadamente 20 sdo agentes etiolégicos de doengas em
humanos, sendo Candida albicans o patégeno de maior prevaléncia. No entanto, mais de
40% das candidiases sdo causadas por espécies ndo albicans (CNAs), como C. glabrata, C.
krusei, C. parapsilosis e C. tropicalis (MARCELINO, 2018).

Para uma melhor visualizacdo das espécies de Candida a Figura 03 apresenta os
aspectos das coldnias da (a) C. albicans, (b) C. tropicalis, (c) C. krusei, (d) C. glabrata e (e)

C. parapsilosis.

Figura 03: Aspectos das colonias da (a) C. albicans, (b) C. tropicalis, (c) C. krusei, (d) C.

glabrata e (e) C. parapsilosis em meio cromogénico.

Fonte: Castro (2017, p. 27).

A Candida € a principal levedura causadora de patologias em humanos, apesar de
fazer parte da microbiota normal da pele humana. No entanto, em algumas situacdes

especificas que favorecam o aumento de viruléncia como a diminui¢do da imunidade do
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hospedeiro ou procedimentos invasivos se torna oportunista e patogénica, podendo causar a
morte do hospedeiro (VALENTE; LOPES; REIS, 2021).
Ainda com base em Marcelino (2018) a Tabela 03 apresentard as condic¢des clinicas

ou fatores de risco associados a espécie de Candida.

Tabela 03: Condicao clinica ou fatores de risco associados a Candida espécies

Candida spp Condicao clinica / Fatores Localizacao geografica
de Risco
Candida albicans Recém-nascidos, criangas e | Estados Unidos da América,
adultos Europa Central e Setentrional
Candida glabrata Idosos, diabetes, cancer, | Estados Unidos da América,
doencas hematoldgicas, | Europa Setentrional

recipientes de  células- | (Dinamarca)
tronco, profilaxia com azdis.
Candida krusei Doencas hematoldgicas, | Kwait, Europa Setentrional
recipientes de  células- | (Finlandia)

tronco, profilaxia com azdis,

terapia com
corticosteroides.
Candida Uso de cateteres, recém- | América do Sul (Brasil),
parapsilosis nascidos, pacientes em | Austrdlia, Norte da Africa e
Unidade de Terapia | Europa Meridional (Espanha)
Intensiva (UTI)
Candida tropicalis Doencas hematoldgicas, | Asia (China, Taiwan,

terapia com corticosteroides | Tailandia, fndia), América do
Sul e Europa Setentrional
(Islandia)

Fonte: Marcelino (2018, p. 16).

Como dito anteriormente, o género Candida possui aproximadamente 200 espécies
de leveduras, ocorrentes em diferentes regides do corpo, como vulvovaginal, orofaringe,
cavidade bucal e nas secre¢des bronquicas, as espécies pertencentes a esse género sao
classificadas como patdgenos oportunistas e frequentemente estdo associadas a infecgdes
enddgenas (OLIVEIRA; SILVA; CAVALCANTE, 2015).

O termo candidiase € descrito por Giordani; Santin; Cleff (2015) como a infeccdo
oportunista superficial ou sistémica por diferentes espécies de Candida. O género é
constitui-se por leveduras com reprodugdo sexuada e assexuada, tem mais de 200 espécies,

onde aproximadamente 20 sdo consideradas patogénicas. A micose classifica-se em primaria
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ou secunddria, ocorrendo quando espécies comensais tornam-se patogénicas na dependéncia
de fatores locais e do hospedeiro.

Vasconcelos et al. (2019) ressaltam que a Candida albicans tem trés tipos de
manifestacdes: muco cutdnea, cutanea e sistémica. A candidiase muco cutidnea acomete a
cavidade oral e o canal vaginal; a candidiase cutinea pode acometer as dreas imidas do
corpo, como os espacgoes interdigitais, regides das mamas, debaixo das unhas, pregas das
virilhas e axilas, consistem em manifestagdes superficiais; e a infeccdo sistémica ou
invasiva, também chamada de candidemia, sdo infec¢cdes profundas que acometem a
corrente sanguinea ou Orgdos que se disseminam na corrente sanguinea, sendo que a
mortalidade, apesar dos tratamentos disponiveis, atualmente € elevada ocorrendo em 15 a
25% no caso de adultos e cerca de 10 a 15% em criancas.

Baseando-se a partir do que foi dito sobre a candidemia, Valente; Lopes; Reis
(2021), relatam que apesar dos avangos nos tratamentos antifiingicos a taxa de mortalidade
global bruta associada a candidemia varia entre 40 e 60% devido a intervencao terapéutica
tardia e diferentes comorbidades apresentadas pelos pacientes.

A Candida ssp. figura como leveduras tipicas da microbiota oral em cerca de 20-
80% dos adultos sauddveis, sem evidéncias de infec¢do. Porém, quando o individuo
apresenta condi¢des imunoldgicas desfavordveis, estes microrganismos podem se tornar
patogénicos (SOUZA, 2015).

Diante do exposto, Liberato (2018) entende que o tratamento antifiingico adequado
depende da identificacdo precisa das variadas espécies do género Candida, levando em
consideracdo as leveduras deste g€nero que sdo principais responsdveis por infeccdes
sist€émicas potencialmente fatais em pacientes neutropénicos tratados para cancer ou
distarbios linfoproliferativos, hospedeiros imunocomprometidos, particularmente pacientes
infectados por virus da imunodeficiéncia humana (HIV), e em transplante de érgdos. E
também considerada uma das infeccdes hospitalares mais comuns, principalmente em
pacientes internados (catéteres e hemocultura).

Dessa forma, o diagndstico precoce e preciso pode reduzir elevada taxa de
mortalidade, diminuindo assim o tempo de internacdo destes pacientes. Nesse sentido, o
diagndstico de candidiase deve ser fundamentado em dados da anamnese, como também nos
sinais presentes no exame fisico. Vdrias técnicas sdo utilizadas para coleta de material
clinico para investigacdo da Candida nos tecidos, como: esfregaco, cultura e bidpsia da
mucosa. A escolha da técnica deve ser direcionada pelo tipo de lesdo a ser investigada

(LIBERATO, 2018).
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Silva; Oliveira; Cavalcante (2017), explicam que o desenvolvimento de resisténcia
fungica as drogas disponiveis para o tratamento de candidiase é crescente. Com isso, outras
opg¢Oes terapéuticas complementares estdo sendo estudadas para reverter esse cendrio de
resisténcia apresentada pelos fungos patogénicos, como é o caso da utilizacdo de novas
alternativas naturais e eficazes, tais como, o uso de extratos de planta, compostos naturais e
semissintéticos, os quais vém sendo amplamente investigados, com vistas ao
desenvolvimento de novos medicamentos.

Com base nessas afirmacgdes, Pinheiro et al. (2018), salientam a importancia de
haverem pesquisas voltadas a obtencdo de alternativas de tratamento para as infecgdes
provocadas por Candida, visto que, pode-se observar a alta taxa de mortalidade pelas
infec¢des invasivas por Candida, a disponibilidade limitada de agentes antifiingicos eficazes
e o aumento da resisténcia as drogas disponiveis comercialmente.

A terapéutica efetiva para o tratamento da Candida € realizado por quatro grupos de
drogas que s@o os poli€nicos, triazdlicos, equinocandinas e fluocitosina. O tratamento da
Candida oral e vaginal, tem a finalidade de melhorar a sintomatologia, através de
medicamentos antifingicos, incluindo aqueles para tratamento da candidiase oral e
vulvovaginal, os seguintes medicamentos: nistatina, clotrimazol, anfotericina, fluconazol,
cetoconazol, butoconazol, clotrimazol, miconazol, nistatina, tioconazol, entre outros.

Ainda no que se refere a terapéutica, Giordani; Santin; Cleff (2015) dizem que
utiliza-se farmacos poli€nicos, alilaminas e az6is. Entretanto, € percebido que em virtude do
potencial patogénico destas leveduras, falta de informacdes sobre fendtipo, moléculas e
sensibilidade das cepas frente aos farmacos, hd diversas espécies de Candida com
resisténcia antifingica estabelecida. As dificuldades quanto ao tratamento, acabaram
intensificando as pesquisas cientificas com extratos vegetais na tentativa de obter

substancias antiftingicas.
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4 MATERIAL E METODO

4.1 TIPO DE ESTUDO

A pesquisa bibliografica em questdo trata-se de uma revisdo integrativa da literatura,
baseando-se em artigos cientificos nacionais e internacionais que abordaram a temética.

Ercole; Melo; Alcoforado (2014) conceituam a revisao integrativa de literatura como
sendo um método que objetiva sintetizar resultados obtidos em pesquisas sobre um tema ou
questdo, de maneira sistemdtica, ordenada e abrangente, fornecendo informagdes mais
amplas sobre um assunto/problema, constituindo, assim, um corpo de conhecimento. Assim,
para a construcdo desta revisdo € necessdrio percorrer seis etapas distintas, sendo elas a
identificacdo do tema e selecdo da hipdtese ou questdo de pesquisa; estabelecimento de
critérios para inclusio e exclusio de estudos/amostragem ou busca na literatura; defini¢ao
das informacdes a serem extraidas dos estudos selecionados/ categorizacdo dos estudos;
avaliacdo dos estudos incluidos; interpretacio dos resultados; e apresentacdo da

revisao/sintese do conhecimento.

4.2 COLETA DE DADOS

Para a realizacdo da presente revisdo, o periodo de busca ocorreu entre os meses de
marco ¢ abril de 2021, utilizando-se as seguintes bases de dados: Literatura Latino
Americana e do Caribe em Ciéncias da Satde (LILACS), Scientific Eletronic Library On
Line (SCIELO) e Pubmed. Os estudos foram selecionados a partir do cruzamento dos
seguintes descritores: Atividade antifungica. Candida ssp. Rosmarinus officinalis linn.

A pergunta norteadora utilizada foi: Como ocorre a atividade antifungica do extrato

de Rosmarinus officinalis linn (Alecrim) sobre cepas clinicas de Candida ssp?

4.3 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

Os critérios de inclusdo elencados para a pesquisa foram: artigos cientificos, no
idioma ingl€s, espanhol e portugués; texto completo disponivel online, acesso gratuito, que
estivessem datados do periodo de 2017 a 2021 e permeassem a tematica discutida. Os
critérios de exclusdo retiraram da pesquisa: artigos duplicados; monografias, teses e

dissertacdes mesmo que apresentassem a tematica do estudo; artigos que ndo estivessem em
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lingua inglesa, espanhola e portuguesa; ou que ndo estivessem dentro do periodo

estabelecido e fossem incompletos.
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4 RESULTADOS

Ao ser feito o cruzamento dos descritores, foi possivel localizar 28 artigos nas trés
bases de dados, destes 09 na Scielo, 09 na LILACS e 10 na PubMed. Ao ser feita uma
leitura criteriosa dos artigos, foram selecionados para compor a revisdo integrativa 06
publicacdes de periddicos distintos, visto que, estes atenderam todos os critérios de inclusio
inerentes ao presente estudo. A seguir estdo expostos os resultados referentes aos achados da
pesquisa.

No Quadro 01, estdo descritas as seguintes varidveis: titulo, ano de publicacio e o

periddico.

Quadro 01: Descricao dos resultados dos artigos selecionados quanto o ndmero, titulo, ano

e periddico do artigo.

Numero Titulo Ano Periodico

Biological activities of Rosmarinus officinalis
01 L. (rosemary) extract as analyzed in 2017
microorganisms and cells
Antibacterial, antifungal, and antiviral effects

Experimental Biology
and Medicine

02 of three essential oil blends 2017 MicrobiologyOpen

Total  protein level reduction of

odqn‘topc.zthogens biofilms by Rosmarmu_s Brazilian Dental
03 officinalis L. (rosemary) extract: an analysis 2019 Science

on Candida albicans and Streptococcus

mutans

Rosmarinus officinalis L. (rosemary) as Journal of Biomedical
04 . ; 2019 .

therapeutic and prophylactic agent Science

Actividad antifiingica in wtro. c.z’el ‘extracto Jornal da Selva Andina
05 crudo acuoso de Rosmarinus officinalis contra 2019 .

. . Research Society

Candida albicans

Clinical Assessment of Rosemarybased
06 Toothpaste (Rosmarinus 2019 Brazilian Dental

officinalis Linn.): A Randomized Journal
Controlled Double-blind Study

Fonte: Dados da pesquisa (2021).

Com relacdo aos resultados da busca dos artigos, observa-se que 05 estdo em lingua
inglesa e 01 em lingua espanhola. O ano com maior publicag¢do foi o ano de 2019, com 04
publicagdes, seguido do ano de 2017 com 02 publicacdes, os anos de 2018, 2020 e 2021 nao
apresentaram nenhuma publicagcdo. Os periddicos encontrados nas bases de dados da Scielo,

LILACS e PubMed, foram os seguintes: Experimental Biology and Medicine,
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MicrobiologyOpen, Brazilian Dental Science, Journal of Biomedical Science e Jornal da

Selva Andina Research Society.

O Quadro 02 apresenta as seguintes varidveis: autor(es), objetivo, metodologia e os

resultados encontrados nos artigos pesquisados.

Quadro 02: Descri¢ao dos resultados dos artigos selecionados quanto aos autores, objetivo,

metodologia e resultados.

Autor (es) Objetivo Metodologia Resultados

O extrato de R. officinalis L.
Avaliar  algumas foi adquirido
atividades comercialmente ~ (Mapric, Redugdes significativas nas
bioldgicas do SP, Brasil) na concentracdo unidades formadoras de
extrato glicdlico de de 200mg/mL de colonias  por  mililitro
R. officinalis L., propilenoglicol. Cepas de (UFC/mL) foram
como a atividade referéncia (ATCC - observadas em todos os
antimicrobiana American  Type  Culture biofilmes. Em relacdo as
contra C. albicans, Collection) de C. albicans células, observou-se que
S. aureus, E. (ATCC 18804), S. aureus concentragdes <50 mg/mL

Oliveira et
al.

Brochot et
al.

faecalis, S. mutans
e P. aeruginosa em
culturas
planctonicas e
biofilmes mono- e
polimicrobianos de
C. albicans
associados a S.
aureus, E. faecalis,
S. mutans e P.
aeruginosa,
citotoxicidade para
RAW 264.7,
FMM-1, MCF-7 e
Hel a,
antiinflamatorio
atividade em RAW
264.7  estimulado
por LPS e atividade
genotdxica nas
linhas celulares
estudadas.

Avaliar in vitro a
atividade
antibacteriana de
ABI1 e AB2 contra
uma selecdo de

(ATCC 6538), E. faecalis
(ATCC 4083), S. mutans

(ATCC 35688) e P
aeruginosa (ATCC 15442)
obtidos no Instituto de

Ciéncia e  Tecnologia

(UNESP) foram utilizados
neste estudo. Para a
determinagdo das
concentracoes inibitdrias
minimas (CIM) e
microbicidas minimas
(MMC) do extrato, foi

utilizado o método do caldo
de microdiluicdo, de acordo

com o Clinical and
Laboratory Standards
Institute (CLS)). Os

resultados, analisados pelo
GraphPad Prism 5.0 e
Minitab 17, foram
apresentados como valores
médios (+ desvio padrio).

As misturas AB1 e AB2
foram compostas por partes
iguais (3,52% cada) de
Eucalyptus  globulus CT
cineol (folha) e

proporcionaram viabilidade
celular acima de 50%. A
producdo de citocinas pro-
inflamatérias nos  grupos
tratados foi semelhante ou
menor em comparacao com
o grupo controle. A
frequéncia MN nos grupos
expostos ao extrato foi
semelhante ou menor do
que no grupo nido tratado.
Foi demonstrado que o
extrato de R. officinalis L.
foi eficaz em biofilmes
mono € polimicrobianos;
também proporcionou
viabilidade celular acima de
50% (a < 50 mg/mL),
apresentou efeito
antiinflamatério e nao foi
genotdxico.

As misturas AB1 e AB2
exibiram efeitos
bacteriostaticos e

bactericidas contra todas as
bactérias Gram-positivas e



Oliveira et
al.

Oliveira;
Camargo;
Oliveira

Orlando;
César

bactérias Gram-
positivas e Gram-
negativas, com ou
sem resisténcia a
antibioticos.

Avaliar o efeito do
extrato de R.
officinalis L.
(alecrim) sobre
biofilmes de C.
albicans and S.
mutans, analisando
o nivel de proteina
total apresentada
pelos micro-
organismos.

Demonstrar a
capacidade de uma
planta medicinal
(R. officinalis L.)
no tratamento de
problemas de
saude, e mostrar
sua equivaléncia a
qualquer outro
medicamento,
quanto aos seus
efeitos benéficos.

Avaliar a atividade
antifingica in vitro
do extrato bruto
aquoso de
Rosmarinas

officinalis contra C.

albicans

Cinnamomum  zeylanicum
CT cinamaldeido (casca),
3,00% de  Rosmarinus
officinalis CT cineol (folha),
1,04% de Daucus carota CT
carotol (semente) e 88,90%
de 6leo de Camelina sativa
(semente).

Biofilmes monomicrobianos
foram formados por 48 h e
expostos ao extrato de R.
officinalis L. por 5 min.
Entdo, a quantificacdo de
proteina total foi realizada
por método de Lowry.

Foi realizado um artigo de

revisao, onde foram
descritos metodologia,
mecanismos, resultados e
conclusdes dos trabalhos

elencados para o presente
estudo.

O estudo foi experimental,
foram utilizadas 60
unidades experimentais,
constituidas por 6 diferentes
concentracdes do extrato
aquoso de R. officinalis e
duas cepas da espécie de C.
albicanse 5 repeticdes, 0O
método de dupla diluicao
serial, foram determinadas
as diferentes concentracgoes,
para a atividade antifungica
foi utilizado o método de
difusdo em pogco em 4agar
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Gram-negativas  testadas,
com MICs variando de
0,01% a 3% v/v e MBCs de
<0,01% a 6% v/v. Blend
AF teve atividades
fungistaticas e fungicidas
contra todas as cepas de
Candida testadas com MICs
variando de 0,01% a 0,05%
viv e concentracoes
fungicidas minimas (MFCs)
de 0,02% a 0,05% v/v.

A andlise  demonstrou
reducdes significativas de
proteina total de cada
biofilme apds exposicdo ao
extrato, sendo 39 + 11% no
biofilme de C. albicans e 32
+ 11%, no caso de S.
mutans.

Estudos in vivo e in vitro
abordaram  os  efeitos
terapéuticos e profiléticos
de R. officinalis L. em
alguns disturbios
fisiolégicos causados por
agentes bioquimicos,
quimicos ou bioldgicos.

Foram obtidos 2g de
residuo Seco de R
officinalis, nas
concentracoes de 40, 20, 10,
5, 25 e 1,25 mg/mL,
respectivamente. Ao
enfrentar C. albicans ao

extrato bruto aquoso, foram

obtidos halos médios de
21,12mm 16,08mm,
9,22mm, 7,12mm  para

concentracgdes de 40, 20, 10,
5 mg / mL, porém, para a
outra cepa obteve-se média
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Mueller-Hinton. halos de e para a outra cepa
10,35, 8,43 ¢ 7,21 mm para
concentracoes de 40, 20, 10
mg / mL, respectivamente.
Investigar a acdo
de um creme dental

elaborado a partir Ensaio clinico randomizado, O creme dental & base de

do extrato de controlado, aberto e duplo- . .
. . alecrim tratou eficazmente
Rosmarinus cego foi aprovado pelo .
Valones et e o oA » 0 sangramento gengival e
officinalis. Linn. Comit¢ de Etica em . .
al. . . reduziu a placa bacteriana,
(alecrim) em um Pesquisa em Seres Humanos vando  comparado a0
ensaio clinico da Universidade Federal de greme dental COl:I)IVCHCiOIlal
randomizado, Pernambuco (UFPE) ’

controlado, aberto
e duplo-cego.

Fonte: Dados da pesquisa (2021).

Com relacdo a metodologia referente aos trabalhos elencados para fazerem parte da
presente revisdo integrativa, observou-se que os estudos em sua maioria tratam-se de
pesquisas experimentais realizadas com 6leos essenciais, como € caso do 6leo essencial da

Rosmarinas officinalis sendo observada a sua ac@o antibacteriana, antifiingica e antiviral.

5 DISCUSSAO

Segundo o que foi descrito por Orlando; César (2019), estudos fitoquimicos de R.
officinalis demonstraram a presenga do dcido rosmarinico e sua capacidade antibacteriana,
como também outros componentes principais como € o caso do 1,8-cineol, isoborneol, a-
pineno e a-terpineol, com diversidade significativa devido a variagdo sazonal. Dias et al.
(2017) apoiam essa discussdo explicando que os 6leos essenciais e seus componentes podem
interferir na biossintese da parede celular e/ou aumentar a permeabilidade i0nica da
membrana celular flingica.

Orlando; César (2019) encontraram em seus resultados que o extrato bruto aquoso
das folhas de R. officinalis apresentou atividade antiftingica contra C. albicans, através do
método de difusdo em pogo, os halos médios para uma cepa foram de 21,12m, 16,08, 9,22
7,12mm para concentracgdes de 40, 20, 10 , 5 mg/mL respectivamente, porém, para as outras
cepas médias de 10, 35, 8,43 e 7,21mm foram obtidas para concentragdes de 40, 20, 10
mg/mL, uma relacdo diretamente proporcional entre a concentracao do extrato e o diametro

da zona de inibicao.
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Oliveira et al. (2019), apoiam essa discussdo apresentando que os seus resultados
demonstraram que o nivel de proteina total dos biofilmes de C. albicans e S. mutans
diminuiu significativamente apés a exposi¢cdo ao extrato de R. officinalis L. Diante disso,
pode-se observar que o efeito antibiofilme desse extrato vegetal foi evidenciado por meio
desta andlise. A ac¢d@o antiftingica do 6leo essencial de R. officinalis L. também foi relatada
em C. albicans, apresentando uma concentracgao inibitoéria minima (CIM) de 9,14 pg/mL.

Ainda sobre os biofilmes, Oliveira et al. (2017), apresentam em seu estudo que o
efeito antibiofilme do extrato de R. officinalis L. foi observado em associagdes
polimicrobianas entre C. albicans e cada bactéria, ou seja, S. aureus, E. faecalis, S. mutans e
P. aeruginosa. Embora uma quantidade semelhante de unidades formadoras de colonias por
mililitro (UFC/mL) para cada microrganismo tenha sido usada para a formacao de biofilme;
apos o periodo de 48 horas de incubacdo, foi observada diferenga significativa entre a
quantidade de UFC/mL de C. albicans e cada bactéria, sendo maior a quantidade de
bactérias em todas as associacdes. Porém, a aplicacdo do extrato de R. officinalis L. (200
mg/mL) por 5min resultou em uma diminui¢do significativa no nimero de UFC/mL em
todos os grupos tratados, levando-se em consideracdo o grupo ndo tratado. Nos biofilmes
compostos por C. albicans e S. aureus e C. albicans e S. mutans, houve maior reducido da
levedura quando comparada a bactéria.

Oliveira et al. (2017) evidenciaram em sua pesquisa o controle do biofilme mono e
polimicrobiano, efeito imunomodulador e a¢do antimutagénica dos extratos de R. officinalis
L. O potencial biolégico desta planta medicinal tem grandes chances de ser um promissor
agente terapéutico aplicado em algumas formulagdes como dentifricios, enxaguatdrios
bucais, irrigacdo de canais radiculares, pomadas, sabonetes, entre outros.

Valones et al. (2019), apoiam os resultados indicados por Oliveira et al. (2017, ao
explicar que o alecrim (Rosmarinus officinalis) € composto por terpendides, flavonodides,
fendis e Oleos essenciais. Cada um desses componentes tem suas proprias propriedades
farmacoldgicas, tornando-se uma valiosa matéria-prima para produtos terapéuticos, como o
dentifricio. O dentifricio experimental contendo R. officinalis teve um desempenho
satisfatorio, em relagdo ao sangramento gengival e reducdo da placa bacteriana, deveu-se as
j4 comprovadas propriedades terapéuticas antiinflamatérias e antimicrobianas do alecrim.
Portanto, € uma alternativa vidvel aos produtos sintéticos utilizados na drea da odontologia.

Brochot et al. (2017) apresentam em sua pesquisa que a Blend AF teve atividades
fungistaticas e fungicidas contra todas as cepas de Candida testadas (Tabela 04) com MICs

variando de 0,01% a 0,05% v/v e concentragdes fungicidas minimas (MFCs) de 0,02% a
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0,05% v/v. A relagago MFC/MIC foi <2 para todas as cepas testadas, que por sua vez, nao
mostrou resisténcia especifica aos antifiingicos comuns. Esses resultados sdo consistentes
com outros estudos que mostram que os Oleos Essenciais (OEs) de C. zeylanicum, E.
caryophyllus e O. vulgare e seus principais compostos (cinamaldeido, eugenol e carvacrol)
eram fungicidas contra C. albicans e outras espécies de Candida, fossem ou ndo resistente a

antifiingicos comuns (fluconazol ou anfotericina B).

Tabela 04: Concentracdes inibitérias minimas (MICs), concentragdes fungicidas minimas

(MFCs) e razao MFC/MIC para a mistura AF (% v/v).

Espécies MIC MFC MFC/MIC
Candida albicans DSM1386 0.02 0.02 1.00
Candida albicans F26 0.02 0.02 1.00
Candida albicans F35 0.02 0.02 1.00
Candida albicans F78 0.02 0.02 1.00
Candida tropicalis TP 2148.93 0.01 0.02 2.00
Candida glabatra DSM 11226 0.05 0.05 1.00

Fonte: Brochot et al. (2017, p. 07).

Oliveira; Camargo; Oliveira (2019) explicam que o efeito antifingico de R.
officinalis L. € resultado de sua interacio com a membrana celular e a parede celular. A
integridade dessas estruturas € afetada e todo o material citoplasmatico € dispensado no
meio. A interrup¢cdo do crescimento das células fingicas, pela acdo de produtos vegetais,
pode estar relacionada a inibicdo da biossintese do ergosterol, que estd presente na
membrana celular, como ocorre com os antifungicos. Com isso, a integridade da membrana
¢ afetada e a funcionalidade de suas proteinas também € prejudicada, causando problemas
relacionados ao processo osmorregulador, crescimento celular e proliferacdo flingica.

Oliveira; Camargo; Oliveira (2019) ainda ressaltam que a atividade antiftingica do
germinativo de C. albicans, um importante fator de viruléncia utilizado para penetracio e
difusdo em tecidos organicos. Esse efeito acontece em virtude do estresse oxidativo gerado
pelo produto vegetal, que desencadeia alteragdes na atividade enzimdtica e no potencial da
membrana da célula mitocondrial. Assim, € possivel inibir a formacao de tubo germinativo,

crescimento de leveduras e promover a morte flingica.
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6 CONSIDERA COES FINAIS

As plantas medicinais t€ém sido de extrema importancia para a humanidade ao longo
histdria, tendo o seu uso passado de geracdo a geracdo através do uso empirico, tornando-se
uma pratica de cuidado tradicional de satide de uso para fins terapéuticos por uma parcela
significativa da populacdo brasileira e mundial.

Com o avanco dos medicamentos industrializados, apds o crescente desenvolvimento
da quimica, houve uma substitui¢do das plantas medicinais por essas medicagdes. No
entanto, com a resisténcia microbiana a alguns compostos, como é o caso dos antibidticos,
novas possibilidades terapéuticas emergem nesse contexto na busca do tratamento eficaz
contra as infeccdes. Com isso, o uso do extrato etandlico do alecrim surge como uma
possibilidade, visto que, possui acao antimicrobiana frente a bactérias sensiveis e resistentes
a antibidticos sintéticos.

Diante do exposto, a pesquisa teve condi¢des de apresentar uma revisdo integrativa
acerca da atividade antifingica do extrato de Rosmarinus officinalis linn (Alecrim) sobre
cepas clinicas de Candida ssp., baseando-se em estudos atualizados sobre a tematica.
Entretanto, percebe-se que a maioria das pesquisas desenvolvidas, sdo publicadas em outros
idiomas, o que por sua vez, observou-se que mais estudos experimentais envolvendo esse
tema podem ser realizados no Brasil.

Por fim, constatou-se através dos resultados apresentados ao longo do estudo que a
Rosmarinus officinalis linn tem indmeras aplicabilidades para o tratamento das mais
variadas patologias. Nos estudos elencados, notou-se que a R. officinalis teve um
desempenho satisfatério na drea de odontologia, em relacdo ao sangramento gengival e
reducdo da placa bacteriana; também pode ser usado como antiespasmddico; antidepressivo;
no controle da glicemia, anti-inflamatdrio, antioxidante, protecdo contra hepatotoxicidade,
prevencdo de cancer e antimicrobiano, gracas as suas comprovadas propriedades
terapéuticas antiinflamatdrias e antimicrobianas.

Com relagao ao efeito antiftingico de R. officinalis L., conclui-se que foi observado a
sua eficécia na inibi¢do da formacdo do tubo germinativo de C. albicans, tornando o extrato
do alecrim uma alternativa vidvel para o tratamento das infec¢des causadas por Candida. No

entanto mais pesquisas precisam ser desenvolvidas para o aprimoramento dessa terapéutica.
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