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RESUMO

Este trabalho teve como objetivo apresentar informacdes sobre Oleos
essenciais. Aborda o assunto relacionado a definicao fitoterapia, 6leos
essenciais e a atividade do 6leo essencial sobre o microrganismo. Além
disso, aborda com mais detalhes sobre o efeito do 6leo essencial sobre
0s patdgenos de mastite, com enfoque em microrganismos avaliados in
vitro, sendo os mesmos, isolados clinicos, com o intuito de auxiliar os
produtores da cultura orgéanica, indicando os beneficios e importancia do
assunto. Os autores aspiram contribuir para sanar as principais davidas e
até mesmo curiosidades sobre o assunto, de estudantes do ensino medio,
da graduacdo e até mesmo de profissionais ligados a area de ciéncias
agrarias. O assunto é atual e bastante pertinente as condi¢cdes de

producdo e consumo sustentaveis.

Palavras-chave: alternativo, fazenda organica, fitoterapia, leite, mastite

bovina



INTRODUCAO

Os oOleos essenciais, também conhecidos como 6leos volateis, sdo
extratos naturais concentrados derivados de plantas e, apresentam-se
como fontes de compostos bioativos com propriedades antimicrobianas,
dentre outras, como antifingicas e antivirais. A composicdo dos
compostos bioativos é complexa e compreende principalmente o0s
terpenos (principalmente monoterpenos e sesquiterpenos), terpendides
(compostos oxigenados como fendis, alcoois, aldeidos, cetonas ou
éteres) e compostos aromaticos.

A atividade antibacteriana dos Oleos essenciais vem sendo muito
estudada e, observa-se um interesse crescente dos pesquisadores, de
variadas éareas, pois, tem se mostrado eficaz, inclusive sobre cepas
multirresistentes.  Além  disso, as questdes relacionadas ao
comportamento de consumidores de produtos de origem animal e de
tutores de animais preferirem os produtos naturais, inclusive os organicos.
Estes fatos, levam a busca por terapias alternativas aos insumos
sintéticos ou puramente quimicos.

Os Oleos essenciais ja foram usados em varias condicoes,
notadamente, de dominio popular, principalmente na aromaterapia
inalatoria para atenuar a dor de variadas causas (analgesia natural). Os
Oleos essenciais foram usados no controle de piolhos, moscas, carrapatos
e, em outros casos, foram usados como cicatrizantes, antifingicos e
antivirais. Hoje em dia, busca-se, no conhecimento cientifico, as
fundamentacdes para as aplicacdes dos Oleos essenciais na terapia
humana e animal e, também, para a formulagdo de produtos que sejam

comercializaveis para tanto.



Na medicina veterinaria, poucos sao os produtos terapéuticos e
gue ja sao comercializados, baseados em 6leos essenciais. Sendo assim,
esta revisdo tem o objetivo de apresentar conceitos e definicbes acerca
de fitoterapia, Oleos essenciais, além de informagcdo sobre produtos
veterinarios e que sdo usados como antimicrobianos, principalmente, nos

casos de mastite bovina.

2. Definicéo de Fitoterapia

Foi no século XX a fase mais rapida da difuséo e uso de plantas ou
dos seus extratos devido a tecnologia disponivel e ao evento da medicina
sintética, que proporcionou o aumento da producdo de medicamentos a
um custo menor. Além disso, proporcionou a facilidade da identificacao
dos compostos quimicos e a seguranca a saude humana. Renovou-se o
interesse pelo uso de fitoterapicos com a emergéncia de bactérias
resistentes a multidrogas e, devido ao risco que isso representa a saude
humana (GREATHEAD, 2003).

Fitoterapia, segundo a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA, 2010) ¢é a utilizacdo de vegetais em preparacdes farmacéuticas,
como extratos, pomadas, tinturas e capsulas, empregados no tratamento
de doencas, manutencdo e recuperacdo da saude. Medicamentos
fitoterdpicos sdo aqueles obtidos com emprego exclusivo de matérias-
primas ativas vegetais, cuja eficacia e seguranca sdo validadas por meio
de levantamentos etnofarmacol6gicos, de utilizacdo, documentacdes

tecno-cientificas ou evidencias clinicas. Os medicamentos fitoterapicos



sdo caracterizados pelo conhecimento da eficacia e dos riscos de seu
uso, assim como pela reprodutibilidade e constancia de sua qualidade.

As pesquisas com plantas medicinais envolvem investigagdes da
medicina tradicional e popular (etnofarmacoldgico); isolamento,
purificacdo e caracterizacdo de principios ativos (quimica organica,
fitoquimica); investigagcbes farmacologicas de extratos vegetais e
constituintes quimicos isolados (farmacologia); transformacfes quimicas
de principios ativos (quimica organica sintética); estudo da relacdo
estrutura/atividade e dos mecanismos de acdo dos principios ativos
(quimica medicinal e farmacolégica) e finalmente a operacdo de
formulacdes para a producdo de fitoterapicos. A integracao destas areas
na pesquisa de plantas medicinais conduz a um caminho promissor e

eficaz para descoberta de novos medicamentos (MACIEL et al, 2002).

3. Definicdo de Oleo essencial

Oleos essenciais s&o metabolitos secundarios produzidos por
plantas aromaticas e podem estar presentes como misturas que
compreendem terpenoides, especialmente monoterpenos (C10) e
sesquiterpenos (C15), e, também, podendo incluir os diterpenos (C20).
Nesta mistura podem estar presentes &cidos, alcoois, aldeidos,
hidrocarbonetos alifaticos, ésteres aciclicos ou lactonas; compostos raros
contendo nitrogénio e enxofre; cumarinas; e homoélogos de
fenilpropandides (BAKKALI et al., 2007).

Os Oleos essenciais sao considerados produtos naturais, com odor

forte, liquidos, limpidos e coloridos e, geralmente, sdo solaveis em lipidios



e solventes organicos de densidade inferior a da agua. Eles podem estar
presentes em todos os orgaos da planta, incluindo botdes, flores, folhas,
sementes, galhos, caules, flores, frutos, raizes, madeira ou casca, mas
geralmente sdo armazenados pela planta em células secretoras,
cavidades, canais, tricomas glandulares ou células epidérmicas (BAKKALI
et al., 2008).

4.  Atividade do 6leo essencial sobre o microrganismo

A atividade antimicrobiana dos 6leos essenciais deve-se a sua
solubilidade na bicamada fosfolipidida das membranas celulares.
Compreende, também, acdo dos terpendides que sdo caracterizados por
sua capacidade de interferir nas reacfes enzimaticas do metabolismo
energeético celular (KNOBLOCH et al., 1989).

De acordo com Nazzaro et al., (2013), a caracteristica de
hidrofobicidade dos Oleos faz com que os 0Oleos essenciais rompam as
estruturas bacterianas. Nas bactérias Gram-positivas a caracteristica da
parede celular (peptideoglicano) favorece as moléculas hidrofébicas
alcancarem o interior da célula. No caso das Gram-negativas, 0
lipopolissacarideo que faz parte da constituicdo da parede celular permite
a passagem das moléculas hidrofilicas e é parcialmente permissiva a

passagem das hidrofébicas (Figura 1).



Parede celular de bactéria Parede celular de bactéria
Gram positiva Gram negativa
10 LI Lipopolissacarideo

000 00000000 000 © 000 O 0000000

° ° 3 B Peptldeogl icano

Figura 1. Diferencas entre as paredes celular de bactérias Gram-positivas
(a esquerda) e Gram-negativas (a direita).
Fonte: Adaptado de https://blog.jaleko.com.br/

Segundo Zhang et al., (2016), as bactérias Gram-positivas séo
mais suscetiveis aos 0leos essenciais, comparadas as Gram-negativas
uma vez que as Gram-negativas possuem uma camada mais fina de
lipopolissacarideos na membrana que cobre a parede celular, o que limita
a difusdo dos compostos.

Segundo Nazzaro et al.,, (2013), os O6leos essenciais e seus
componentes tém atividade contra uma variedade de alvos,
particularmente a membrana e o citoplasma e, em alguns casos, alteram
completamente a morfologia das células. Os mecanismos de agédo sobre
0s microrganismos podem ser elencados: degradacéo da parede celular e
da membrana citoplasmatica, coagulacdo e difusdo do citoplasma pela
dupla camada lipidica da membrana, juntamente com alteracdo de sua

permeabilidade e fungao (Figura 2).
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Figura 2. Mecanismo de acdo dos Oleos essenciais na célula microbiana.
Fonte: Adaptado de Nazzaro et al. (2013)

Segundo Burt (2004) a lipoficilidade dos componentes dos Oleos
essenciais apresenta importante funcdo na penetracdo a camada lipidica
da membrana da parede celular bacteriana e mitocndria, causando
perda da integridade da estrutura organizacional. O autor relata que em
uma primeira fase ocorre, provavelmente, a ligacdo do 6leo a superficie
da célula, com a penetracdo no seu interior, fazendo com que ela
entumeca, posteriormente, ocorra danos na membrana citoplasmatica,
enquanto as células encolhem como uma defesa contra os Oleos
aplicados.



5. Efeito do 6leo essencial sobre os patdgenos de mastite

(isolados clinicos)

Aiemsaard et al., (2011) avaliaram a atividade antibacteriana do
Oleo de capim-limdo e seus principais componentes (citral, geraniol e
mirceno), contra quatro cepas de patdgenos de mastite bovina,
clinicamente isolados (Staphylococcus aureus, Streptococcus agalactiae,
Bacillus cereus e Escherichia coli), pelo método de microdiluicdo em
caldo, bem como sua atividade sobre o S. aureus na formacédo de
biofilme. Os resultados demonstram que S. agalactiae e B. cereus sao
mais suscetiveis ao 6leo de capim-lim&o, citral e geraniol do que S.
aureus e E. coli. Além disso, eles também inibem a formacao de biofiime
de S. aureus e exibem atividades de eliminagédo eficazes em biofilmes
pré-formados.

Segundo 0s mesmos autores, ressaltam que o 6leo de capim-
limdo parece ter varios alvos na célula bacteriana, dependendo da
concentracdo usada, bem como da quantidade de seus componentes.
Quando as células de S. aureus foram expostas ao citral, apresentaram
uma marca ou recorte na superficie externa, o que se parecia com um
espaco vazio quando foi realizado corte através desta invaginacao,
revelando alteragcdes morfoldégicas pela presenca do Oleo essencial
(Figura 3, acima). Observaram que, diante as concentra¢des do citral. Na
concentracdo de 2 p/ml, as células apresentaram paredes celulares
densamente manchadas e membranas citoplasmaticas irregulares,
revelando perda de seus conteudos citoplasmaticos e, na concentracao
de 4 p/ml, conteddo citoplasméticos escuro e densamente manchado

(Figura 3, abaixo)
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Figura 3. Acima, micrografia eletrénica da superficie de célula bacteriana
tratada com citral 4 p/ml (um dos componentes do 6leo de capim-liméo).
Abaixo, micrografia eletrbnica demonstrando alteracées morfolégicas nas
células de S. aureus DMST 4745, apds a exposicao as concentracdes do
Oleo de capim-liméo.

Fonte: Adaptado de Aiemsaard et al., (2011).

De acordo com Amorena et al. (1999) o S. aureus diminui a sua
susceptibilidade aos antibiéticos quando encontrados em biofilme, que
apos formado, necessitam de altas concentragdes de Oleo para difundir
passivamente através da matriz de biofilme, até atingir as bactérias dentro
do mesmo. As concentracdes inibitérias do 6leo podem depender do
coeficiente de difusdo e caracteristicas lipofilicas dos o6leos testados.



Além disso, pode ser possivel que os componentes dos 6leos essenciais,
tanto 0s compostos em maiores e menores concentragdo, podem agir em
conjunto por sinergismo ou potencializagcdo, assim, contribuindo para a
atividade antimicrobiana e antibiofilme.

Amber et al. (2017) avaliaram a eficacia de Allium sativum,
Bunium persicum, Oryza sativa e Triticum aestivum, na concentracao de
50 mg/ mL cujos fitoquimicos incluem alcaloides, flavonoides e saponinas
usadas tradicionalmente no Paquistdo, no tratamento de mastite. O
estudo baseou-se na atividade antibacteriana in vitro contra S. aureus, E.
coli e K. pneumoniae pelo método de difusdo em agar. A concentracao
inibitéria minima e a concentracdo bactericida minima foram determinadas
contra bactérias multirresistentes usando o método de diluicdo em tubo.
Observaram que nos extratos das espécies vegetais estudadas, os
valores correspondentes as zonas de inibicdo bacteriana produzidas
pelos alcaloides de A. sativum e B. persicum foram proximos as zonas de
inibicdo dos antibidticos convencionais (Meropenem), indicando a eficacia
dos produtos naturais.

De acordo com esses autores, elevadas concentragbes dos
alcaloides nos extratos e Oleos sao responsaveis pela atividade
antibacteriana significativa, além do seu poder de penetracdo nas
membranas celulares externas de patdégenos bacterianos (Lewis e
Ausubel (2006) apud Amber et al. (2017)). Também, foi indicado que os
alcaloides sao bactericidas e reduzem a viabilidade de bactérias gram-
positivas e gram-negativas por penetracdo em monocamadas de
lipopolissacarideo reconstituidas, causa despolarizacdo da membrana
citoplasmatica, aumenta a coloracdo bacteriana e causa vazamento de

conteudo citoplasmatico (Cushnie et al., 2014) apud Amber et al. (2017)).



Buldain et al., (2018) ressaltam um novo conceito com um grande
potencial para contornar o efeito ou prevaléncia de microrganismos
multirresistentes. O surgimento de resisténcia a antibiéticos tem sido
favorecido pelo abuso na aplicagdo de antimicrobianos na medicina
humana e animal. Os Oleos essenciais sdo um grande recurso e, 0S
autores relatam que existem estudos com a aplicacao de 6leos essenciais
como adjuvantes para aumentar o efeito dos antimicrobianos contra
espécies bacterianas. Os autores avaliaram que o 6leo essencial de
Melaleuca sozinho, sem a adicdo do antimicrobiano, demonstrou forte
atividade antibacteriana contra S. aureus, observaram, também, como a
presenca do Oleo essencial favorece a acdo do antibidtico CLOX
(Cloxacilina), uma vez que menores valores de E (efeito antibacteriano (E:
A Log UFC/ mL 24-0 h)) s&o alcangados com menores concentragdes do
antibiotico em comparacao aos resultados obtidos para o CLOX sozinho.
Para a cepa de referéncia ATCC 29213, foi alcancado um efeito
bactericida muito préximo da erradicagdo virtual. Usando a combinacao
Oleo essencial/ CLOX contra as cepas de S. aureus, houve uma grande
reducdo na concentracdo do antibiotico necessario para inibir o
crescimento bacteriano. No O6leo essencial de Melaleuca foram
identificadas a presenca de 1,8 cineol como componente majoritario
(72,3%) e em menor magnitude limoneno (7,8%) e a-pineno (6,0%).

Rosato et al., (2020), ressaltou a solugdo para a resisténcia a
antibioticoterapia, sugerindo a associacdo de alguns fitoquimicos
naturalmente presentes nos 6leos essenciais aos antibioticos existentes.
Segundo os autores, o0 objetivo principal é o de aumentar a eficacia nas
terapias. Os autores avaliaram a atividade de 6leo essencial de

Cinnammonum zeylanicum, Mentha piperita, Origanum vulgare e Thymus



vulgaris, no biofilme bacteriano (de bactérias Gram-positivas) e seu
sinergismo quando usado em associacdo com alguns antibiGticos
(norfloxacina, oxacilina e gentamicina). Demonstraram que a associagao
entre o Oleo essencial-antibidticos mostrou forte destruicdo do
crescimento do biofilme das quatro espécies bacterianas consideradas. A
interacdo de norfloxacina com 6leo essencial foi a mais efetiva em todas
as combinacdes testadas contra as cepas desafiadas.

No Brasil, Dal Pozzo et al., (2011), pesquisaram a atividade de
Oleos essenciais de especiarias (Origanum vulgare (orégano), Thymus
vulgaris (tomilho), Lippia graveolens (lipia), Zingiber officinale (gengibre),
Salvia officinalis (sélvia), Rosmarinus officinalis (alecrim) e Ocimum
basilicum (manjericdo)), e de suas fracdes majoritarias, carvacrol e timol,
contra Staphylococcus spp. isolado de mastite bovina. Foi observado que
0 Oleo essencial de gengibre, manjericédo, alecrim e salvia, e 0 composto
principal cineol, n&o apresentaram atividade antibacteriana nas
concentragdes testadas contra os microrganismos avaliados. As médias
geométricas da concentracdo inibitéria minima (MIC) e a concentracéo
bactericida minima (MBC) indicaram que os 6leos essenciais de orégano,
tomilho e orégano mexicano foram igualmente ativos, mas menos ativos
do que carvacrol e timol. Os 6leos essenciais do alecrim, salvia,
manijericdo e de gengibre, e o principal constituinte cineol, ndo mostraram
atividade antimicrobiana nas concentragdes estudadas.

Castro et al., (2016), avaliaram a atividade antibacteriana do 6leo
essencial e do extrato etandlico das folhas de Alpinia zerumbet (colénia)
sobre cepas de Staphylococcus aureus isoladas de vacas com mastite
subclinica e cepas padrdo ATCC 29213 e ATCC 25923, por meio do

método de difusdo em &gar. Identificaram que os constituintes majoritarios



do o6leo essencial foram p -cimeno (32,72%), 1,8-cineol (24,05%) e 4-
terpineol (20,23%). Os autores observaram que as cepas avaliadas
apresentaram sensibilidade aos tratamentos com 6leo essencial e extrato
etandlico, sendo que a melhor resposta foi com o 6leo essencial de A.
zerumbet pois, na concentracdo de 100 mg.mL™ proporcionou inibigcéo
total do crescimento bacteriano. Os autores sugerem que o potencial
antibacteriano do 6leo essencial e do extrato etandlico de A. zerumbet no
controle da mastite bovina.

Faria et al., (2017), verificaram a atividade antimicrobiana do
oleorresina e do O6leo essencial de Copaifera spp. frente aos
microrganismos isolados de vacas diagnosticadas com mastite subclinica.
A oleorresina de Copaifera spp. apresentou boa atividade antimicrobiana
(CIM=<100 ug/ mL) frente as cepas de Staphylococcus coagulase positivo,
Staphylococcus coagulase negativo, Streptococcus do grupo C, F, G e
Corynebacterium spp. Ja o Oleo essencial de Copaifera spp. apresentou
boa atividade antimicrobiana (CIM<100 pung/ mL) frente aos
Staphylococcus coagulase negativo e Corynebacterium spp. De acordo
com o0s autores, a oleorresina de Copaifera spp. € uma matéria-prima
vegetal promissora no desenvolvimento do medicamento fitoterapico para
o tratamento de mastite bovina.

Sperandio et al., (2019) avaliaram a atividade antimicrobiana in
vitro do 6leo essencial de Tagetes minuta L., popularmente conhecida
como chinchilho, contra Staphylococcus aureus e Escherichia coli e a
citotoxicidade sobre células epiteliais da glandula mamaria bovina (MAC-
T), com o intuito de usa-lo no tratamento da mastite bovina. De acordo
com a analise qualitativa do 6leo, observaram uma constituigdo como

compostos majoritarios de: cis-tagetona (24,24%), di-hidrotagetona



(16,65%), 1,3,6-octatrieno-3,7-dimetil-E  (13,61%), trans-ocimenona
(13,52%) e cis-ocimenona (10,06%). Observaram que a concentracao
inibitéria minima (CIM) foi de 1 mg/mL para a cepa padréo e isolados de
S. aureus provenientes de leite de vacas com mastite e a cepa padréao
resistente a meticilina (MRSA) (ATCC 33592). Para a cepa padréao de E.
coli (ATCC 8739) e isolados de leite de vacas com mastite, a CIM foi de 3
mg/mL. Elevado efeito citoxico do Oleo sobre as células da linhagem
MAC-T foi constatado, uma vez que concentracdes maiores que 10 g/mL
do oOleo resultaram em mais de 90% de morte celular. Os autores
concluem que apesar de encontrada atividade antimicrobiana contra
agentes causadores da mastite bovina, a utilizacdo intramamaria do 6leo
de T. minuta ndo seria recomendada pelo efeito citotoxico, no entanto,
sugerem a possibilidade de usa-lo como potencial antisséptico e

sanitizante.

CONCLUSAO

Atualmente, observa-se a busca por alternativas ao tratamento
alopatico para as enfermidades dos animais de producdo, dada uma série
de fatores, dentre eles, ao atendimento de um nicho de mercado para
servir a producdo organica, também, a relevancia de se controlar as
bactérias multirresistentes e os biofilmes bacterianos. Muitas pesquisas
vém sendo realizadas para a avaliacdo da atividade antibacteriana de
Oleos essenciais e seus componentes ativos, no entanto, muito poucas

relativas ao estudo da aplicacdo dos tratamentos, baseados em 0leos



essenciais, na glandula maméaria dos animais para o tratamento da

mastite.

Sabe-se que existem efeitos sinérgicos entre compostos ativos e
de compostos com antibidticos sintéticos, porém, ndo se tem produtos
comerciais ou mesmo trabalhos ou relatos de pesquisa que envolvam
este tipo de produto. A pesquisa e o0 desenvolvimento devem ser
empregados na area da fitoterapia veterinaria para que se desenvolvam

produtos com eficdcia comprovada que atendam a esta demanda.
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