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RESUMO: As espécies de plantas do género Lippia Linn., pertencentes a familia Verbenaceae, possuem grande
distribui¢io geogrifica e sio facilmente encontradas em paises tropicais. No Brasil, ocorrem principalmente a
Lippia alba Mill.) N. E. Brown, Lippia gracilis Schauer, Lippia grandis Schau, Lippia organoides Kunth, Lippia
sidoides Cham. e Lippia triplinervis Gardner. Hi muito tempo, diversas espécies de Lippia sio usadas na
medicina popular por suas atividades bioldgicas e terapéuticas. Por isso, diferentes espécies dessas plantas vém
sendo testadas, devido ao potencial bioativo, para o tratamento de diferentes doengas do homem e animais. O
objetivo deste estudo foi concatenar e discutir dados da literatura sobre o uso de Lippia spp. na medicina
veterindria e aquicultura. Os constituintes majoritirios dessas plantas sio o timol, carvacrol, geranial, linalol, p-
cimeno, carvona, neral, limoneno, f-cariofileno, 6xido cariofileno, mirceno e y-terpineno. Porém, as
concentracdes de tais constituintes podem variar em fungio de diversos fatores aqui discutidos. Estudos iz vivo
e in vitro usando principalmente L. alba, L. sidoides, L. gracilis, L. organoides e L. gracilis comprovaram
atividade antimicrobiana, antiparasitiria, antinflamatéria, analgésica, anestésica e antitumoral em animais,
indicando grande potencial dessas espécies para uso na medicina veterindria. Algumas espécies de Lippia estio
sendo utilizadas também na aquicultura. Assim, produtos obtidos dessas plantas sio recursos promissores,
necessitando de estudos para desenvolvimento de tecnologias que possibilitem seu uso na sanidade e produgio
animal.

Palavras-chave: Produto natural, 6leo essencial, parasitos, tratamento.

ABSTRACT: The Lippia species (Verbenaceae), and its potential bioactive and importance for veterinary
medicine and aquaculture. The plant species of the genus Lippia Linn. belonging to the Family of Verbenaceae,
and have a great geographic distribution and are easily found in tropical countries. In Brazil, occur mainly
Lippia alba Mill.) N. E. Brown, Lippia gracilis Schauer, Lippia grandis Schau, Lippia organoides Kunth, Lippia
sidoides Cham. and Lippia triplinervis Gardner. Since long time, several species are used in popular medicine
due to their biological activities and therapeutic. For this reason, different species of Lippia has been studied by
its bioactive potential to different diseases in human and animals. The aim of this study was to gather and
discuss literature data on the use of Lippia spp. in veterinary medicine and aquaculture. The major constituents
of these plants are thymol, carvacrol, geranial, linalool, p-cymene, carvone, neral, limonene, B-caryophyllene,
caryophyllene oxide, myrcene and y-terpinene. However, concentrations of constituents may vary depending
on various factors discussed here. In vivo and in vitro assay using mainly L. alba, L. sidoides, L. gracilis, L.
organoides and L. gracilis has reported antimicrobial, antiparasitic, anti-inflammatory, analgesic, anesthetic, and
antitumor activities in animals, indicating great potential of these species for the veterinary medicine. Some
species of Lippia have been also used in aquaculture, and products obtained from these plants are promising
resources, requiring studies for development of technologies that enable their use in the animal health and
production.

Key-words: Nature product, essential oil, parasites, treatment.

1. Introdugio tropicais da Africa, América do Norte, América do
Sul e Austrilia (MUNIR, 1993; SILVA et al., 2006;

O género Lippia Linn. (Verbenaceae) inclui PASCUAL et al., 2001; GOMES et al,, 2011). Os
aproximadamente 200 espécies de ervas, arbustos e~ principais centros de diversidade especifica das

irvores de pequeno e porte distribuidas espécies de Lippia estio localizados no México e
principalmente na América Central, regides Brasil. No Brasil, essas encontram-se na Cadeia do
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Espinhago, localizada nos estados de Minas Gerais,
Bahia e Goids. De forma que, aproximadamente,
120 espécies estio distribuidas no Cerrado e
Caatinga (OLIVEIRA et al., 2007; GOMES et al.,
2011), dois importantes biomas brasileiros.

Extratos e 6leos essenciais obtidos de Lippia spp.
ttm sido amplamente testados cientificamente,
devido ao potencial dos principios bioativos. Na
medicina popular, espécies dessas plantas tém sido
usadas no tratamento de resfriados, bronquite e
tosse (GOMES et al., 2011), bem como relaxante
muscular.  Estudos em diversas dreas do
conhecimento vém confirmando tais atividades
terapéuticas propaladas na medicina popular. Por
exemplo, foi demonstrada atividade bacteriana em
gengivite e placa dentiria com uso de 6leo essencial
de Lippia sidoides (LOBO et al., 2011; PEREIRA et
al., 2013), bem como atividade antifingica obtida
também do seu extrato etandlico contra cepas
resistentes de Candida spp., quando isoladas de
secrecoes vaginais de mulheres (FARIAS et al,
2012).

Os 6leos essenciais pertencem ao metabolismo
secundario das plantas e constituem um dos mais
importantes grupos de matéria prima para a
inddstria alimenticia, farmacéutica, perfumaria e
afins. S3o misturas complexas de substincias
voliteis e lipofilicas, com baixo peso molecular,
geralmente odoriferas e liquidas, constituidas, em
sua maioria, por moléculas de natureza terpénica
(MORAIS, 2009) e de outras propriedades
quimicas (GOMES et al., 2011).
Consequentemente, podem ser obtidos diferentes
constituintes quimicos de dleos essenciais extraidos
de diferentes Lippia spp. (SILVA et al., 2006;
NOGUEIRA et al., 2007; ESCOBAR et al., 2010;
HATANO et al,, 2012; GUIMARAES et al., 2012;
PANDELO et al., 2012). As anilises quimicas dos
extratos dessas plantas sio fundamentais, pois as
concentragoes desses constituintes podem variar
consideravelmente para uma mesma espécie
(FARIAS-JUNIOR et al., 2012; MORAIS et al.,
2012), devido a diversos fatores.

Oleo essencial de L. sidoides tem demonstrado
propriedades de interesse epidemioldgico, tais
como a atividade inseticida contra Aedes acgypti
(CARVALHO et al., 2003; LIMA et al., 2013) ¢
contra Plasmodium falciparum e Plasmodium
berghei, agentes causadores da maliria (MOTA et
al., 2012). Similarmente, extrato de L. multiflora
apresenta atividade anti-maldria (AJAIYEOBA et
al., 2006) e antimicrobiana (KUNLE et al., 2003).
Produtos bioativos de Lippia spp. sio também
usados para eliminar fitopatdgenos
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(CAVALCANTT et al., 2010; CARVALHO et al.,
2013), fungos e insetos que afetam alimentos
estocados (KHANI et al., 2012; PORTILLO-RUIZ
etal., 2012).

Oleos essenciais de Lippia alba, L. alba £
intermedia (OLIVEIRA et al., 2000), L. organoides
(OLIVEIRA et al., 2007) e L. citriodora (ANSARI
et al,, 2012) também mostraram atividade contra
Staphylococcus  aureus, bactérias resistentes ¢
causadora de graves infecgbes hospitalares. A
atividade antifingica de O6leo essencial de L.
berlandieri contra Aspergillus, Penicillium e
Rhizopus spp., fungos de produtos de panificagio
foi relatada por Portillo-Ruiz et al. (2012). Estudos
1n vitro avaliando os efeitos de extratos de folhas de
L. nodiflora, em células cancerosas do pulmio do
homem, demonstraram capacidade antiproliferativa
contra linhagem de células testada, além da indugao
de apoptose (VANAJOTHI et al., 2012). Portanto,
tais estudos indicam o potencial terapéutico de
espécies de Lippia.

O wuso de produtos naturais vem ganhando
destaque na sanidade animal, pois podem ser fontes
promissoras de substincias biotivas contra parasitos
e microrganismos. Além disso, tais produtos nio
sao prejudiciais a0 meio ambiente e menos
agressivos a saide do homem, no que refere-se aos
residuos farmacoldgicos presentes nos alimentos de
origem animal. Por isso, espécies de Lippia vém
sendo exploradas também na medicina veterindria,
microbiologia, parasitologia, zootecnia e
aquicultura, devido ao seu uso potencial e facilidade
de produgio agrondémica em escala. Como tais
informacgoes relevantes encontram-se dispersas na
literatura, o objetivo deste estudo foi concatenar e
discutir o wuso de Lippia spp. na medicina
veterindria e aquicultura. Assim, foram utilizadas
referéncias bibliogrificas baseadas em teses, artigos
e anais completos em eventos cientificos, todos
disponiveis nos Periédicos Capes, Scielo, Google
Académico, Web of Knowledge ¢ bibliotecas
digitais das universidades, publicados no periodo de
1993 a 2013.

Constitui¢io quimica dos 6leos essenciais de
plantas do género Lippia

Em geral, geranial (= citral, ou 3,7-dimetil-2,6-
octadienal ou lemonal), carvona, carvacrol (=
cimofenol) e timol s3o os constituintes majoritirios
dos dleos essenciais de Lippia spp. H3 uma variagio
no teor e composi¢io quimica dos 6leos essenciais
de diferentes espécies, no que refere-se aos
constituintes majoritarios (Tabela 1).
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TABELA 1. Constituintes majoritirios de 6leos essenciais de diferentes espécies de Lippia, localidades de cultivo e partes das plantas usadas para extragio do produto. NI: Nio informado.

Espécies de
Planta

Estrutura usada

Constituintes majoritirios (% relativo)

Primeiro

Segundo

Terceiro

Localidade

Referéncias

. alba
. alba
. alba

NN

L. alba

. alba
. alba
. alba

NN

L. alba

. alba
. alba
. alba

NN

L. alba
L. alba

L. alba

L. alba
L. alba

L. alba
L. alba

L. alba
L. alba
L. alba

L. alba
L. alba

L. alba
L. alba
L. alba

Partes aéreas
Folhas secas
Folhas frescas

Folhas frescas

Folhas frescas
Folhas frescas
Folhas frescas

Folhas frescas

Folhas frescas
Folhas frescas
Partes aéreas

Partes aéreas
Partes aéreas

Partes aéreas

Partes aéreas
Partes aéreas

Partes aéreas
Partes aéreas

Partes aéreas
Folhas
Folhas frescas

Folhas
Folhas

Folhas
Folhas
Partes aéreas

Geranial (20,7)
Geranial (41,16)

trans-dihidrocarvona

(61,3)

trans-dihidrocarvona

(52,2)

Geranial (38,0)
Geranial (34,0)
Geranial (46,9)

Geranial (39,9)

Geranial (43,7)
Geranial (46,3)
Carvona (31,8)

Carvona (49,4)
Carvona (49,6)

Carvona (47,6)

Carvona (52,6)
Carvona (48,3)

Geranial (28,9)
Geranial (23,3)

Geranial (26,7)
Linalol (59,66)
Linalol (37,47)

Neral (44,72)
(8)-(+)-carvona
(60,07)

Linalol (57,71)
Carvona (54,57)
Linalol (62,6)

Neral (16,4)
Neral (26,64)
P—cariofileno (7,4)

Geranial (7,8)

Neral (24,0)
Neral (20,0)
Neral (32,1)

Neral (30,7)

Neral (32,9)
Neral (32,1)
Limoneno (29,0)

Limoneno (31,9)
Limoneno (25,8)

Limoneno (10,8)

Limoneno (18,2)
Limoneno (19,1)

Neral (21,5)
Neral (19,5)

Neral (26,7)
1,8-cineole (9,11)
1,8-cineole (8,59)

Geranial (23,10)
Limoneno (14,22)

Eucaliptol (10,14)
Limoneno (23,13)
Eucaliptol (5,9)

Mirceno (15,0)
Limoneno (14,04)
Neral (6,0)

Neral (7,2)

P—cariofileno (22,0)
Mirtenol (11,2)
Geraniol (2,0)

6-metil-5-hepten-2-ona
3.1)

Geraniol (3,3)

Geraniol (2,9)
Biciclosesquifelandreno
(11,3)

Piperitenona (5,1)
Piperitenona (6,1)

Piperitenona (5,1)

Piperitenona (4,6)
Biciclosesquifelandreno
(9.3)
Trans-f-cariofileno (7,3)
Geraniol (11,9)

Geraniol (5,5)
Germacrene D (3,78)
Camphor (6,87)

Limoneno (11,89)
Linalol (6,12)

Geranial (4,89)
Alpha-muroleno (4,84)
Germacreno D (3,9)

Oriximind, PA (Brasil)
Sao Crist6évio, SE (Brasil)
Cascavel, PR (Brasil)

Cascavel, PR (Brasil)

Cascavel, PR (Brasil)
Cascavel, PR (Brasil)
Ilhéus, BA (Brasil)

Tlhéus, BA (Brasil)

Ilhéus, BA (Brasil)
I1héus, BA (Brasil)
Santander e
(Colémbia)
Boyaci e Cubari (Colémbia)
Santander e Bucaramanga
(Colémbia)
Cundinamarca e
(Colémbia)
Cundinamarca, Cachipai (Coldmbia)
Tolima e Flandes (Col6mbia)

Bucaramanga

Cachipai

Bolivar e Colorado (Colémbia)
Santander e Bucaramanga
(Colémbia)

Bolivar e Turbaco (Coldémbia)

RS (Brasil)

RS (Brasil)

NI
NI

NI
CE (Brasil)
Sio Luiz Gonzaga, RS (Brasil)

OLIVEIRA et al. (2006)
JESUS et al. (2006)
NOGUEIRA et al. (2007)

NOGUEIRA et al. (2007)
NOGUEIRA et al. (2007)
NOGUEIRA et al. (2007)
SILVA et al. (2006)
SILVA et al. (2006)
SILVA et al. (2006)
SILVA et al. (2006)
ESCOBAR et al. (2010)

ESCOBAR et al. (2010)
ESCOBAR et al. (2010)

ESCOBAR et al. (2010)

ESCOBAR et al. (2010)
ESCOBAR et al. (2010)

ESCOBAR et al. (2010)
ESCOBAR et al. (2010)

ESCOBAR et al. (2010)
HELWEIN et al. (2012)

CUNHA et al. (2010), apud

HELWEIN et al. (2012)
PANDELO et al. (2012)
PANDELO et al. (2012)

PANDELO et al. (2012)
HATANO et al. (2012)
VEECK ct al. (2012)
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L. alba
L. alba
L. alba
L. alba

L. alba

L. alba

L. alba

L. alba

L. alba

L. alba

L. alba £
intermedia
L. citriodora
L. citriodora
L. citriodora
L. dulcis

L. gracilis
L. gracilis

L. gracilis
L. gracilis
L. gracilis
L. gracilis
L. gracilis
L. gracilis
L. grandis

L. gracilis
L. gracilis

L. micromera
L. multiflora
L. multiflora
L. multiflora

L. organoides
L. organoides

Partes aéreas
Partes aéreas
Partes aéreas
Folhas secas

Folhas secas
Folhas secas
Folhas secas
Folhas secas
Folhas secas
Folhas secas
Partes aéreas

Partes aéreas
Folhas secas
Partes aéreas
Partes aéreas

Folhas secas
Folhas secas

Folhas secas
Folhas secas
Folhas secas
Folhas secas
Folhas secas
Folhas frescas
Partes aéreas

Folhas secas
Folhas frescas
Partes aéreas
NI

NI

NI

Partes aéreas
Partes aéreas

1,8-Cineole (34,9)
Limoneno (32,1)

Germacreno D (25,4)

Geranial (28,71
42,96)

Geranial (36,92)
Geranial (34,92)
Geranial (29,05)
Geranial (39,63)
Geranial (40,1)
Geranial (29,18)
Geranial (12,9)

Geranial (17,5)
Citral (11,32)
Geranial (18,9)
Trans-f-cariofileno
(10,4)

Carvacrol (36,73)

Timol (24,08 a 32-68)

Timol (59,26)
Carvacrol (47,10)
Carvacrol (48,99)
Carvacrol (35,28)
Timol (21,3)
Timol (44,42)
Carvacrol (37,12)

Carvacrol (27,59)
Timol (55,5)
Timol (29,1)

1,8-cineole

(38,7 — 60,5)
1,8-cineole
(43-47)
Ipsdienona (54,6)

Timol (78,8)
Carvacrol (46,2)

Limoneno (18,4)
Carvona (31,8)
Geranial (22,5)

Neral (32,17 2 22,52)

Neral (28,44)
Neral (26,87)
Neral (22,68)
Neral (29,6)
Neral (30,97)
Neral (22,7)
Neral (9,2)

Neral (15,0)
Limoneno (10,6)
Neral (15,6)
J-cadineno (8,8)

p-cimeno (20,05)
p-cimeno (15,91
17,82)
f-cariofileno (8,57)
p-cimeno (11,75)
p-cimeno (13,02)
y-terpineno (21,11)
Carvacrol (20,85)
Carvacrol (22,21)
p-cimeno (11,64)

Timol (18,0)
p-cimeno (10,8)

Timol metil eter

(14.9)
Sabineno (16,9)

Timol (30,0-40,0)
Timol (41,9)

p-cimeno (6,6)
p-cimeno (12,0)

Carvona (8,6)

Germacreno D (21,0)

Neral (13,7)

Limoneno (19,94 a 0,0)

Mirceno (7,69)
Linalol (4,92)
Limoneno (9,2)

Oxido cariofileno (7,38)

Mirceno (3,9)
Mirceno (14,42)
Nerol (9,7)

Limoneno (8,4)
Neral (7,86)

Limoneno (10,7)

a~copaeno (8,4)

y-terpineno (13,09)

Metil  timol
11,18)

Metil timol (8,32)
y-terpineno (8,81)
y-terpineno (8,55)
p-cimeno (13,74)
a-pineno (19,42)
p-cimeno (6,23)

Timol (7,83)

p-cimeno (16,24)
Timol metil eter (10,53)
p-cimeno (13,1)

p-pineno (13,0)

Linalol (29,0)

(E)- tagetona (30,2)

y-terpineno (2,7)
y-terpineno (9,5)

Santa Maria, PA (Brasil)
Belterra, PA (Brasil)
Chaves, PA (Brasil)

DF (Brasil)

Formosa, GO (Brasil)

Recife, PE (Brasil)

Rio de Janeiro, RJ (Brasil)

Santa Maria da Vitéria, BA (Brasil)
Curitiba, PR (Brasil)

Vigosa, MG (Brasil)

Oriximind, PA (Brasil)

Antioquia, Rio negro (Colémbia)
Iranshahr (Ir3)

Quindio e Armenia (Coldémbia)
Santander e
(Colémbia)

Sao Crist6vio, SE (Brasil)
Sio Cristévio, SE (Brasil)

Tomar do Geru, SE (Brasil)
Tomar do Geru, SE (Brasil)
Tomar do Geru, SE (Brasil)
Rio Real, BA (Brasil)

Crato, CE (Brasil)

Crato, CE (Brasil)
Santarém, PA (Brasil)

SE (Brasil)

Poco Redondo, SE (Brasil)
Cesar e Manaure (Colémbia)
Nigéria

Ghana

Paises Africanos

Alto Patia (Colombia)

Santander e Piedecuesta (Colémbia)

Bucaramanga
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ZOGHBI et al. (1998)
ZOGHBI et al. (1998)
ZOGHBI et al. (1998)
JANNUZZI et al. (2011)

JANNUZZI et al. (2011)
JANNUZZI et al. (2011)
JANNUZZI et al. (2011)
JANNUZZI et al. (2011)
JANNUZZI et al. (2011)
JANNUZZI et al. (2011)
OLIVEIRA et al. (2006)

ESCOBAR et al. (2010)
KHANI et al. (2012)

ESCOBAR et al. (2010)
ESCOBAR et al. (2010)

JESUS et al. (2006)
MENDES et al. (2010)

CRUZ etal. (2013)
CRUZ etal. (2013)
CRUZ et al. (2013)
CRUZ etal. (2013)
BITU etal. (2012)
BITU etal. (2012)
SARRAZIN et al. (2012)

CARVALHO et al. (2013)
FERRAZ et al. (2013)
ESCOBAR et al. (2010)

FOLASHADE ¢ OMOREGIE
(2012)

FOLASHADE ¢ OMOREGIE
(2012)

FOLASHADE ¢ OMOREGIE
(2012)

BETANCOURT et al. (2012)
ESCOBAR et al. (2010)
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L. organoides Partes aéreas Carvacrol (36,5) p-cimeno (13,9) y-terpineno (13,2) Santander e Jérdan Sube (Colémbia)  ESCOBAR et al. (2010)
L. organoides Partes aéreas p-cimeno (15,7) Trans-B-cariofileno a-felandreno (8,7) Santander e Jérdan Sube (Coléombia)  ESCOBAR et al. (2010)
(9:4)
L. organoides Partes aéreas Timol (53,6) p-cimeno (11,5) y-terpineno (6,3) Cauca e Mercaderes (Coldombia) ESCOBAR et al. (2010)
L. organoides Partes aéreas Carvacrol (38,8) Timol (15,1) y-terpineno (12,6) Santander e Bucaramanga ESCOBAR et al. (2010)
(Colombia)
L. organoides Partes aéreas Trans-f-cariofileno p-cimeno (11,2) a-felandreno (9,9) Santander e Los Santos (Colémbia) ESCOBAR et al. (2010)
(11,3)
L. organoides Partes aéreas Carvacrol (38,6) p-cimeno (10,3) Timol (18,5) Oriximing, PA (Brasil) OLIVEIRA et al. (2007)
L. rugosa Folhas frescas Germacreno D (43,5)  trans-f-cariofileno Limoneno (3,8) N’Dali (Benim) YEHOUENOWU et al. (2012)
(17,4)
L. rugosa Folhas frescas Germacreno D (43,7)  Z-/[-cariofileno a-cadinol (6,5) Gbegourou (Benim) YEHOUENOWU et al. (2012)
(16,4)
L. sidoides Folhas secas Timol (83,62) p-cimeno (6,34) Mirceno (1,75) Sio Crist6vio, SE (Brasil) JESUS et al. (2006)
L. sidoides Folhas Timol (59,65) E-cariofileno (10,60)  p-cimeno (9,08) Horizonte, CE (Brasil) FONTENELLE et al. (2007)
L. sidoides Folhas frescas Timol (68,3) p-cimeno (14,4) NI Teresina, PI (Brasil) OLIVEIRA et al. (2009)
L. sidoides Folhas frescas Timol (67,6) 1-monoestearina (8)  2-monopalmitina (7,15) Fortaleza, CE (Brasil) GOMES et al. (2012)
L. sidoides NI Timol (59,65) Cariofileno Cimeno para (9,08) CE (Brasil) CAMURCA-
(10,60) VASCONCELOS et al. (2007)
L. sidoides NI Timol (59,65) p-cariofileno (10,60)  Cimeno (9,08) NI RONDON et al. (2012)
L. sidoides Partes aéreas Timol (83,24) trans-cariofileno p-cimeno (4,46) Horizonte, CE (Brasil) LIMA et al. (2013)
(5,77)
L. sidoides Folhas 1,8 cineole (26,67) Isoborneol (14,60) Bornil acetato (10,77) Hidrolindia, GO (Brasil) MORAIS et al. (2012)
L. sidoides Folhas secas Timol (38,7) p-cimeno (34,1) Metil timol (9,4) Pogo Redondo, SE (Brasil) FARIAS-JUNIOR et al. (2012)
L. sidoides Folhas secas Carvacrol (43,7) p-cimeno (17,8) y-terpineno (16,6) Poco Redondo, SE (Brasil) FARIAS-JUNIOR et al. (2012)
L. sidoides Folhas secas Timol (42,33) p-cimeno (11,97) P—cariofileno (11,03) SE (Brasil) CARVALHO et al. (2013)
L. sidoides Folhas secas Timol (68,81) p-cimeno (10,02) P—cariofileno (8,13) Mossord, RN (Brasil) CAVALCANTI et al. (2010)
L. sidoides Folhas secas Timol (68,4) p-cimeno (10,56) P—cariofileno (8,81) Mossord, RN (Brasil) CAVALCANTT et al. (2010)
L. sidoides Folhas secas Timol (70,36) p-cimeno (8,36) [-cariofileno (8,01) Limoeiro do Norte, CE (Brasil) CAVALCANTI et al. (2010)
L. sidoides Folhas secas Carvacrol (46,09) y-terpineno (15,5) p-cimeno (15,06) Pogo Redondo, SE (Brasil) CAVALCANTT et al. (2010)
L. sidoides Folhas secas Timol (84,87) p-cimeno (5,33) Timol metil eter (3,01) Crato, CE (Brasil) MOTA etal. (2012)
L. sidoides Folhas frescas Timol (84,9) p-cimeno (5,33) etil-metil carvacrol (3,01)  Crato, CE (Brasil) VERAS et al. (2013)
L. triplinervis Partes aéreas Carvacrol (31,9) Timol (30,6) p-cimeno (12,3) Araponga, MG (Brasil) LAGE et al. (2013)
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Tais variagbes nos constituintes majoritirios do
6leo essencial, para uma mesma espécie, sio
decorrentes da parte da planta utilizada para
extrac¢io, processo de extragio e colheita de Lippia
spp., ambiente e solo diferenciados (ZOGHBI et
al.,1998; SILVA et al., 2006; NOGUEIRA et al.,
2007; ESCOBAR et al., 2010; JANNUZZI et al,,
2011; BITU et al., 2012), além de outros fatores.

Carvona e geranial sio terpendides, enquanto
carvacrol ¢ um nomoterpedide e timol um terpeno,
mas todos tém propriedades odoriferas diferentes.
Além de tais compostos voliteis, outras substincias
tais como alcaldides, taninos, flavondides, iridéides
e naftoquinonas podem ser encontradas também
nos extratos. Os flavondides representam um dos
grupos fendlicos mais importantes e diversificados
entre as espécies de Lippia, mas com relativa
frequéncia em espécies desse género. Os iridéides
glicosilados sio outros componentes em espécies de
plantas desse género, enquanto as naftoquinonas
sao menos frequentes em Lippia spp. (GOMES et
al., 2011). Porém, tais constituintes desempenham
funcoes diferenciadas.

A composi¢io quimica de Oleos essenciais de
Lippia spp. é também determinada por fatores
genéticos e outros fatores podem ainda acarretar
alteragdes  significativas na  produgio  dos
metabdlitos secundarios de tais plantas. A ag¢io de
fatores abidticos no rendimento e composi¢io de
6leos essenciais pode ser influenciada pela
sazonalidade (SILVA et al., 2006; NOGUEIRA et
al.,, 2007, MORAIS, 2009), disponibilidade de
dgua, luminosidade,  temperatura, estigio de
desenvolvimento da planta e seu estado nutricional.
Além disso, a colheita e os procedimentos de pds-
colheita influenciam, sobremaneira, na quantidade
e constituicio quimica desses OSleos essenciais.
Bezerra et al. (2011) relataram que o horirio de
corte das folhas de L. alba influenciou no
rendimento de Oleo essencial, obtendo-se uma
maior produgio em amostra coletas ao meio-dia.
Ehlert et al. (2013) nio observaram diferengas
significativas na produgio de massa foliar e
produtividade de 6leo essencial em massa fresca e
seca de L. alba submetidas a diferentes horirios de
colheita. Porém, houve variagio nos teores dos
constituintes majoritirios carvora, limoneno,
sabineno, g-terpuneno e linalol. Em relagio ao
estigio de desenvolvimento, Pandel6 et al. (2012)
verificaram que a maior produgio de 6leo essencial
de L. alba ocorreu nas folhas onde os tricomas
ainda nio foram abertos. Consequentemente, isso
pode influenciar nos resultados de tratamentos e
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testes bioldgicos usando patdégenos e Sleos
essenciais de espécies de Lippia (MORAIS, 2009).

O comportamento agrondmico também possui
relevincia no rendimento de 6leo essencial.
Jannuzzi et al. (2010) estudando 16 quimiotipos de
L. alba observaram que os gendtipos com maior
drea foliar e maior comprimento de hastes tendem a
apresentar maior teor de dleo essencial e
concentracio de linalol. Além disso, que a
quantidade de Odleo extraido foi inversamente
proporcional a produc¢io de massa foliar seca. A
variabilidade genética e fenotipica das plantas
aromdticas pode ser util em programas de
melhoramento genético e fitoterapia, melhorando a
qualidade da matéria prima vegetal (JANNUZZI et
al., 2011).

O rendimento e teor do 6leo essencial de 42
clones-elite de L. alba mostraram maior
rendimento em plantas colhidas no periodo seco,
mas o maior teor de linalol foi obtido de plantas
colhidas no periodo chuvoso (ALMEIDA et al.,
2012). Varia¢des sazonais no rendimento, teor e
constitui¢io quimica de 6leo de L. alba, extraidos
nas quatro estacoes do ano, foram descritas por
Nogueira et al. (2007), com os melhores
rendimentos e maiores concentragdes de trans-
dihidrocarvona, citral, f~ariofileno e germacreno-
D ocorrendo durante a primavera e verio. Para o
cultivo de L. sidoides, o crescimento foi
positivamente influenciado pela irrigagio, com
maiores valores em didmetro do coleto e altura para
as maiores liminas aplicadas (ALVARENGA et al.,
2012).

No tocante aos procedimentos pds-colheita
alguns estudos foram também conduzidos. Nagao
et al. (2005) avaliando a influéncia do periodo de
secagem durante estagio seca e chuvosa, para éleo
essencial de L. alba nas condi¢oes do Ceard/Brasil,
observaram que a secagem do material vegetal
pode ser feita até o oitavo dia, garantindo o maior
teor de Sleo essencial rico em citral e limoneno.
Além disso, concluiram que o periodo de secagem e
a época de colheita influenciam no teor de dleo
essencial, e também que a massa do material vegetal
sofre influéncia da umidade quando seco em
ambiente natural.

Portanto, como os constituintes dos dleos
essenciais de Lippia s3o muito instiveis 3 presenca
de luz, calor e umidade (GOMES et al., 2011), o
armazenamento deve ser criterioso para evitar
variagbes  quantitativas e  qualitativas dos
constituintes no dleo essencial de qualquer espécie.
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Efeitos antimicrobianos e antiparasitirios de Lippia
spp-

Virios tipos de extratos de Lippia spp. vém
sendo amplamente testados por seu potencial
antimicrobiano ¢ antiparasitirio em diferentes
ensaios i vitro ¢ in vivo (Tabela 2). A acio
antimicrobiana de determinados OSleos essenciais
dessas plantas pode ser superior 3 de firmacos-
controles utilizados em protocolos in vitro
(OLIVEIRA et al., 2006; OLIVEIRA et al., 2007,
NOGUEIRA et al., 2007; SARRAZIN et al., 2012;
ZARE et al., 2012; FONTENELLE et al., 2007).
Em geral, sio os compostos majoritirios timol e
carvacrol  que  possuem  forte  atividade
antimicrobiana contra fungos e bactérias (GOMES
etal., 2011).

Outros estudos também destacam o uso de
Lippia spp. contra microrganismos € parasitos.
Extratos micro-encapsulados de L. sidoides
apresentaram atividade antifingica contra C.
albicans, C. glabrata, C. krusei ¢ C. parapsilosis
(FERNANDES et al., 2012).

A resisténcia de ectoparasitos e endoparasitos as
drogas antiparasitirias convencionais, a polui¢io
ambiental causada por tais drogas e presenga de
residuos farmacolégicos em alimentos de origem
animal sio desafios enfrentados na produgio
animal, incentivando entio pesquisas com
fitoquimicos. Oleo essencial de L. gracilis mostrou
eficicia, in vitro, no controle de larvas e fémeas
ingurgitadas de Rhipicephalus microplus (CRUZ
et al., 2013), bem como L. sidoides no controle de
larvas de Dermacentor nitens e larvas e fémeas
ingurgitadas de R. microplus (GOMES et al,

2012).  Similarmente, Lage et al. (2013)
comprovaram a bioatividade do dleo essencial de L.
triplinervis no controle de larvas e fémeas
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ingurgitadas de R. microplus. Esses estudos
indicam que Oleos essenciais de Lippia spp.
possuem  principios bioativos com potencial
antiparasitirio satisfatério contra espécies de
carrapatos que acometem animais silvestres e
domésticos, podendo ser uma alternativa vidvel para
tratamento da ectoparasitose.

Outro desafio da medicina veterindria tem sido a
Leishmaniose  Visceral (LV), uma zoonose
caracteristica das regides tropicais e subtropicais do
planeta, causada pelo protozodrio Leishmania
infantum chagasi. Essa doenga infectocontagiosa,
transmitida ~ pelo  flebotomineo  Lutzomia
longipalpis acomete canideos, felinos, roedores e
marsupiais. Nos udltimos anos, o Ministério da
Satide (MS) e Organizagio Mundial da Saade
(OMS) tém apoiado e incentivado investigacoes
visando novas tecnologias que contribuam para a
vigilincia epidemioldgica e novos tratamentos para
controle da LV no Pais (VILA-NOVA, 2012).
Estudos in vitro usando 19 O6leos essenciais de
Lippia  spp. relataram que sete dos seus
constituintes majoritirios foram efetivos contra
formas intracelulares de L. chagasi e T. cruzi,
principalmente L. alba, a mais efetiva contra
formas epimastigotas e promastigotas de 7. cruzi.
Porém, L. organoides foi mais efetiva contra formas
promastigotas de L. chagasi. Tais resultados sio
atribuidos aos constituintes timol e S-carvone, os
quais tem efetividade contra formas amastigotas
intracelulares de 7. cruzi (ESCOBAR et al., 2010).
Oleo essencial de L. sidoides foi também efetivo
contra formas promastigotas de L. chagasi
(OLIVEIRA et al., 2009; FARIAS-JUNIOR, et al,
2012; RONDON et al., 2012). Portanto, tais
atividades anti-protozodrios indicam esses Oleos
essenciais como promissores no tratamento e
controle da LV em animais.
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Tabela 2. Potencial antimicrobiano e antiparasitirio de diferentes extratos de Lippia spp. OE: Oleo essencial; EM: extrato metandlico; EC: extrato cloroférmico; EE: extrato etandlico.
MRSA: Staphylococcus aureus resistentes a meticilina.

Espécies de Lippia Tipo de Microrganismos e parasitos sensiveis Mlcr'orgam?mos ¢ Tipo de Ensaio Referéncias
extrato parasitos resistentes
L. alba OE Candida albicans sorotipo B, Candida albicans, Candida - In vitro OLIVEIRA et al. (2006)
guilliermondii, Candida parapsilosis,
Cryptococcus neoformans, Trichophytum rubrum,
Fonsecaea pedrosoi, Staphylococcus aureus,
Staphylococcus aureus MRSA, Lactobacillus caser e
Streptococcus mutans
L. alba EM Staphylococcus aureus, Bartonella cereus, Escherichia coli, Candida In vitro FABRI et al. (2011)
Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumonia, albicans e Cryptococcus
Salmonella typhimurium e Shigella sonnei neoformarns
L. alba OE Acinetobacter baumanni, Bacillus subtilis, - In vitro NOGUEIRA et al. (2007)
Escherichia coli e Staphylococcus intermedis
L. alba OE Leishmania chagasi e Trypanosoma cruzi. - In vitro ESCOBAR et al. (2010)
L. alba £ OE Candida albicans, Candida albicans, Candida guilliermondii, - In vitro OLIVEIRA et al. (2006)
mtermedia Candida parapsilosis, Cryptococcus neoformans, Trichophytum
rubrum,  Fonsecaca  pedrosoi,  Staphylococcus — aureus,
Staphylococcus  aureus  MRSA,  Lactobacillus  casei e
Streptococcus mutans.
L. berlandieri OE Aspergillus spp., Penicillium spp. e Rhizopus spp. - In vitro PORTILLO-RUIZ et al. (2012)
L. berlandieri EC Escherichia coli, Staphylococcus aureus e Bacillus cereus. - In vitro AVILA-SOSA et al. (2010)
L. citriodora OE Leishmania chagasi e Trypanosoma cruzi - In vitro ESCOBAR et al. (2010)
L. citriodora OE Staphylococcus aureus MRSA. - In vitro ANSARI et al. (2012)
L. citrodora OE Staphylococcus aureus, Escherichia coli e Salmonella entertidies - In vitro ASGHARI et al. (2012)
L. dulcis OE Leishmania chagasi e Trypanosoma cruzi - In vitro ESCOBAR et al. (2010)
L. gracilis OE Rhipicephalus microplus - In vitro CRUZ et al. (2013)
L. gracilis OE Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa e Sthaphylococcus Bacillus cereus, Shigella In vitro BITU etal. (2012)
aureus flexinerie
Klebsiella pneumonia
L. grandis OE Staphylococcus aureus, Enterococcus faccalis, Escherichia coli e Pseudomonas acruginosa In vitro SARRAZIN et al. (2012)
Klebsiella pneumoniae e Candida albicans
L. hermannioides EM Bartonella cereus e Pseudomonas aeruginosa Candida albicans, In vitro FABRI et al. (2011)

Escherichia coli,
Staphylococcus aureus,
Klebsiella pneumoniae,
Salmonella typhimurium,
Shigella sonnei e
Cryptococcus neoformans
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L. micromera
L. nodiflora

L. organoides

L. organoides
L. organoides

L. pseudo-thea

L. rubelia
L. rugosa

L. salviaefolia
L. sidoides

L. sidoides

. sidoides
. sidoides
. sidoides
sidoides

L. sidoides
L. sidoides
L. triplinervis

OE
EM

OE

OE
OE

EM

EM

OE

EE

EE

EM

OE
OE
OE
OE

OE
OE
OE

Leishmania chagasi e Trypanosoma cruzi

Staphylococcus — areus, Bacillus subtilis, Bacillus cereus,
Microccus loteus, Klebsiella oxytocal, Klebsiella pneumonia,
Pseudomonas aeroginosa, Escherichia coli, Aspergillus Niger ¢
Candida albicans

Candida albicans sorotipo B, Candida albicans, Candida
guilliermondii, Candida parapsilosis, Cryptococcus neoformars,
Trichophytum rubrum, Fonsecaca pedrosoi, Staphylococcus
aureus MRSA, Lactobacillus casei e Streptococcus mutans
Leishmania chagasi e Trypanosoma cruzi

Salmonella enteritidis, Salmonella typhimurium, Escherichia
coli, Bifidobacterium breve e Lactobacillus acidophillus.

Candida albicans, Bartonella cereus e Pseudomonas acruginosa

Staphylococcus — aureus, Bartonella cereus, Pseudomonas
aeruginosa, Klebsiella pneumonia, Salmonella typhimurium e
Shigella sonner

Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Fusarium oxysporum,
Penicillium digitatum, Aspergillus ochraceus e Aspergillus
parasiticus.

Candida albicans, Candida krusei, Candida parapsilosis ¢
Cryptococcus neoformans

Candida albicans, Candida krusei, Candida parapsilosis e
Candida glabrata

Staphylococcus aureus, Bartonella cereus,

Pscudomonas acruginosa, Klebsiella pneumoniae, Candida
albicans, Cryptococcus neoformans ¢ Shigella sonnei
Microsporum canis, Candida albicans ¢ Candida tropicalis
Leishmania chagasi promastigotas

Dermacentor nitens e Rhipicephalus microplus

Haemonchus contortus, Syphaciaob velata e Aspiculuris
tetraptera

Leishmania chagasi promastigota

L. chagasi promastigota ¢ amastigota

Rhipicephalus microplus

Escherichia coll,
Staphylococcus  aureus,
Klebsiella pnemoniae,

Salmonella typhimurium,
Shigella sonner e
Cryptococcus neoformarns

Escherichia coli, Candida
albicans e Cryptococcus
neoformans

Escherichia coli e
Salmonella typhimurium

In vitro
In vitro

In vitro

In vitro
In vivo

In vitro

In vitro

In vitro

In vitro

In vitro

In vitro

In vitro
In vitro
In vitro
In vitro
In vivo
In vitro
In vitro
In vitro
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ESCOBAR et al. (2010)
ZARE et al. (2012)

OLIVEIRA et al. (2007)

ESCOBAR et al. (2010)
BETANCOURT et al. (2012)

FABRI et al. (2011)

FABRI et al. (2011)

YEHOUENOU et al. (2012)

FUNARI et al. (2012)
FERNANDES et al. (2012)

FABRI et al. (2011)

FONTENELLE et al. (2007)
OLIVEIRA et al. (2009)

GOMES et al. (2012)
CAMURGA-VASCONCELOS et al.
(2007)

FARIAS-JUNIOR et al. (2012)
RONDON et al. (2012)

LAGE et al. (2013)
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O uso indiscriminado de antihelminticos
sintéticos no controle de espécies de nematdides
gastrointestinais em ruminantes tem causado
resisténcia parasitiria, alto custo para a pecudria,
além da contaminacio ambiental. Tais fatores vém
estimulando a busca por firmacos naturais como
alternativa para tal finalidade na medicina
veterindria. Efeito inibitério dose-dependente do
timol em 6leo essencial de L. sidoides, na eclosio
de ovos e larvas de H. contortus, S. velata e A.
tetraptera, nematoides comuns em pequenos
ruminantes, foi relatado por Camurga-Vasconcelos
et al. (2007).

Outras utilidades dos 6Sleos essenciais de Lippia
spp. na medicina veteriniria.

Virios  estudos tém  comprovado  agio
antinflamatdria, analgésica e cicatrizante de
produtos extraidos de Lippia spp. Em ratos, foi
demonstrado efeito antinflamatério e analgésico do
6leo essencial de L. gracilis, que causou redugio de
edema e migra¢io leucocitiria, bem como redug¢io
na nocicepgio de modo similar aos efeitos do dcido
acetil salicilico (Mendes, 2010). A¢io cicatrizante ¢
antinflamatéria do timol, obtido de L. gracilis
ocorreu em ratos, levou também a redugio de
edema e influxo leucocitirio na regido lesada, além
da melhoria na granulagio e retragio da lesio
(RIELLA et al., 2012).

Efeitos antinociceptivo e antinflamatério do 6leo
essencial de L. gracilis usado via oral, avaliado por
medigio do dcido acético, formalina e teste da placa
quente, em inflamagio induzida por carragenina
foram também relatados em ratos. Houve reduc¢io
da peritonite e decréscimo na sintese de mediadores
da inflamagio, provavelmente devido 3 agio da
naringenina, constituinte quimico isolado de L.
gracilis com atividade antinflamatdria
(GUIMARAES et al., 2012). Haldar et al. (2012)
avaliando diferentes extratos de L. alba observaram
que O extrato aquoso  teve maior  agio
antinociceptiva, enquanto os extratos cloroférmico
e etandlico mostraram maior a¢io antinflamatéria.
Acio antinflamatéria do 6leo essencial de L.
sidoides e seu constituinte majoritirio, o timol, foi
investigada em edema agudo da orelha de ratos.
Houve ac¢io  antinflamatéria  desse  dleo
provavelmente devido a abundincia de timol, pois
nio houve diferenca significativa entre 0s
resultados de ambas as substincias e o uso crénico
dessa substincia causou efeito pré-inflamatério
(VERAS et al., 2013).

118

Como L. alba é amplamente utilizada na
América Central e do Sul como tranquilizante,
concentragées de citral, limoneno e mirceno
obtidas a partir de OSleo essencial dessa planta
mostraram  efeitos sedativo e relaxante em
camundongos (VALE et al., 2002). Em ratos, (R)-(-
)-carvona obtido de L. alba e¢ administradoa
intraperitoneal  mostrou  efeito  similar  ao
Diazepam®, firmaco de referéncia  para
tranquilizantes, indicando entio o uso potencial
desse 6leo essencial no tratamento da ansiedade
(HATANO etal., 2012).

Espécies do género Lippia tem sido testadas
também por sua agio anti-cancerigena. Ensaios
vitro da proliferagio e apoptose de células HepG2
(human hepato cellular carcinoma) e camundongos
com células tumorais Sarcoma 180 usando dSleo
essencial de L. gracilis mostraram atividade
antitumoral significativa em ambos o0s ensaios
(FERRAZ et al., 2013). Estudos de Ribeiro et al.
(2012) também confirmaram atividade citotéxica
do extrato de L. gracilis.

Lippia spp. na aquicultura

Virias substincias quimicas vém sendo também
testadas como anestésicos, antimicrobianos e
antiparasitarios, para uso na aquicultura. Porém, a
busca por novos produtos alternativos de baixo
custo, para esse setor produtivo, com menor risco a
saide dos animais e¢ dos manipuladores tem
incentivado pesquisas com fitoquimicos (CUNHA,
2011). Em cavalos-marinhos Hippocampus reidi,
avaliacio do tempo de indugio e recuperagio da
anestesica com Oleo essencial de L. alba mostrou
que concentragio crescente desse 6leo diminuiu
proporcionalmente o tempo de indugio da
anestesia, inibindo o aumento da glicose sanguinea
provocada pelo estresse de transporte, e evitando
alteracdes no ntmero de leucdcitos sanguineos
(CUNHA et al. 2011). Em jundid Rhamdia quelen,
concentra¢cdes de Oleo essencial de L. alba, variando
de 100 a 500 mg/L, mostraram eficicia anestésica,
inibindo os niveis de cortisol plasmitico sem alterar
o odor e sabor do filé (CUNHA et al., 2010).

Oleo essencial de L. alba mostrou também
eficicia sedativa no transporte de R. quelen
(BECKER et al., 2012; VEECK et al., 2013) ¢ na
redugio dos efeitos oxidativos post-mortem, devido
a estabilizagdo lipidica durante a estocagem sob
congelamento (VEECK et al., 2013). Estudos
avaliaram os biomarcadores lipoperoxidacio,
catalase, superéxido dismutase e glutationa-s-
transferase durante o transporte de R. quelen com
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uso de Oleo essencial de L. alba, que melhorou o
estado de oxirredu¢io nos tecidos avaliados, tanto
em condi¢io de hiperéxia quanto em hipdxia
(AZAMBUIJA et al., 2011). Portanto, o uso desse
6leo essencial no transporte de R. quelen reduziu o
estresse oxidativo.  Similarmente, em camario
Litopenaecus vannamer, 500 ¢ 750 pl/L de 6leo
essencial de L. alba para animais em estigios de
pés-larvas e sub-adultos, respectivamente, teve
efeito anestésico e diminui o estresse oxidativo

(PARODI et al, 2012). Em peixes, o efeito

anestésico do O6leo essencial de L. alba estd
relacionado com o envolvimento do sistema
GABAérgico (HELDWEIN et al., 2012).

Em surubim Pseudoplatystoma sp., foi

demonstrado eficicia do extrato hidroalcodlico de
L. sidoides contra Listeria monocytogenes, bactéria
que acomete pescados refrigerados (REIS et al.,
2011). Oleo essencial de L. citriodora mostrou agio
contra Tribolium confusum, inseto geralmente
encontrado em ragdes para animais, quando
estocadas (KHANI et al., 2012). Oleo essencial de
L. rugosa possui também uso potencial contra
microrganismos ~ que  acometem  alimentos
estocados (YEHOUENOU et al., 2012). Assim,
ambas as plantas parecem promissoras para
conservagio de racdes de peixes e outros
organismos aquiticos, pois no cultivo o uso de
ragdes com elevados niveis de proteina de origem
animal tem problemas constantes de conservacio,
devido a ag3o de insetos, microrganismos e outros.

Em tilipia-do-nilo Oreochromis niloticus foi
demonstrado que 6leo essencial de L. organoides e
seu constituinte majoritario (carvacrol)
apresentaram atividade, principalmente, contra
bactérias intestinais, tais como Escherichia sp.,
Salmonella sp, Edwarsiella sp. Pscudomonas sp.,
Aeromonas sp. e Klebsiella sp. (LA ROSA, 2011).
Porém, nio hi informacbes sobre a eficicia de
Lippia spp. no tratamento de bactérias patogénicas e
ectoparasitos (protozodrios e monogenoideas) e
endoparasitos (helminto) causadores de doengas
em peixes de piscicultura.

Estudos conduzidos durante duas décadas tém
demonstrado o potencial de Lippia spp. na
medicina  veterindria, devido aos diferentes
constituintes bioativos com multiplas propriedades
nessas plantas. Porém, sao necessirios estudos para
implementagio de protocolos farmacolégicos e
terapéuticos visando a profilaxia, tratamento de
enfermidades, bem como o aprimoramento do
manejo de animais de interesse zootécnico. Na
aquicultura, os problemas com doengas bacterianas
e parasitirias sdo frequentes devido ao estresse de
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manejo e intensificagio do cultivo, assim o uso de
produtos quimioterdpicos é constante, causando
riscos aos manipuladores e contaminagio dos os
efluentes despejados, geralmente, em corpos d’agua
naturais, além do actimulo residual na carne dos
pescados cultivados. O uso de Lippia spp. poderia
ser uma alternativa economicamente vidvel em
substitui¢do aos quimioterdpicos, além de ser mais
seguro para o consumidor e para o meio ambiente.
Além disso, estudos agrondémicos indicam
facilidade na produgio em larga escala, na obteng¢io
de 6leos essenciais e outros extratos de Lippia spp.
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