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RESUMO 

Rocha, N. A. Perfil fitoquímico, atividades antimicrobiana e 
antioxidante e análise toxicológica in silico de extratos etanólicos 
de rasuras de Matricaria recutita L. 2023. 78 p. Dissertação (Mestrado 
em Química) – Universidade Estadual do Piauí. Teresina. 

Matricaria recutita L. é uma planta medicinal amplamente utilizada devido às suas 

atividades farmacológicas, decorrentes da presença abundante de compostos 

bioativos, principalmente compostos fenólicos, que conferem à planta propriedades 

ansiolíticas, antimicrobianas, anti-inflamatórias, entre outras. Deste modo, o presente 

estudo teve como objetivo realizar o perfil fitoquímico de extratos etanólicos de 

rasura comerciais da planta medicinal M. recutita, determinar a Concentração 

Inibitória Mínima de microrganismos, avaliar o potencial antioxidante e a atividade 

tóxica dos compostos identificados nos extratos etanólicos. O perfil fitoquímico dos 

extratos etanólicos de rasura comerciais de M. recutita foi obtido por meio da 

prospecção fitoquímica preliminar e da identificação e quantificação via UPLC-DAD-

UV. A inibição microbiana foi realizada pela técnica de microdiluição seriada. A 

atividade antioxidante foi obtida usando o método de sequestro do radical DPPH. A 

atividade toxicológica foi obtida por predição ADMET. Dentre os principais 

compostos bioativos identificados nos extratos etanólicos, observou-se que 

apigenina e quercetina são os compostos majoritários, no extrato F com 23,47 

µg/mL de quercetina e no extrato D com 24,30 µg/mL de apigenina, corroborando 

com a inibição da atividade dos microrganismos observada para os extratos 

etanólicos da planta, que obteve a CIM de 6,25x10³ µg/mL. Todos os extratos 

apresentaram potencial antioxidante, destacando-se a amostra H com maior 

potencial (IC50 = 34,78). Por fim, pode-se prever através do Pré-ADMET que apenas 

os compostos bioativos quercetina e vitexina não apresentaram perfil mutagênico. 

Todas as amostras apresentaram qualidade e segurança com potencial efeito 

profilático na saúde humana, sendo indicadas para futuros testes complementares in 

silico para uma avaliação terapêutica mais detalhada para aplicação de testes 

subsequentes in vivo. 

Palavras-chave: Matricaria recutita L.; CLUE; ADMET; Apigenina; Microrganismos. 
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ABSTRACT 

Rocha, N. A. Phytochemical profile, antimicrobial and 
antioxidant activities and in silico toxicological analysis of 
ethanolic extracts from Matricaria recutita L. 2023. 78 p. Dissertation 
(Master’s in Chemistry) – State University of Piauí. Teresina. 

Matricaria recutita L. is a widely used medicinal plant due to its 

pharmacological activities, resulting from the abundant presence of bioactives, mainly 

phenolic compounds, which confer anxiolytic, antimicrobial, anti-inflammatory 

properties to the plant, among others. Therefore, the present study aimed to carry out 

the phytochemical profile of ethanol extracts from commercial erasures of the 

medicinal plant M. recutita, determine the minimum inhibitory concentration of 

microorganisms, evaluate the antioxidant potential and toxic activity of the 

compounds identified in the extracts. For this purpose, the phytochemical profile of 

the Extrato etanólico of commercial erasures of M. recutita was carried out through 

preliminary phytochemical prospecting and identification and quantification via UPLC-

DAD-UV. Microbial inhibition was performed using the serial microdilution technique. 

Antioxidant activity was obtained using the DPPH radical scavenging technique. 

Toxicological activity was obtained by the ADMET method. Among the main bioactive 

compounds identified in ethanolic extracts, it was observed that apigenin and 

quercetrin are the major compounds, in extract F with 23.47 µg/mL of quercetrin and 

in extract D with 24.30 µg/mL of apigenin, corroborating with the inhibition of the 

activity of the microorganisms observed for the ethanolic extracts of the plant, which 

obtained the MIC of 6.25x10³ µg/mL. All extracts showed antioxidant potential, 

highlighting sample H with the highest potential (IC50 = 34.78). Finally, it can be 

predicted through Pre-ADMET that only the bioactive compounds quercetrin and 

vitexin did not show a mutagenic profile. All samples showed quality and safety with a 

potential prophylactic effect on human health, being indicated for future 

complementary tests in silico for a more detailed therapeutic evaluation for the 

application of subsequent tests in vivo. 

Keywords: Matricaria recutita L.; UPLC; ADMET; Apigenin; Microorganisms.  
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Capítulo 1 

CAPÍTULO 1 -  INTRODUÇÃO 

O uso de plantas medicinais no tratamento de doenças corresponde a uma 

prática milenar transmitida por gerações com base no conhecimento popular 

transmitido pelos mais diversos povos e comunidades1. A relação entre o homem e o 

uso de ervas medicinais foi estabelecida desde os primórdios da humanidade, onde 

aqueles que dedicavam seu tempo ao cultivo e compreensão da utilidade das 

plantas eram considerados intermediários divinos2. 

O método mais comum de consumo de plantas medicinais para fins 

terapêuticos é por meio de infusões preparadas a partir de partes aéreas, capítulos 

florais, cascas e raízes desses produtos3. Os chás medicinais são usados há 

séculos para tratar problemas de saúde, desde resfriados e dores de cabeça até 

doenças mais graves, como o câncer4. 

Como consequência da constante evolução do conhecimento e dos métodos 

científicos, também evoluíram o modo de consumo, utilização e isolamento dos 

compostos bioativos que conferem às plantas as suas propriedades terapêuticas. 

Assim, hoje em dia é possível obter os benefícios dos Fitoterápicos Tradicionais 

através da ingestão de extratos secos e compostos bioativos isolados encapsulados, 

ou na forma de xaropes e tinturas, através da extração dos princípios ativos em meio 

a solventes orgânicos, como o etanol5. 

Dentre as plantas medicinais mais consumidas no mundo, encontra-se a 

Matricaria recutita L., conhecida popularmente como camomila. Seu amplo uso se 

deve às atividades biológicas e farmacológicas associadas à planta, que resultam da 

presença majoritária de compostos fenólicos, como as flavonas apigenina e 

luteolina, os flavonóis quercetina e rutina e a flavanona naringenina, atribuindo M. 

recutita a efeitos ansiolíticos, anti-inflamatório, antimicrobiano e antioxidante6. 

O consumo de plantas medicinais é considerado livre, portanto, tais produtos 

não necessitam de prescrição médica. No entanto, a camomila não está 

completamente livre de reações adversas e toxicidade. Diante disso, Gaião et al.7 
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(2017) analisaram a interferência do consumo do chá de camomila no 

desenvolvimento gestacional, onde mostraram que a ingestão da infusão da planta 

durante a gestação foi responsável por promover o nascimento de recém-nascidos 

com baixo peso e fora do tamanho ideal, embora não tenha demonstrado potencial 

abortivo. Devido às possíveis reações adversas, é necessário o exercício da 

fitovigilância de forma concisa afim de garantir a qualidade e segurança do consumo 

dos medicamentos tradicionais à base de plantas, especialmente as rasuras, que por 

sua vez correspondem as plantas embaladas sem a presença do consumidor final, 

constituídas por várias partes da planta, que são secas e seccionadas8. 

Diante do exposto, o presente trabalho realizou o perfil fitoquímico dos 

extratos etanólicos de rasura comerciais de M. recutita de diferentes produtores 

disponíveis na cidade de Teresina-PI, bem como a determinação da Concentração 

Inibitória Mínima para a bactéria Staphylococcus aureus e Escherichia coli e o fungo 

Candida albicans. Além disso, avaliou-se o potencial antioxidante por meio do 

sequestro de radical 2,2-difenil-1-picrilhidrazil (DPPH) e o perfil de absorção, 

distribuição metabolismo, excreção e toxicidade através da predição in silico dos 

extratos etanólicos. 

1.1 Objetivos 

1.1.1 Objetivo Geral 

Realizar um estudo do perfil fitoquímico e bioatividades de extratos etanólicos 

de rasura de Matricaria recutita L. de diferentes produtores disponibilizadas na 

cidade de Teresina-PI. 

1.1.2 Objetivos específicos 

 Identificar e quantificar os principais compostos fenólicos presentes nos extratos

etanólicos;

 Determinar a Concentração Inibitória Mínima dos extratos frente as bactérias

Staphylococcus aureus e Escherichia coli e ao fungo Candida albicans;

 Avaliar o potencial o potencial antioxidante dos extratos etanólicos;
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 Realizar a análise de absorção, distribuição  metabolismo, excreção e toxicidade

dos compostos bioativos identificados nos extratos etanólicos.



Capítulo 2 - referencial teórico 16 

 

Capítulo 2 

CAPÍTULO 2 -  REFERENCIAL TEÓRICO 

2.1 Plantas medicinais: classificação e normativas brasileiras 

A utilização de plantas com fins profiláticos é uma prática milenar construída 

de maneira empírica por meio do senso comum e da sabedoria popular, sendo 

disseminada ao longo das gerações9. De acordo com a Organização Mundial da 

Saúde (OMS), cerca de três quartos da população mundial recorrem à medicina 

tradicional popular para atender às necessidades de saúde, considerando fatores 

financeiros, sociais e culturais10. 

Com o desenvolvimento dos métodos farmacognósticos, as plantas 

medicinais passaram a ser consumidas de diversas maneiras, como em cápsulas 

produzidas por meio de extratos secos, em forma de xarope e tinturas por meio da 

extração dos princípios ativos em meio a solventes específicos, ou por meio da 

infusão das plantas in natura ou das rasura, que consistem na droga seca ou 

seccionada para preparo posterior ao tempo da colheita11. 

É importante ressaltar que a legislação brasileira estabelece uma diferença 

entre os tipos de formulações preparadas exclusivamente com matéria-prima ativas 

vegetais, e essas distinções correspondem ao modo de comprovação da segurança 

e da eficácia terapêutica do produto12. A primeira classificação é dos medicamentos 

fitoterápicos, que para serem comercializados e consumidos, devem possuir a 

segurança e a eficácia baseadas em evidências clínicas caracterizadas pela 

constância de sua qualidade. Por sua vez, a segunda categoria corresponde aos 

Produtos Tradicionais Fitoterápicos, que possuem a segurança e efetividade 

baseadas em dados de uso seguro e efetivo publicados na literatura técnico-

científica dispensando-se a vigilância de um médico para sua utilização e sem a 

necessidade de prescrição médica ou de monitorização13. 

No Brasil, existem diversas resoluções específicas regulamentadas pela 

Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA) que garantem a segurança e a 
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eficácia dos fitoterápicos14. A Resolução da Diretoria Colegiada (RDC) nº 26 de 2014 

da ANVISA determina os critérios que os produtos tradicionais fitoterápicos devem 

seguir para poder obter o registro e serem comercializados. Esses critérios são 

analisados por meio de um controle de qualidade, que consiste em um conjunto de 

operações e medições para assegurar a excelência dos produtos, compreendendo 

análises físico-químicas, perfil fitoquímico, análise microbiológica e comprovação da 

eficácia15. 

2.2 Família Asteraceae e a espécie Matricaria recutita L. 

A família Asteraceae, também conhecida como Compositae, é uma das 

maiores famílias botânicas que possuem flores, compreendendo cerca de 23.000 

espécies distribuídas em mais de 1.600 gêneros16. A classe botânica é amplamente 

distribuída em todo o mundo, entretanto, como evidenciado por Santana et al.8 

(2021), ao analisar a distribuição geográfica de sete famílias botânicas, dentre estas, 

as espécies pertencentes à família Asteraceae destacaram-se no estudo, devido à 

sua presença em todos os territórios ao redor do globo terrestre (com exceção dos 

polos), sendo mais abundantes em regiões temperadas e semiáridas8. 

As plantas da família Asteraceae são facilmente reconhecidas pelas 

características morfológicas florais, que consistem em um conjunto de pequenas 

flores agrupadas em um disco ou capítulo rodeado por brácteas. Esse arranjo de 

flores compostas corresponde a uma adaptação evolutiva que tem como finalidade 

promover o aumento da eficiência da polinização, atraindo, desse modo, uma 

grande variedade de polinizadores, desde insetos até aves18. 

As espécies pertencentes a esta família desempenham um importante papel 

econômico e social. Além de estarem presentes na base alimentar da maior parcela 

da população mundial, são consideradas insumos indispensáveis na produção de 

óleos e fitoterápicos19. Como exemplos disso, temos as espécies Lactuca sativa L., 

conhecida popularmente como alface, que está presente em praticamente todos os 

guias alimentares atuais20; Helianthus annuus L., o girassol, que é encontrada na 

base alimentar de muitas espécies de seres vivos, sendo ainda uma matéria-prima 

importante na indústria óleoquímica21; e Matricaria recutita L., popularmente 

conhecida como camomila, que é amplamente consumida devido aos seus efeitos 

terapêuticos, como ação cicatrizante, ansiolítica, emenagoga e anti-inflamatória. É 



Capítulo 2- referencial teórico 18 

utilizada ao longo das gerações para tratar, principalmente, doenças de fundo 

nervoso, como no caso da ansiedade generalizada22. 

Assim como outras espécies de sua família, a M. recutita, possui folhas 

alternadas com segmentos lineares agudos. Suas inflorescências são do tipo 

capítulos, com a característica de serem ginomonóicas, ou seja, possuem flores 

unissexuais femininas e hermafroditas23. Além disso, a M. recutita é uma planta 

anual que pode crescer até 50 cm de altura, com um caule bastante ramificado e 

ereto. Sua propagação ocorre através de sementes cilíndricas presentes no centro 

da flor e deve ser cultivada em clima temperado com elevada umidade no ar 

atmosférico, uma vez que a planta não suporta altas temperaturas e períodos de 

muita seca. Entretanto, pode suportar longos períodos de geadas24.No que diz 

respeito ao solo de cultivo da planta, o mesmo deve estar entre pH 6 a 7,5, além de 

ser rico em matéria orgânica, como esterco bovino. Por fim, a colheita da planta 

deve ser realizada somente quando todos os capítulos florais estiverem 

completamente abertos, evitando assim o enfraquecimento da raiz e a perda de suas 

propriedades terapêuticas25. 

A ação farmacológica da planta está relacionada a variedade de cultivo, como 

por exemplo ao tempo de colheita e ao clima da região, que afetam diretamente a 

composição de componentes bioativos. O estudo conduzido por Amaral et al.26 

(2014) na cidade de Piraquara, no estado do Paraná, analisou a influência da 

colheita em diferentes estágios de desenvolvimento da M. recutita cultivada na 

região. Ao todo foram coletadas amostras da planta em 5 momentos diferentes, 

sendo eles: 85 dias após o cultivo, assim como nos dias 92, 99, 106 e 113 que 

sucederam o plantio. Com o estudo, pôde-se concluir que as espécies colhidas no 

85º dia de cultivo possuíram maior rendimento de óleo essencial, que por sua vez é 

rico em inúmeras substâncias fitoterápicas, como o α-bisabolol, que é primordial 

para a própria sobrevivência da planta. Em contrapartida, a fração colhida no 113º 

dia apresentou o menor rendimento de óleo essencial, havendo uma redução 

acentuada nos teores de seus constituintes, como é o caso do óxido de cariofileno, 

que caiu de 4,07% no 85º dia para 0,41% no 113º.  

Embora a camomila seja amplamente utilizada, a planta não é isenta de 

Reações Adversar à Medicamentos (RAM). Jeschke et. al.27 (2012) realizou um 

estudo observacional durante o período de dois anos, onde trinta e oito médicos de 

atenção primária documentaram todas as RAM relacionadas a utilização (prescrição 
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ou automedicação) de plantas medicinais pertencentes a família das Asteraceae. Ao 

todo, 18.830 pacientes receberam 42.378 medicamentos da família botânica. A 

Asteraceae mais frequentemente prescrita e automedicada foi M. recutita, 

constituindo 23% do total de consumo. Ao todo 11 RAM não graves foram relatados 

por 6.961 pacientes resultando assim em um risco relativo de 0,13% acordando com 

permitido pelas diretrizes do Observatório de Uppsala. Considerando os padrões de 

automedicação e efeitos colaterais, estudos e relatórios sugerem que as RAM 

poderiam ser 99,9% evitadas com o preenchimento das lacunas acerca da 

ampliação dos estudos de plantas medicinais e a fiscalização e criação de normas 

de segurança de utilização, comercialização e produção mais rígidas28. 

2.3 Perfil fitoquímico da M. recutita 

As plantas produzem uma infinidade de compostos químicos que podem ser 

divididos em duas classes: os metabólitos primários e os metabólitos secundários. 

Os metabólitos primários são considerados substâncias comuns entre todas as 

plantas, constituindo a matriz evolutiva das espécies, possuem função estrutural, 

estética e energética29. Em contrapartida, os metabólitos secundários podem variar 

de planta para planta, considerando que existe uma série de fatores que influenciam 

na presença ou ausência de determinado metabólito, ressaltando-se ainda que cada 

espécie produz um certo grupo de substâncias que são chamados de 

fitocomplexos30. Dentre os fatores que podem afetar a disponibilidade de certos 

componentes químicos na planta, destacam-se a sazonalidade, o ritmo circadiano, o 

desenvolvimento da espécie e o modo de extração dos princípios ativos31. 

Existem três principais métodos de extração de compostos bioativos de 

plantas: destilação, extração por solvente e maceração. A destilação é utilizada 

principalmente para obtenção de óleos essenciais de plantas aromáticas, porém é 

limitada a compostos voláteis32. Borsato, A. V.33 (2006), ao utilizarem o processo de 

destilação para extração do óleo essencial de camomila, evidenciaram que os 

compostos majoritários obtidos pelo processo foram os sesquiterpenos α-bisabolol e 

β-bisabolol, com a concentração de 17,99% e 27,49%, respectivamente. Entretanto, 

evidenciaram que a técnica implica desvantagens em relação ao rendimento do 

óleo, uma vez que a amostra de M. recutita analisada por Borsato, A. V.33 (2006), 

tiveram uma perda de 38,7% de material volátil.  
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Na extração por solvente, utiliza-se um solvente orgânico adequado para a 

obtenção dos compostos desejados. O solvente utilizado deve possuir baixa 

toxicidade, considerando que embora o extrato passe pelo processo de filtração e 

condensação, ainda é possível encontrar resquícios do solvente34. Simões35 (2015), 

que ao compararem a toxicidade de diferentes solventes orgânicos, sendo esses o 

etanol, metanol e acetona, averiguaram que o etanol apresentou a menor Dose Letal 

(DL50) entre os três compostos para cepas de bactérias analisadas, sendo a 

Staphylococcus aureus e Pseudomonas aeruginosa.  

A maceração, por sua vez, é um processo de extração à frio que possui uma 

rentabilidade e concentração de bioativos, com o uso de solvente, como o etanol, 

devido à sua polaridade. A obtenção do extrato por maceração ocorre através da 

mistura da planta com um solvente, deixando-a em repouso por um tempo 

determinado possibilitando a dissolução dos compostos desejados. Depois, a 

mistura é filtrada e o solvente é evaporado para obtenção extrato final. O solvente 

mais empregado na técnica é o etanol, dado sua propriedade físico-química36.  

Como evidenciou-se, a extração de compostos bioativos de uma matriz 

vegetal com etanol é um processo amplamente empregado e recomendado. A 

utilização da substância ocorre em razão de suas propriedades físico-químicas, em 

especial a sua polaridade, sendo uma substância polar, desse modo, solubilizando 

compostos polares presentes em muitas plantas, como no caso de compostos 

fenólicos, flavonoides e alcaloides37.  

De Sousa38 et al. (2011), ao analisarem três extratos etanólicos de rasuras 

diferentes de M. recutita obtidos pela técnica de extração à frio, obtiveram uma 

média baixa de 12,9 mg/g de compostos fenólicos totais. Por outro lado, Ansolini et 

al.39 (2006), ao analisarem o extrato de M. recutita preparado por aquecimento, 

obtiveram uma concentração de 25 mg/g de compostos fenólicos totais, 

demonstrando assim que a extração de bioativos de plantas com etanol é um 

processo eficiente para a obtenção de compostos fenólicos. Ainda, é importante 

ressaltar que diferentes técnicas de extração podem levar a variações na 

concentração e na composição dos metabólitos obtidos40. Desse modo, é 

fundamental a utilização de metodologias adequadas para garantir a obtenção de 

extratos de alta qualidade, seguros e eficazes para uso terapêutico. 

A atividade biológica e farmacológica de uma planta está diretamente 

relacionada as classes de metabólitos que a constituem. Assim também como o 
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interesse das indústrias farmacêuticas, químicas, agronômicas, entre outras41. Os 

metabólitos secundários podem ser divididos em três classes principais: Terpenos, 

Alcaloides e Compostos fenólicos42. 

Os terpenos são hidrocarbonetos insaturados derivados de isoprenos que 

podem apresentar ligações com oxigênio, tornando-se terpenóides43. Devido à sua 

composição de carbono e hidrogênio insaturados, eles possuem baixa densidade e 

alta volatilidade e são encontrados frequentemente em óleoresinas de plantas44. 

Segundo Silva et al.45 (2020), os terpenos e terpenoides associam-se as atividades 

biológicas de ação anti-inflamatória, antiadipogênica, antinociceptiva, antimicrobiana 

e antitumoral.  

A vista das atividades biológicas associadas M. recutita, Sobrinho, Simionatto 

e Cabral46 (2014), avaliaram a composição fitoquímica do óleo essencial de 

camomila e a sua ação citotóxica frente a células neoplásicas, como resultado, 

Sobrinho, Simionatto e Cabral46 (2014) identificaram o sesquiterpeno α-bisabolol 

(Figura 2.1) como componente majoritário do óleo. Além disso, o óleo apresentou a 

atividade citotóxica diante das linhagens de célula MCF-7 e PC-03, que por sua vez 

referem-se aos cânceres de mama e de próstata, respectivamente.  

 

Figura 2.1. Estrutura molecular do sesquiterpeno α-bisabolol. 

Fonte: autores, 2023. 
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Os alcaloides são derivados de aminoácidos (alcaloides verdadeiros) e de 

substâncias com bases nitrogenadas (pseudoalcaloides), sendo encontrados em 

apenas 20% das plantas vasculares, tendo a maior ocorrência em plantas 

pertencentes a classe das agiospermas47. Embora haja poucos relatos na literatura 

acerca do isolamento de alcaloides, essa classe de metabólitos é correlacionada a 

ligantes endógenos que possuem uma variedade de efeitos no Sistema Nervoso 

Central (SNC), como alucinógeno (cocaína), sedativo (morfina) e estimulante 

(cafeína). Diante dos efeitos propiciados pelos alcaloides no SNC, Caleja et al.48 

(2017), indicaram que embora os alcaloides estejam presentes em diversos 

fitofármacos, é necessário um controle no consumo bioativos. 

A última classe de metabólitos secundários é a dos compostos fenólicos, as 

substâncias integrantes dessa classe apresentam como grupo funcional a carboxila 

e são divididas em duas categorias: os hidroxibenzoicos e os hidroxicinâmicos. Os 

hidroxibenzoicos são compostos de taninos hidrossolúveis e raramente são 

encontrados em plantas medicinais, diferentemente dos compostos 

hidroxicinâmicos, que por sua vez são amplamente encontrados em alimentos e 

plantas49. A M. recutita é uma planta medicinal rica em compostos fenólicos, dentre 

os bioativos que compõe a planta, destacam-se os compostos bioativos herniarina, 

ácido clorogênico, ácido caféico, apigenina, luteolina, quercitrina, quercetina, 

catequina, vitexina e amentoflavona50. Além das classes citadas, estima-se que mais 

de 120 metabólitos secundários com potencial terapêutico já foram identificados na 

planta51. 

É importante enfatizar que a determinação do perfil fitoquímico de uma planta 

é realizada por meio da aplicação de técnicas analíticas preconizadas pela literatura 

que promovam a separação dos bioativos, considerando as propriedades físico-

químicas dos metabólitos secundários pretendidos de isolamento. 

2.3.1 Cromatografia Líquida De Alta Eficiência (CLAE) 

A identificação, quantificação e isolamento de metabolitos secundários são 

imprescindíveis para compreensão de suas funções biológicas e seus potenciais 

terapêuticos52. Existem inúmeros métodos aplicados na química de produtos 

naturais voltados para a caracterização dessas substâncias, como as técnicas 

cromatográficas, a espectrometria de massas e ressonância magnética (RMN)53.  
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Entretanto, considerando a dificuldade existente em isolar metabólitos 

secundários de matrizes vegetais devido da existência de existem milhares de 

compostos diferentes em uma única planta, a técnica de cromatografia é o método 

de isolamento mais utilizado, pois é capaz de separar os compostos de interesse 

dos demais compostos na matriz, considerando suas propriedades físico-químicas, 

como por exemplo o tamanho, a carga de polaridade e a solubilidade em solventes 

distintos54. Na atualidade, o teste cromatográfico mais utilizado é a Cromatografia 

Líquida De Alta Eficiência (CLAE), que é frequentemente utilizada para separar, 

identificar e quantificar compostos bioativos em amostras complexas55.  

A CLAE é uma técnica altamente eficiente para o isolamento e quantificação 

de compostos, especialmente em misturas complexas, como no caso dos 

metabólitos secundários encontrados em plantas, drogas, formulações 

farmacêuticas e poluentes em amostras ambientais. A técnica oferece alta 

sensibilidade e precisão na quantificação de compostos bioativos, o que a torna 

valiosa para estudos quantitativos e qualitativos56.  

O processo de isolamento e quantificação por meio da CLAE é composto por 

quatro etapas, que englobam desde a preparação da amostra até a detecção e 

análise dos compostos (Figura 2.2).  

 

Figura 2.2. Processo de isolamento e quantificação de compostos bioativos 
por meio da técnica de Cromatografia Líquida De Alta Eficiência. 

Fonte: autores, 2023. 
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A primeira etapa no processo de isolamento e quantificação é a preparação 

da amostra, que deve ser preparada com solventes que orgânicos que garantam a 

máxima recuperação e pureza dos compostos de interesse, como no caso de etanol 

ou metanol57. Por sua vez, a etapa dois corresponde a separação dos compostos 

por meio do cromatógrafo, onde ocorre passagem da amostra através de uma 

coluna de separação empacotada com uma fase estacionária, constituída por 

partículas de sílica, polímeros ou outros materiais dependendo do tipo de análise a 

ser realizada, e com uma fase móvel, que é um solvente ou uma mistura de 

solventes que são continuamente bombeados através da coluna para separar os 

compostos de interesse58.  

A terceira etapa consiste na detecção e na análise dos compostos separados, 

sendo realizados com o auxílio de detectores específicos que se baseiam em 

propriedades físicas, como a absorção de luz ultravioleta, ou em propriedades 

químicas, como a fluorescência59. A quantificação dos compostos é feita com base 

na intensidade do sinal do detector e na construção de curvas de calibração60. Por 

fim, uma vez que os compostos são separados e quantificados, a etapa final é a 

identificação dos compostos. Isso pode ser feito por meio de técnicas 

espectrométricas, como a espectrometria de massas, que fornece informações sobre 

a massa molecular dos compostos e sua estrutura química61.  

O processo de isolamento correto e efetivos de bioativos de plantas é 

essencial, pois através da identificação é possível determinar suas propriedades 

farmacológicas e avaliar o potencial terapêutico da planta para o tratamento de 

diversas doenças62. Além das técnicas de isolamento, as plantas medicinais para 

serem considerada efetivas diante a detecção das atividades farmacológicas, é 

necessário a realização de estudos in vitro e in vivo, que por sua vez permitem 

avaliar a eficácia, segurança e toxicidade dos compostos que a compõem63. 

 

2.4 Atividades biológicas da M. recutita 

Dentre as ações farmacológicas da M. recutita destacam-se as ações anti-

inflamatórias e antioxidantes, que tem como principal responsável a flavona 

apigenina, indicada como biomarcador da autenticidade da espécie (Figura 2.3a)64. 

De modo geral a apigenina pode ser identificada em plantas estando livres ou 
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conjugadas com um ou mais açúcares ligados ao seu grupo hidroxila, como a 

exemplo da apigenina-7-O-glicosídeo (Figura 2.3b)65. 

Figura 2.3. a) Apigenina. b) Apigenina-7-O-glucosídeo. 

Fonte: autores, 2023. 

Com o objetivo de verificar o mecanismo de ação da apigenina-7-O-glicosídeo 

(apig-7-gli), Zheng et al.66 (2005) analisaram sua ação na defesa contra lesões 

hepáticas causadas pelo tetracloreto de carbono (CCl4), uma hepatotoxina nociva ao 

sistema hepático. Além disso, os autores avaliaram o efeito inibitório da geração de 

substâncias capazes de reagir com oxigênio (Reactive Oxygen Species - ROS), que 

levam à produção de radicais livres nos hepatócitos, as células responsáveis pelas 

reações endócrinas e exócrinas do fígado. Os resultados encontrados por Zheng et 

al.66 (2005) indicaram que a apig-7-gli isolada da planta Ixris chinensis T. apresentou 

efeito hepatoprotetor, associado à sua propriedade antioxidante, que atuou como 

uma espécie de "vassoura" eliminando as ROS. 

Outra propriedade correlacionada a esta flavona, utilizada como marcador 

biológico da M. recutita em decorrência de sua alta concentração na planta, é a ação 

anti-inflamatória. Schimitz et al.67 (2009) analisou tal atividade em lesões cutâneas 

induzidas em ratos, utilizando injeções intradérmicas de glicose-oxidase (H2O2), 

xantina-oxidase (enzima produzida pelo ácido úrico) e hidroperóxido de cumeno 

(C9H12O2). As lesões causadas pela xantina-oxidase e pelo C9H12O2 foram inibidas 

pela ação da apigenina, entretanto aquelas causadas pela glicose-oxidase não 

foram completamente inibidas, o que levou os autores a concluírem que a atividade 

anti-inflamatória da substância está diretamente relacionada à sua atividade 

a) b) 
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antioxidante, uma vez que foi possível observar a reação eliminatória dos radicais 

livres. 

Além da atividade anti-inflamatória e antioxidante, estudos apontam para a 

utilização da M. recutita no tratamento de diversas enfermidades, como gastrite, 

cólicas, enxaquecas, ansiedade e depressão. Em um estudo realizado por Pacífico 

et al.68 (2018), uma análise exploratória de rótulo aberto foi conduzida, na qual 

avaliaram o efeito ansiolítico da M. recutita em indivíduos com transtorno de 

ansiedade e depressão comórbida em 179 participantes que tinham conhecimento 

de todos os processos do experimento. Os pacientes responderam previamente a 

perguntas pertinentes na escala de classificação de Hamilton para depressão 

(HRSD) e consumiram 1500mg de M. recutita diariamente durante oito semanas. 

Com a finalização das semanas destinadas ao teste, as perguntas da HRSD foram 

reaplicadas, e os autores constataram que houve uma redução significativa nos 

sintomas associados à depressão e ansiedade, permitindo concluir que a M. recutita 

possui efeito ansiolítico. 

2.4.1 Atividade antioxidante 

Além de suas propriedades terapêuticas, muitas plantas possuem atividade 

antioxidante agregando efeitos benéficos a saúde humana69. Os antioxidantes são 

substâncias que ajudam a proteger o organismo contra o estresse oxidativo, que por 

sua vez é um processo que ocorre no organismo quando há um desequilíbrio entre a 

proporção de radicais livres e de substâncias antioxidantes70. Os radicais livres são 

moléculas instáveis potencialmente danosas as células associando-se a várias 

doenças crônicas, como câncer, doenças cardiovasculares e neurodegenerativas71. 

A atividade dos antioxidantes proporciona a neutralização dos radicais livres, os 

quais recebem elétrons e são, assim, estabilizados, impedindo que causem danos 

às células72. Adicionalmente, determinados tipos de antioxidantes podem 

interromper a sequência de reações químicas iniciada pelos radicais livres, evitando 

que causem danos ainda maiores73. 

As plantas medicinais são ricas em compostos antioxidantes, como 

flavonoides, terpenoides e ácido ascórbico, que podem ajudar a neutralizar os 

radicais livres e a reduzir o estresse oxidativo no organismo. Mercês e Santos74

(2022) indicaram que dentre os bioativos com maior potencial antioxidante, os 
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flavonóides (Figura 2.4) destacam-se devido as suas propriedades químicas, como a 

presença de grupos hidroxila e a estrutura cíclica da molécula, que permitem a 

neutralização de radicais livres e a redução do estresse oxidativo. Além disso, os 

flavonoides também são capazes de modular enzimas antioxidantes endógenas, o 

que pode ajudar a proteger as células do dano oxidativo.  

Figura 2.4. Estrutura básica do bioativo flavonoide. 

Fonte: autores, 2023. 

Por sua vez, a camomila contém uma grande variedade de compostos 

antioxidantes. De Azevedo et al.75 (2020), ao avaliarem o efeito antioxidante de chás 

comerciais, frente a captura do radical 2,2-difenil-1-picrilhidrazilo (DPPH) (Figura 

2.5), indicaram que a concentração de eficiência do chá de M. recutita foi igual a 

60% na concentração de 100µg/mL, comprovando desse modo a atividade 

antioxidante da espécie.  

Figura 2.5. Mecanismo de redução do DPPH. 
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No estudo conduzido por Silva78 (2010), o autor avaliou a composição fenólica 

e o potencial antioxidante de oito infusões provenientes de plantas medicinais 

distintas, ao tratar-se da camomila foram encontradas cinco classes de bioativos, 

sendo a apigenina, luteolina, miricetina, quercetina e patuletina. Ainda, a infusão da 

planta apresentou um CI50 igual a 82,49µg/mL demonstrando o efeito antioxidante da 

infusão. Através do estudo, Silva78 (2010) associou o efeito antioxidante da infusão a 

rica presença de compostos fenólicos, que por sua vez possuem propriedade redox, 

permitindo que tais substâncias atuem como agente redutores ou doadores de 

hidrogênio, funcionando como agentes antioxidantes. 

Além disso, os compostos antioxidantes presentes na camomila podem ajudar 

a proteger a pele contra danos causados pelos raios ultravioletas, além de ajudar a 

reduzir a inflamação e melhorar a hidratação da pele77. Isso pode ajudar a prevenir o 

envelhecimento precoce da pele, bem como outras condições de pele, como acne e 

eczema. Da Silva Filho et al.78 (2022) apontaram que o extrato glicólico da M. 

recutita é um excelente aliado para fins cosmecêuticos devido aos bioativos 

dicaffeoil-2-7-anidro-octulopiranosonico e a luteolina-O-glucorinida, sendo por sua 

vez compostos comumente utilizados em farmácias devido aos seus efeitos 

antioxidantes.  

2.4.2 Atividade antimicrobiana 

A utilização de bioativos naturais de plantas para o combate de 

microorganismos patogênicos é uma abordagem promissora na busca por novos 

agentes antimicrobianos79. Comparativamente aos agentes antimicrobianos 

sintéticos, a utilização de bioativos naturais apresenta algumas vantagens, como 

menor toxicidade e menor risco de desenvolvimento de resistência bacteriana, que 

vem sendo um grande dilema da comunidade médica atual80. Além disso, inúmeros 

compostos bioativos podem ser obtidos a partir de plantas cultivadas localmente, 

tornando a sua utilização mais acessível e sustentável81. 

Os compostos bioativos, como os flavonoides, alcaloides e terpenois, podem 

atuar individualmente ou associados, aumentando a sua eficácia no combate a 

diferentes patógenos, incluindo bactérias, fungos e vírus (Tabela 2.1)82. 
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Tabela 2.1. Principais classes de compostos com atividade antimicrobiana 

A M. recutita, devido a sua rica variedade de compostos ativos, vem sendo 

apontada de acordo com Silva78 (2010) como uma planta potencialmente eficaz na 

inibição de patógenos, dado a atividade antimicrobiana relatada para os flavonoides 

e ácidos fenólicos, que por sua vez são os componentes majoritários da espécie. 

Esses compostos são capazes de coibir o crescimento de várias espécies de 

bactérias e fungos, incluindo Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Candida 

albicans e Aspergillus niger. 

Carvalho et al.79 (2014) avaliaram a atividade antimicrobiana do extrato 

etanólico e metanólico de camomila frente às bactérias ATCC S. aureus, 

Pseudomonas aeruginosa, E. coli e Salmonella enterica subsp. enterica sorovar 

Typhimurium. Os autores utilizaram para determinação da Concentração Inibitória 

Mínima (CIM) dos extratos a técnica de microdiluição em caldo TSB, e observaram 

que apenas a bactéria P. aeruginosa foi inibida pela ação dos extratos. Em 

contrapartida, Carvalho et al.79, ao avaliar a CIM do óleo essencial de camomila, 

identificou que o extrato foi capaz inibir a atividade antimicrobiana das espécies 

Acinetobacter baumannii, Shigella sp. e Staphylococcus sp. com CIMs de 227 e 455 

mg/mL. 

A atribuição da atividade antimicrobiana a M. recutita tem levado ao 

desenvolvimento de remédios à base da planta. Por exemplo, o extrato de camomila 

tem sido utilizado para tratar feridas e queimaduras, devido à sua capacidade de 

prevenir a infecção bacteriana e acelerar o processo de cicatrização. Além disso, o 

óleo essencial de camomila tem sido utilizado para tratar infecções fúngicas na pele 

e nas unhas, e também para aliviar os sintomas de infecções respiratórias, como a 

sinusite87. 

Classe Subclasse Exemplo Mecanismo 

Compostos 

fenólicos 
Flavonóide Crisina 

Ligação com a biomólecula adesina 

impedindo a complexação celular 

Terpenóides Capsaicina Desintegração da membrana 

Alcalóides Piperina Interage com a parede celular 
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Outro remédio à base de camomila é o chá de camomila, que é 

frequentemente utilizado para tratar problemas gastrointestinais, como náuseas, 

vômitos, cólicas e diarreia. Além de possuir propriedades anti-inflamatórias e 

antioxidantes, o chá de camomila também possui atividade antimicrobiana, o que 

pode ajudar a tratar infecções gastrointestinais causadas por bactérias e fungos88. 

Ainda, Maia et al.89 (2017) avaliaram o efeito coadjuvante do extrato etanólico 

de camomila associado aos medicamentos bactericidas norfloxacino e cefalexina 

frente a inibição da atividade do patógeno S. aureus. Por meio da técnica de diluição 

em caldo BHI, os autores constataram uma maior eficácia dos medicamentos, assim 

como a necessidade de uma menor CIM, quando estes associaram-se aos extratos 

da planta.  

2.4.3 Avaliação da toxicidade por predição ADMET 

A avaliação da toxicidade de extratos etanólicos é uma etapa essencial para 

avaliar a segurança e eficácia de extratos de plantas medicinais, principalmente 

aqueles que são candidatos a fármacos90. Através dessa avaliação, é possível 

determinar o potencial citotóxico de um extrato, ou seja, sua capacidade de danificar 

ou matar células, em vista que embora bioativos sejam atribuídos a efeitos benéficos 

a saúde, também podem apresentar toxicidade se utilizados em doses elevadas ou 

combinados com outras substâncias91. Além disso, a avaliação citotóxica é 

importante para a descoberta de novos medicamentos e a aferição do potencial de 

sinergismo entre diferentes compostos bioativos presentes em um extrato, uma vez 

que alguns compostos podem potencializar a ação de outros, enquanto outros 

podem inibir sua atividade92.  

A fim de avaliar o efeito citotóxico in vivo de tinturas de M. recutita, 

Delarmelina, Batitucci e Gonçalo93 (2012) avaliaram os extratos em duas 

concentrações, sendo 1 mg/mL e 5 mg/mL, frente ao micronúcleo em medula óssea 

de roedores e através do teste de Allium cepa L., considerando que os roedores 

foram submetidos a exposição as tinturas durante o período de cinco dias. Os 

resultados obtidos por Delarmelina, Batitucci e Gonçalo93 (2012) indicaram que as 

concentrações testadas não apresentaram efeito citotóxico e, portanto, sendo 

indicados para testes clínicos com a finalidade de utilização do fitoterápico em 

terapias.  
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Como evidenciado por Matic et al.94 (2013), os extratos e infusões preparadas 

a partir de dosagens especificas de camomila foram capazes de inibir o crescimento 

de células cancerígenas em cultura de células, considerando que os autores 

identificaram o efeito citotóxico seletivo de infusões da planta frente a células 

mononucleares do sangue periférico, onde as infusões obtiveram uma Concentração 

inibitória média (IC50) variando entre 1,7 µg/mL e 3,37 µg/mL. Além disso, Matic et 

al.94 (2013) realizaram a identificação fitoquímica das infusões constando uma alta 

concentração de compostos fenólicos, de maneira majoritária da apigenina. Desse 

modo, os autores correlacionaram diante dados obtidos na literatura a ação 

citotóxica com as células cancerígenas analisas aos bioativos pertencentes a classe 

dos flavonoides. 

Embora crucial, a avaliações in vivo demandam um elevado custo e um longo 

período de análise. Diante do fato, atualmente os modelos de testes in silico vem 

validando-se com uma importante ferramenta para avaliação prévia de compostos 

químicos com potencial terapêutico, antes que estes sejam submetidos a testes em 

animais ou humanos95.  

As avaliações in silico baseiam-se em modelos computacionais que 

possibilitam a previsão teórica de propriedades físico-químicas, biológica e tóxicas. 

Tais informações podem ser utilizadas para selecionar compostos com maior 

probabilidade de serem seguros e eficazes. Ademais, essa avaliação pode auxiliar 

no entendimento dos mecanismos de ação dos compostos e na identificação de 

possíveis alvos moleculares para terapias96.  

Diversos modelos in silico podem ser utilizados para prever comportamentos 

citotóxicos potenciais como no caso da predição ADMET que consiste em um 

método baseado na previsão do comportamento químico de absorção, distribuição, 

metabolismo, excreção e toxicidade no organismo humano. Essa abordagem é 

capaz de identificar possíveis riscos de toxicidade ou efeitos colaterais indesejados 

antes mesmo dos compostos serem submetidos a testes em laboratório. Além disso, 

a predição ADMET pode ajudar a entender melhor os mecanismos de ação dos 

compostos e a identificar possíveis alvos moleculares para terapias, auxiliando no 

desenvolvimento de medicamentos mais seguros e eficazes97. 

O modelo de predição ADMET leva em consideração diversos aspectos do 

composto analisado, como a estrutura molecular, a sua solubilidade em água e 
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lipídios, assim como a presença de grupos funcionais que podem vir a influenciar em 

sua interação com as proteínas presentes no organismo98. 

A predição de absorção do ensaio corresponde a verificação da capacidade 

que um composto com potencial farmacológico possui de ser absorvido pelo trato 

gastrointestinal, onde são avaliados fatores como a solubilidade do composto em 

água e lipídios, a permeabilidade através das membranas celulares e a presença de 

transportadores que possam influenciar sua absorção no intestino99.  

Por sua vez, a previsão da distribuição é uma etapa crucial no teste in silico 

ADMET, pois se refere à habilidade que o composto tem de se disseminar pelo 

organismo após ter sido absorvido100. Esta disseminação pode ser afetada por 

diversos fatores, incluindo a capacidade de se ligar às proteínas plasmáticas e de 

atravessar as membranas celulares para chegar ao local de ação101. Ao que se 

refere ao metabolismo, são avaliadas as enzimas hepáticas responsáveis pela 

biotransformação dos compostos químicos, bem como os produtos metabólicos 

resultantes do processo. Para a excreção, são avaliadas as vias de eliminação do 

composto, incluindo a urina, as fezes e a bile102.  

Por fim, para avaliar a toxicidade, são utilizados modelos de predição que 

levam em conta a interação do composto com as proteínas e enzimas no organismo, 

bem como seus possíveis efeitos adversos103. Dentre as principais proteínas e 

enzimas submetidas a avaliação de toxicidade molécula com potencial 

farmacológico, tem-se o citocromo P450 (CYP), as proteínas transportadoras, 

enzimas antioxidantes e as proteínas do sistema nervoso central (SNC)104 (Tabela 

2.2).  
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Tabela 2.2. Principais proteínas e enzimas submetidas a avaliação de 
toxicidade. 

Ao realizar a predição ADMET para a molécula de quercetina, De Moura, De 

Araújo e De Sousa105 (2004), constatou que a quercetina inibiu a ação da enzima 

HGMG-CoA (regulador endócrino), além de mostrar-se mais segura e com menos 

riscos de potenciais toxicológicos quando comparado ao medicamento utilizado para 

tratamento de colesterol sinvastatina. Desse modo De Moura, De Araújo e De 

Sousa105 (2004) apontaram que o isolamento da molécula de quercetina é 

qualificado para a aplicação de ensaios in vitro e in vivo.  

Molécula Tipos Descrição 

Citocromo 
P450 (CYP) 

CYP2C19, CYP2C9, 
CYP2D6, CYP2D6, 

CYP3A4 

Enzimas encontradas principalmente no 
fígado, sendo responsáveis pelo 

metabolismo de diversos fármacos como 
antidepressivos, antidiabéticos e 

anticoagulantes. São metabolizadas de 
maneiras distintas por cada organismos, 

portanto alguns indivíduos podem 
apresentar elevados níveis de alguma das 

enzimas potencializando os efeitos 
colaterais dos medicamentos, ou níveis 
baixos, causando efeito subterapêutico 

Proteína 
transportadora 

P-glicoproteína
(P-gp) 

Proteína presente em diversas 
membranas sendo responsável pelo 

transporte de fármacos e outras 
substâncias para fora da célula 

Proteínas do 
SNC 

Proteínas 
transportadoras da 

barreira 
hematoencefálica 

(BBB) 

Consiste em uma estrutura física capaz 
de regular a entrada de substâncias 

químicas no cérebro, protegendo desse 
modo o cérebro da ação de agente 

tóxicos e patogênicos 
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Capítulo 3 

CAPÍTULO 3 -  METODOLOGIA EXPERIMENTAL 

3.1 Seleção amostral 

As rasura de M. recutita foram obtidas em nove lojas de Produtos Naturais da 

cidade de Teresina – Piauí. Tendo como critérios de amostragem o armazenamento 

em embalagem primária e a distinção de produtores e marcas, em cada 

estabelecimento foi adquirida uma amostra. As amostras foram codificadas de A à I 

e armazenadas ao abrigo do calor e da luz no Centro de Tecnologia Mineral 

(CETEM), localizado na Universidade Estadual do Piauí para subsequente 

caracterização das rasura secas e produção dos extratos etanólicos com a finalidade 

de realização dos perfis fitoquímicos e avaliação das atividades farmacológicas.  

3.2 Análise de rótulo e folheto informativo 

A análise de rótulo e folheto informativo das embalagens primárias das nove 

rasura foram realizadas com base na RDC nº 26/2014, regulamentada pela Agência 

Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA)106. 

3.3 Preparo dos extratos etanólicos das amostras de Matricaria 

recutita L. 

Preparou-se suspensões na proporção de 2 g de M. recutita para 10mL de 

álcool etílico 95% em béqueres (0,2 g/L), os deixando em repouso em uma capela 

de exaustão por 48 horas. Decorrido o tempo filtrou-se a suspensão a vácuo com o 

auxílio de um funil de Büchner em frascos flaconetes de vidro cristal de 10mL. 

Vedou-se os recipientes os etiquetando de acordo com a codificação de cada 

rasura, armazenando-os a temperatura refrigerada no laboratório GERATEC, na 

Universidade Estadual do Piauí. 
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3.4 Perfil fitoquímico dos extratos etanólicos de M. recutita 

O perfil fitoquímico dos extratos etanólicos das rasuras de M. recutita foram 

obtidos por meio da aplicação do teste de Prospecção Fitoquímica Preliminar, 

seguindo a metodologia proposta por Matos107 (1988) e Cromatografia Líquida De 

Ultra Eficiência acoplada com detectores de arranjo de diodos (DAD) e ultravioleta 

(UV). 

3.4.1 Prospecção Fitoquímica Preliminar 

A prospecção fitoquímica preliminar foi escolhida com o intuito de averiguar a 

presença de seis classes de metabólitos secundários nas amostras de camomila, 

sendo esses: Taninos e Fenóis, utilizando a reação com cloreto de férrico e acetato 

de chumbo; Flavonóides, através do reação de shinoda; Cumarinas, através do 

aparecimento de fluorescências esverdeadas sobre a irradiação em lâmpada 

ultravioleta com comprimento de onda (λ) de 254 a 366 nm; Catequinas e 

Flavononas, utilizando a reação de aquecimento de hidróxido de potássio e ácido 

clorídrico; e alguns tipos de flavonóides por meio da variação de pH, como: 

Flavonas, Flavonóis, Xantonas e Auronas. Vale ressaltar que a técnica da 

prospecção fitoquímica preliminar trata-se de uma técnica qualitativa baseada nas 

propriedades químicas e físico-químicas dos principais grupos constituintes da 

matéria vegetal.   

3.4.2 Cromatografia Líquida de Ultra Eficiência dos extratos etanólicos 

das amostras de M. recutita 

Utilizou-se um Cromatógrafo Líquido De Ultra Eficiência, com injetor 

automático de 2µL, acoplado a um detector de arranjo de diodo (DAD) e luz 

ultravioleta (UV) gerenciado pelo software Labsolution - Shimadzu®, com coluna 

cromatográfica C18 kinitex, nas proporções de 150x4,6mm com 5µm (phenomenex), 

a uma temperatura de 33ºC. As condições cromatográficas foram ajustadas para os 

comprimentos de onda entre 249 e 366nm, utilizando um sistema gradiente, tendo 

como fase móvel água milliQ e acetronitrila (75% de água:25% de acetonitrila no 

tempo 0 minutos e 76% de acetonitrila em 32-35 minutos)108. 
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3.4.2.1 Identificação e calibração dos padrões analíticos 

Foram utilizados nove padrões analíticos das marcas Sigma-Aldrich (Sig) e 

Extrasynthese (Ext), sendo eles a vitexina (Ext), catequina (Sig), quercitrina (Ext), 

amentoflavona (ext), luteolina (Sig), apigenina (Ext), crisina (Sig), acacetina (Ext) e 

pinocembrina (Sig). Pesou-se 1 mg de cada padrão e os transferiu para vial do 

cromatógrafo de 1,5 mL, solubilizando cada amostra com metanol grau UPLC ou 

metanol água milliQ (7:3) para os flavonóides glicosídicos. Para determinação das 

curvas de calibração foram preparadas soluções estoques de cada padrão com as 

concentrações variando de 200µg/mL a 1000µg/mL em metanol, sendo 

posteriormente diluídos para concentrações entre 2 µg/mL, 5 µg/mL, 7,50 µg/mL, 10 

µg/mL e 15 µg/mL também com metanol para obtenção das respostas de calibração, 

adequabilidade, precisão, exatidão e linearidade, sendo considerados adequados 

quando o coeficiente de variação fosse menor que 10% (APÊNDICE A). Por fim, por 

meio das curvas de calibração de cada padrão foram obtidos os cromatogramas 

identificando o comprimento de onda de cada padrão como pode ser visto na Tabela 

3.1. 
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Tabela 3.1. Comprimento de onda dos padrões analíticos analisados. 

Pico cromatográfico Padrão analítico Comprimento de onda (λ) 

1 Vitexina 270 nm 

2 Catequina 279 nm 

3 Quercitrina 257 nm 

4 Amentoflavona 269 nm 

5 Luteolina 347 nm 

6 Apigenina 338 nm 

7 Crisina 268 nm 

8 Acacetina 268 nm 

9 Pinocembrina 290 nm 

*λ máximo 

 

3.4.2.2 Identificação e quantificação dos flavonóides nos extratos etanólicos de 

rasuras de M. recutita  

A identificação procedeu com a análise dos extratos etanólicos de rasura de 

M. recutita, para isso utilizou-se 3 mL de cada extrato etanólico, os filtrando em 

unidades filtrantes de 0,22 µm. Após a filtragem, os transferiu para o vial do UPLC. 

Os perfis espectrais dos picos traçados por meio da análise foram comparados aos 

espectros (λ) previamente obtidos para cada padrão analisado. 

3.5 Avaliação da atividade antimicrobiana in vitro dos extratos 

etanólicos das rasuras de M. recutita 

Avaliou-se a atividade antimicrobiana dos extratos de camomila para os 

seguintes microrganismos: a bactéria gram-positiva Staphylococcus aureus (ATCC- 

25923), a bactéria gram-negativa Escherichia coli (ATCC-25922) e a levedura 

Candida albicans (ATCC -10231). Preparou-se os inóculos (bacterianos e fúngico) a 

partir de um pré-inóculo incubado em estufa à temperatura de 37°C por 24 horas 

(para as bactérias) e 48 horas (para a levedura). O inóculo foi ajustado para 1,5x108 
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UFC/mL, que corresponde a 0,5 na escala de McFarland. Utilizou-se para a técnica 

de microdiluição placas com 96 poços de fundo chato (12 colunas e 8 linhas) com 

tampas. Foram preparadas as suspensões em microtubos de 1,5mL (tipo 

eppendorfs), com o intuito de serem aplicadas posteriormente aos poços das 

microplacas. As suspensões em cada microtubo para o teste de atividade 

antimicrobiana intrínseca constituiu-se de: 900μL de meio Breath-heart infusion (BHI) 

a 10% e 100 μL do inóculo, totalizando o volume final de 1 mL por microtubo. O 

experimento foi realizado em triplicata, representada por 3 colunas. A cada poço (em 

cada coluna) foi adicionado 100 μL da suspensão (meio BHI + inóculo).  

Em seguida, realizou-se a microdiluição seriada do extrato, que consistiu na 

adição de 100 μL de extrato, partindo-se da concentração inicial da Solução Estoque 

de 200.000 µg/mL nos poços já contendo o meio com o inóculo, tomando-se o 

cuidado de homogeneizar a solução por 3 vezes antes da transferência para o poço 

seguinte.  

Considerando a utilização de 100 µL de cada extrato, a concentração inicial 

do primeiro poço foi igual a 100.000 µg/mL. Como os poços seguintes foram 

seguidos da diluição seriada, utilizou-se uma proporção de 1:2, desse modo o 

segundo poço possuiu uma concentração de 50.000 µg/mL, o terceiro com 25.000 

µg/mL, o quarto com 12.500 µg/mL, o quinto com 6.250 µg/mL, o sexto com 3.125 

µg/mL, o sétimo com 1.562,5 µg/mL, e o último (oitavo) consistiu no poço de 

controle, onde foi adicionado somente a suspensão de BHI 10% + inóculo (Figura 

3.1). 

Figura 3.1. Concentração de extrato utilizada em cada poço. 

Fonte: autores, 2023 
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As microplacas foram acondicionadas em incubadora a 37°C por um período 

de 24 (bactérias) e 48 horas (levedura). Após o período de 24 horas, a leitura dos 

poços, com ou sem crescimento bacteriano, foi realizada após adição de 20 μL da 

solução aquosa de resazurina sódica a 0,01% (m/V). Para a confirmação de 

crescimento ou ausência da levedura, foram retirados de cada poço, 5 μL da 

suspensão, semeando-as em placas de Petri contendo meio Sabouraud. Estes 

semeios foram levados a estufa de crescimento, sendo incubados a temperatura de 

37°C durante o período de 48 horas. 

3.6   Avaliação do potencial antioxidante dos extratos etanólicos 

das amostras de M. recutita frente ao radical de DPPH 

A atividade antioxidante dos extratos etanólicos de M. recutita foi determinada 

pelo método de monitoramento do consumo de DPPH (2,2-difenil-1-picrilidrazila) em 

espectrofotômetro UV-vis proposta por Sousa et al.109 (2021). Para a análise, 

preparou-se inicialmente uma solução estoque do radical DPPH em metanol (40 

µg/mL) a mantendo a sombra de luz e ambiente refrigerado. Em seguida, preparou-

se suspensões nas concentrações de 200, 100, 50, 25 e 12,5 µg/mL de cada extrato 

etanólico de M. recutita em meio a metanol 95%. Para calibração do 

espectrofotômetro utilizou-se uma solução contendo 2,7 mL de metanol e 0,3 mL da 

suspensão de extrato recém preparada correspondente a maior concentração (200 

µg/mL). A atividade antioxidante foi determinada utilizando uma triplicata, 

monitorando as absorbâncias das misturas reacionais (0,3mL amostra : 2,7mL 

solução estoque) a 516 nm, no período total de análise que consistiu em 30 minutos. 

O percentual de atividade antioxidante (%AA) foi determinado conforme a equação 

do percentual de absorbância (Equação 1). Os resultados foram expressos pelo 

valor de IC50, que corresponde a concentração capaz de reduzir em 50% a 

concentração inicial de DPPH. Vale ressaltar que para o controle positivo do ensaio 

utilizou-se o flavonoide rutina e o composto sintético butilhidroxitolueno (BHT). 

(Equação 1) 
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3.7 Predição ADMET 

A fim de determinar a toxicidade e interação dos bioativos isolados dos 

extratos etanólicos das rasura de M. recutita, realizou-se a predição ADMET 

(absorção, distribuição, metabolismo, excreção e toxicidade) com o auxílio site 

PreADMET® (PreADMET/Tox – Previsão de Absorção, Distribuição, Metabolização, 

Excreção e Toxicidade, 2021). As fórmulas estruturais dos bioativos isolados e 

identificados por meio da técnica de UPLC, foram obtidas pelo servidor online 

https://preadmet.webservice.bmdrc.org/, e assim foram submetidos ao teste ADMET, 

sendo possível determinar a similaridade dos compostos com drogas, além da 

determinação da toxicidade e das propriedades farmacológicas dos compostos in 

silico110.
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CAPÍTULO 4 -  RESULTADOS E DISCUSSÃO 

4.1 Análise de rótulo e folheto informativo 

De acordo com a RDC nº 26 de maio de 2014, a rotulagem de produtos 

fitoterápicos deve incluir informações sobre a composição do produto, incluindo a 

parte da planta utilizada, a concentração e o modo de preparo. Além disso, a 

rotulagem deve conter informações sobre a indicação de uso, modo de uso, 

contraindicações, efeitos colaterais e cuidados a serem tomados. É importante 

ressaltar que a rotulagem de produtos fitoterápicos não pode fazer alegações 

terapêuticas ou indicar a cura de doenças, devendo ser utilizada apenas como 

auxiliar no tratamento de sintomas leves e como parte de uma abordagem 

integrativa da assistência à saúde.  

Na presente pesquisa foi possível observar que todas as nove amostras de 

não atenderam a RDC nº 26/2014 regulamentada pela Agência Nacional de 

Vigilância Sanitária (ANVISA), como pode ser visto na tabela 4.1. 

Tabela 4.1. Análise de rotulagem para as amostras de A à I de M. recutita 
seguindo as normativas da RDC nº 26/2014. 

Informações obrigatórias 
Amostras 

A B C D E F G H I 

Nome comercial do produto 

tradicional fitoterápico 
+ + + + + + + + + 

Nomenclatura popular, seguida 

da nomenclatura botânica 
+ + + + + - - - - 

Concentração do IFAV + + + + + + + + + 

Via de administração - - - + + - - - - 

Nome do titular do registro ou 

sua logomarca 
+ + + + + + + + +
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+: informação presente; -: informação ausente. 

Vale ressaltar que todas as rasuras analisadas foram fabricadas e distribuídas 

no ano de 2021. Por sua vez, a legislação brasileira impõe um prazo de até 180 dias 

a partir do término do registro atual, que tem duração máxima de 2 anos, para que 

as empresas cumpram um novo regulamento.  

4.2 Pefil fitoquímicos dos extratos etanólicos das amostras de M. 

recutita 

4.2.1 Prospecção fitoquímica preliminar dos extratos etanólicos das 

amostras de M. recutita 

A preparação do extrato etanólico propiciou uma melhor solubilização dos 

compostos fenólicos presentes nas rasura de M. recutita, tendo em vista as 

propriedades físico-químicas referentes a interação entre o solvente e a classe de 

compostos bioativos.  

Por meio da técnica preliminar, não foi possível observar mudanças visuais 

quando testada a presença de cumarinas em todos os 9 extratos. Em contrapartida, 

todos os extratos apresentaram variação na coloração quando aplicado os testes de 

prospecção para flavonóides, taninos, catequinas e flavononas, indicando, assim, a 

presença de tais substâncias (Tabela 4.2). 

Telefone do Serviço de 

Atendimento ao Consumidor 
+ + + + + + + + + 

Número do lote + + + + + + + + + 

Validade + + + + + - + + +

Data de fabricação + - + + + - + - +

Posologia - + + + - - - - -

Folheto informativo - - - - - - - - -

Frases de alegação - - - - - - + - +
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Tabela 4.2. Resultados da prospecção fitoquímica preliminar dos extratos 
etanólicos de M. recutita 

Metabolito 

AMOSTRAS 

A B C D E F G H I 

Catequinas ++ ++ + ++ + + + ++ ++ 

Flavononas ++ ++ + ++ + + + ++ ++ 

Taninos ++ ++ ++ ++ ++ ++ ++ ++ ++ 

Flavonóides ++ ++ ++ ++ ++ ++ ++ ++ ++ 

Cumarinas - - - - - - - - - 

-: Ausente; +: Moderado; ++: Forte. 

Freitas et al.111 (2014), por meio da prospecção fitoquímica preliminar, 

identificaram a presença de taninos no extrato etanólico das folhas de M. recutita. 

Entretanto, ao aplicarem o teste para identificação de cumarina e catequina, 

observaram a ausência de tais metabólitos, corroborando com o resultado 

observado na presente pesquisa. A ausência de determinadas classes de 

metabólitos secundário quando aplicada a prospecção preliminar em tubos 

corresponde ao fato da técnica, embora bastante usual, consiste em um método 

qualitativo, no qual a própria coloração do extrato pode interferir no resultado final, 

sendo desse modo necessário o emprego de técnicas de identificação 

complementares mais específicas para confirmação dos resultados. Além disso, a 

presença ou ausência de metabólitos secundários em plantas podem variar de 

acordo com o período de colheita, a sazonalidade, método de embalagem, de 

liofilização, etc112. 

4.2.2 Identificação e quantificação dos flavonóides nos extratos 

etanólicos de rasuras de M. recutita  

Como pôde ser observado por meio dos cromatogramas dispostos na figura 

7, os extratos etanólicos de rasura de M. recutita A, B, C e E apresentaram menores 

concentrações do composto bioativo 1, enquanto os extratos D, F, H, I 

disponibilizaram as menores concentrações de 5. Por sua vez, os extratos C e H 

apresentaram como componente minoritário o composto 7. O extrato etanólico C 
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apresentou a mesma concentração dos padrões de 1 e 7, sendo 0,37 µg/mL, além 

disso, o extrato C, dentre todos os nove extratos, apresentou a maior concentração 

do flavonoide 2, com 7,84 µg/mL.  

Embora tenham apresentado concentrações baixas, os compostos bioativos 

correspondentes aos picos cromatográficos indicados como 8 e 9 nos 

cromatogramas H e I apresentados na figura 4.1, demonstraram possuir percentuais 

estatisticamente consideráveis maiores que 1 µg/mL nos extratos etanólicos de M. 

recutita B, D, E, F, G e H. O extrato etanólico F apresentou o maior percentual do 

composto 3 (23,47 µg/mL) e de 4 (14,56 µg/mL). Por sua vez o extrato etanólico A 

apresentou a concentração mais baixa do composto 4, com um total de 4,94 µg/mL.  

Dentre os nove extratos etanólicos de M. recutita analisados, o extrato 

etanólico D expressou a maior concentração dos compostos bioativos 6, 3 e 4, 

sendo a concentração de cada composto igual a 24,30 µg/mL, 13,05 µg/mL e 11,60 

µg/mL, respectivamente. Em contrapartida, o extrato etanólico G, apresentou as 

menores concentrações de todos os padrões analisados, como pode ser visto na 

Tabela 4.3. 
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Tabela 4.3. Concentração dos compostos bioativos identificados e 
quantificados nos extratos etanólicos de M. recutita 

Compostos 

Bioativos 

Amostras ([ ] µg/mL) 

A B C D E F G H I 

1 0,36 0,31 0,37 0,63 0,22 0,93 1,75 1,25 0,27 

2 3,57 7,36 7,84 4,11 6,76 7,17 4,34 3,02 3,23 

3 8,10 9,00 9,05 13,05 7,53 23,47 6,20 14,74 11,84 

4 4,94 5,77 5,20 11,60 9,45 14,56 5,16 11,94 13,21 

5 1,07 0,89 2,82 0,23 3,72 0,88 2,93 0,23 0,23 

6 7,41 12,24 14,04 24,30 14,70 19,58 4,51 3,32 13,63 

7 0,93 0,49 0,37 0,88 0,53 2,18 0,54 1,16 0,39 

8 0,93 1,16 0,70 1,28 1,03 1,87 0,80 1,21 0,86 

9 0,36 1,38 0,92 1,19 1,30 1,85 1,36 0,86 0,85 

1: vitexina 2: catequina 3: quercetrina 4: luteolina 5: amentoflavona 6: apigenina 7: 

crisina 8: acacetina 9: pinocembrina. 
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Extrato etanólico C 

Extrato etanólico D 
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Extrato etanólico E 

Extrato etanólico F 
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Extrato etanólico G 

 

Extrato etanólico H 
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Extrato etanólico I 

Figura 4.1. Cromatogramas obtidos para os extratos etanólicos de rasuras de M. 

recutita por meio da técnica de CLUE-UV-DAD em comprimento de onda igual a 289 

nm. 

Fonte: autores, 2023. 

Como foi possível verificar, todos os extratos etanólicos provenientes das 

rasura de M. recutita analisados apresentaram os nove padrões previamente 

caracterizados. Dentre os compostos identificados e quantificados a vitexina, 

amentoflavona e crisina, mostraram-se como os componentes minoritário em todos 

os nove extratos. A vitexina (Figura 4.2.1) é uma biomolécula agonista de receptores 

GABA, devido a sua capacidade de ligar-se ao receptor celular, associa-se ao efeito 

ansiolítico, atuando no organismo semelhante ao efeito de substâncias 

benzodiazepínicas (ansiolíticos sintéticos). Por sua vez, a amentoflavona (Figura 

4.2.5) é um biflavonoide que age no organismo como um inibidor enzimático, em 

especial na inibição de enzimas que oxidam xenobióticos, que são moléculas 

orgânicas estranhas, como toxinas e drogas. Além disso, a amentoflavona possui a 

atividade moduladora alostérica de benzodiazepínicos nos receptores GABA113.  
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O composto bioativo minoritário nos extratos etanólicos de M. recutita C e H, 

a crisina (Figura 4.2.7), foi apontada em um estudo in silico desenvolvido por Del 

Fabbro113 (2019), como um composto protetor neurodegenerativo para as doenças 

de Parkinson e esclerose múltipla, agindo na inibição das enzimas degenerativas 

histona deacetilase (HDCA) e glicogênio sintase kinase-3β. Além disso, embora em 

concentrações baixas, os extratos etanólicos B, D, E, F, G e H apresentaram 

percentuais estatisticamente significativos do composto pinocembrina (Figura 4.2.9), 

que corresponde a um importante antioxidante e de acacetina (Figura 4.2.8), que é 

associada ao efeito antiviral da própolis114.  

Os compostos bioativos em maior concentração identificadas nos extratos 

etanólicos de rasura de M. recutita foram a quercitrina (Figura 4.2.3), luteolina 

(Figura 4.2.4) e apigenina. A quercitrina é um composto glicosídeo proveniente da 

ligação entre o flavonoide catequina e o açúcar ramnose. Vechia et al.115 (2016), ao 

analisarem a composição química por meio da Cromatografia Líquida de Alta 

Eficiência (CLAE), da espécie pertencente à família Asteraceae, a Solidago chilensis 

Meyen, identificaram a quercitrina como seu composto bioativo majoritário, 

possuindo uma concentração igual a 5,29% da planta. A S. chilensis é popularmente 

utilizada através de tintura como um antimicrobiano tópico no tratamento de 

inflamações cutâneas, corroborando assim com a associação de seu composto 

bioativo majoritário, a quercitrina, a sua ação antimicrobiana. Entretanto, faz-se 

necessária a realização de mais estudos a respeito da ação antibacteriana e 

antifúngica deste composto.  

Outro composto biativo identificado no extrato etanólico da M. recutita foi a 

biomolécula luteolina, por sua vez, o composto corresponde a estrutura de um 

bioflavonóide, correlacionando-se as atividades antioxidante e anti-inflamatória116

A flavona apigenina (Figura 4.2.6), pertencente a classe dos flavonóides, é 

indicada como marcador biológico da M. recutita, sendo atribuído ao biocomposto e 

seus derivados as mais diversas ações terapêuticas, como a atividade ansiolítica, 

antimicrobiana e antioxidante117. Por sua vez, a molécula 6 apresentou o maior 

percentual em termos de concentração. Esse composto vem validando-se como um 

importante agente da ação antimicrobiana e antiparasitária, como evidenciado por 

Fonseca-Silva et al.118 (2016), que ao avaliaram o efeito deste composto no 

tratamento oral em camundongos infectados com L. amazonenses, uma das cepas 

parasitárias transmissoras de Leishmania, observaram a eficácia da apigenina 
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isolada no tratamento da doença parasitária. Ainda, Fonseca-Silva et al.118 (2016) 

destacaram que a ação da apigenina promoveu a inibição da atividade parasitária 

nos camundongos sem agregar ao grupo teste efeitos colaterais, considerando que 

efeitos adversos são comuns com a aplicação dos tratamentos atuais. 

 

Figura 4.2. Compostos bioativos identificados por CLUP. 1: vitexina 2: catequina 3: 

quercetrina 4: luteolina 5: amentoflavona 6: apigenina 7: crisina 8: acacetina 9: 

pinocembrina. 

Fonte: autores, 2023. 
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4.3 Avaliação da atividade antimicrobiana in vitro dos extratos 

etanólicos das amostras de M. recutita 

A Concentração Inibitória Mínima (CIM) é definida como a menor 

concentração de extrato capaz de inibir o crescimento microbiano das bactérias 

gram-positiva S. aureus, gram-negativa E. coli e da levedura C. albicans.  

Para a realização do teste de suscetibilidade das bactérias, utilizou-se a 

molécula indicadora de resazurina, que consiste em uma substância de coloração 

azul não-fluorescente, que ao entrar em contato com bactérias metabolicamente 

ativas, é reduzida a resorufina, passando a adotar uma coloração rosa altamente 

fluorescente. Caso a coloração do meio após a inserção da resazurina permaneça 

azul, é um indicativo da inibição bacteriana119. 

Todos os extratos etanólicos de M. recutita, mostraram-se eficazes na inibição 

da atividade bacteriana de S. aureus e E. coli. Além disso, todos os extratos 

etanólicos (A-I), apresentaram a CIM firmada em 6,10x103 µg/mL. Nas 

concentrações mais baixas, 3,12x103 µg/mL e 1,56x103 µg/mL nenhuma amostra 

mostrou a capacidade de inibir a atividade bacteriana frente a resazurina (Tabela 

4.4).  

Tabela 4.4. Atividade bactericida dos extratos etanólicos de M. recutita 
frente a ação da resazurina. 

Staphylococcus aureus ([ ] µg/mL) 

Extrato 1x105 5x104 2,5 x104 1,25x104 6,25x103 3,12x103 1,56x103

A + + + + + - - 

B + + + + + - - 

C + + + + + - - 

D + + + + + - - 

E + + + + + - - 

F + + + + + - - 

G + + + + + - - 

H + + + + + - - 

I + + + + + - - 
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Escherichia coli ([ ] µg/mL) 

A + + + + + - - 

B + + + + + - - 

C + + + + + - - 

D + + + + + - - 

E + + + + + - - 

F + + + + + - - 

G + + + + + - - 

H + + + + + - - 

I + + + + + - - 

+: inibiu a atividade do microrganismo; -: não inibiu a atividade do microrganismo 

Todos os extratos etanólicos de M. recutita inibiram o crescimento das 

bactérias gram-negativa (E. coli) e gram-positiva (S. aureus). Atividade bactericida 

dos extratos etanólicos de M. recutita foi evidenciada por Marcioli120 (2015), no qual 

o autor apontou a ação do extrato frente a bactérias pertencentes a classe das

Alicyclobacillus spp. Por sua vez, Bezerra (2009), ao analisar a CIM da infusão de 

flores de camomila frente S. aureus e E. coli, não observou nenhuma ação inibitória 

propiciada pelo infuso, entretanto, ao refazer o teste utilizando dessa vez o óleo 

essencial das flores da M. recutita, Bezerra121 (2009) evidenciou a ação inibitória do 

óleo essencial, sendo a CIM igual a 0,0652 mg/mL.  

Além da atividade bactericida, avaliou-se a CIM para a levedura C. albicans, a 

qual os extratos etanólicos de M. recutita conseguiram inibir a atividade fúngica na 

concentração mínima de 6,25x103 µg/mL. Melo et al.121 (2010), avaliaram a atividade 

antifúngica da pomada comercial a base de camomila 10% AD-Muc®, em 29 cepas 

de C. albicans. Das cepas analisadas, o produto inibiu o crescimento de 28, 

apontando assim, o potencial papel coadjuvante do composto bioativo no tratamento 

da estomatite protética causada por infecções associadas a candidíase. Ainda, o 

estudo preliminar realizado por Dos Santos et al.122 (2016), demonstrou o potencial 

antifúngico in vitro do extrato etanólico da camomila. O fato de as amostras 

estudadas apresentarem uma boa atividade antimicrobiana, relaciona-se 
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diretamente com presença de flavonóides em sua composição, que possuem o 

potencial inibitório de microrganismos patógenos, como o caso da apigenina e 

quercitrina.  

4.4 Avaliação do potencial antioxidante dos extratos etanólicos das 

amostras de M. recutita frente ao radical de DPPH 

 Os extratos etanólicos de M. recutita foram avaliados enquanto ao potencial 

de sequestro do radical de DPPH que consiste em um ensaio que realiza a medição 

do comprimento de onda da solução contendo o agente antioxidante e o radical livre 

ao decorrer de um tempo pré-determinado123. Quanto menor a concentração do 

extrato capaz de reduzir 50% do radical DPPH, melhor é a atividade antioxidante 

deste124. 

Como é possível observar na Tabela 4.5, os extratos etanólicos de M. recutitia 

B e H apresentaram concentrações de IC50 inferiores ao dos padrões utilizados, 

sendo o BHT com CI50 igual a 69,34 µg/mL e a Rutina, com CI50 igual a 47,08 µg/mL. 

O extrato etanólico H apresentou o IC50 igual a 34,78 µg/mL, enquanto o extrato 

etanólico B apresentou o CI50 de 40,20 µg/mL, desse modo infere-se que os extratos 

B e H possuem a maior capacidade antioxidante comparando-se o resultado obtido 

pelo demais extratos analisados. Em contrapartida, o extrato etanólico de M. recutita 

D apresentou o maior CI50, sendo igual a 158,27µg/mL, demonstrando que o extrato 

possui uma baixa capacidade antioxidante, assim como os extratos etanólicos A e I, 

com IC50 de 103,98µg/mL e 102,14µg/mL, respectivamente.  

Tabela 4.5. Concentração inibitória (CI50) dos extratos etanólicos de M. 
recutita.  

Extrato etanólico de M. recutita IC50 (µg/mL) 

Rutina (+) 47,08 ± 4,65 

BHT (+) 69,34 ± 5,53 

A 103,98 ± 36,06 

B 40,20  ± 4,05 
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C 63,18  ± 4,54 

D 158,27 ± 10,87 

E 71,59 ± 0,92 

F 86,29 ± 0,49 

G 71,90 ± 5,38 

H 34,78 ± 0,66 

I 102,14 ± 6,67 

(+): controle positivo. 

O CI50 corresponde a identificação da concentração necessária para inibir 

50% da oxidação de um substrato. Essa avaliação é útil para comparar a atividade 

antioxidante de diferentes compostos e determinar a concentração ideal em uma 

formulação, além de avaliar possíveis efeitos tóxicos125. 

Cada extrato etanólico de M. recutita apresentou uma IC50 distinta, em uma 

ordem descrente o extrato etanólico H demonstrou o melhor potencial antioxidante, 

desse modo segue-se a seguinte ordem para o potencial antioxidante dos extratos: 

H>B>C>E>G>F>I>A>D.

Almeida et al.126 (2016) indicou em seu estudo, que embora os flavonoides 

possuam uma contribuição extremamente crucial para a atividade antioxidante da M. 

recutita, a presença majoritária de outras classes de compostos fenólicos como 

taninos, cumarinas e ácidos fenólicos, podem interferir no potencial antioxidante da 

M. recutita, o que corrobora com os resultados apresentados no estudo,

considerando que a análise de quantificação e identificação dos extratos etanólicos 

só foi realizada para os derivados de flavonas. 

4.5 Predição ADMET 

Como verificou-se nos ensaios in vitro os diferentes extratos etanólicos de M. 

recutita possuem atividades antimicrobiana e antioxidante, tendo em vista a ação 

direta dos compostos bioativos sobre tais ações, fez-se necessária a avaliação do 

potencial toxicológico das substâncias isoladas por meio da técnica cromatográfica 
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UPLC. Para isso, utilizou-se o modelo in silico ADMET, que corresponde a um 

método in silico utilizado para avaliar as propriedades farmacocinéticas e 

toxicológicas de moléculas com potencial terapêutico, para isso o método baseia-se 

na predição da absorção, distribuição, metabolismo, excreção e toxicidade de tais 

substâncias127. Considera-se ainda, que a avaliação do potencial toxicológico é uma 

etapa essencial para moléculas candidatas a fármacos, como evidenciado por Silva 

& Padilha128 (2023), uma vez que visa avaliar a segurança de tais substâncias para 

o potencial uso em humanos.

Todos os resultados obtidos por meio da predição ADMET estão dispostos na 

Tabela 4.6.  
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Tabela 3.6. Predições ADMET 

ADMET 1 2 3 4 5 6 7 8 9 

Ligação às Proteínas 

Plasmáticas (LPP)(%) 

61.32 86.70 64.95 100 99.72 99.4 95.0 90.92 98.45 

Penetração da Barreira 

Hematoencefálica (PBH) 

0.038 1.58 0.037 0.12 0.37 0.27 0.93 0.15 0.91 

Permeabilidade na pele 

(logKp. cm/hour) 

-4.61 -2.7 -4.64 -3.44 -4.3 -4.15 -3.35 -3.36 -3.40

Absorção do Intestino 

Humano (AIH%) 

31.37 97.64 24.94 81.19 79.43 88.12 92.64 93.04 92.35 

Permeabilidade em células 

CaCo-2 (nm/sec) 

5.49 54.25 7.37 12.87 4.54 10.54 2.48 12.79 2.47 

Inibição da glicoproteína-P N N N I N N N N N 

Solubilidade em água 

(mg/L) 

196.17 431.88 31.89 0.14 220.69 111.16 61.79 60.05 157.54 

Solubilidade em água pura 

(mg/L) 

344.56 119.08 151.86 0.044 121.50 79.59 55.06 38.15 86.62 

Teste Ames NM M NM M M M M M M 
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Ames TA100 (+S9) - + - - - + + + + 

Ames TA100 (-S9) - + - - + + + + + 

Ames TA1535 (+S9) - - - - - - - - - 

Ames TA1535 (-S9) - - - - - - - - - 

Carcinogenicidade em 

camundongos 

+ + - + + + - + - 

Carcinogenicidade em 

ratos 

- - - + + + - + - 

Inibição da enzima 

CYP2C19  

I I I I I I I I I 

Inibição da enzima 

CYP2C9 

I I I I I I I I I 

(*) Inibidor, (**) Substrato, (+S9): ativação metabólica, (-S9): sem ativação metabólica 
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Os compostos 1 e 3 apresentaram uma interação fraca em relação a Ligação 

com a Proteína Plasmática (LPP), sendo respectivamente 64,95% e 61,32%, 

considerando que o percentual de PPB considerado de alta probabilidade de ligação 

corresponde aqueles compostos que possuem valores superiores a 89%. 

No que se refere a Penetração da Barreira Hematoencefálica (PBH) os 

compostos 1 e 3 dispuseram de uma baixa taxa de penetração, com valores iguais a 

0.037 e 0.038, respectivamente. Em contrapartida, os demais compostos 

apresentaram valores superiores a 0.1. Ainda, com exceção dos compostos 1 e 3, 

que apresentaram taxas de absorção intermediária, todas as demais moléculas 

apresentaram uma alta porcentagem de Absorção Intestinal Humana (AIH).  

Todos os nove compostos bioativos apresentaram valores inferiores a 0.1 em 

relação a permeabilidade na pele, indicando a eficácia destes para possíveis 

formulações tópicas. As previsões ADMET de permeabilidade em células CaCo-2, 

que correspondem a células provenientes de adenocarcinoma de cólon humano, 

indicaram que os compostos bioativos 8, 5, 6, 2, 4, 3 e 1 possuíram coeficientes de 

permeabilidade intermediário, enquanto 7 e 9 apresentaram coeficientes indicativas 

de baixa permeabilidade.  

Apenas o composto bioativo 5 apresentou possibilidade de inibição da 

glicoproteína P, que corresponde a uma proteína pertencente a diversos tecidos do 

corpo humano, como no trato gastrointestinal e no fígado, auxiliando na proteção do 

organismo contra substâncias estranhas e xenobióticos.  

A predição ADMET indicou que apenas os compostos bioativos 3 e 1 não 

apresentaram perfil mutagênico. Nos testes de linhagens especificas com ativação 

metabólica (+S9) e sem ativação metabólica (-S9), os compostos bioativos 8, 6, 2, 7 

e 9 apresentaram potencial para o desenvolvimento mutagênico na cepa TA100, 

mas não na cepa TA1535. Por sua vez, os biocompostos 5, 3 e 1 apresentaram 

predições negativas para as linhagens especificas avaliadas, enquanto o composto 

4 apresentou uma predição positiva apenas para a cepa TA100.  

Os compostos bioativos 7, 9 e 3 foram os únicos compostos a expressar 

predições negativas enquanto ao teste de carcinogenicidade em camundongos. Por 

outro lado, quando testado a carcinogenicidade em ratos, os compostos 2, 7, 9, 3 e 

1 também descreveram predições negativas. 

Por fim, de acordo com a Regra de Lipinski’s, as substâncias 5 e 3 indicaram 

não poderem obter a classificação como possíveis drogas, considerando que 5 
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possui peso molecular maior que 500 u.m.a. e mais de cinco doadores de ligação de 

H, e que a substância 3 apresentou em sua estrutura mais de 5 doadores de ligação 

de H. 

Deste modo, a predição ADMET dos compostos bioativos identificados dos 

extratos etanólicos de M. recutita demonstram que apenas a 3 e 1 não apresentaram 

um perfil mutagênico no teste de Ames, que consiste em uma técnica utilizada para 

avaliar o potencial mutagênico de compostos químicos. Através da exposição a 

bactérias mutantes que não podem crescer sem um aminoácido específico, o teste é 

capaz de identificar a capacidade do composto em causar mutações nas células 

humanas. A quantificação do número de mutações permite avaliar a intensidade do 

efeito mutagênico. Esse teste é importante para a triagem de compostos com 

potencial mutagênico e carcinogênico na indústria farmacêutica e química, 

contribuindo para evitar possíveis riscos à saúde humana129. 

Em contrapartida, os compostos bioativos 4, 6, 2, 7, 5 e 9 associaram-se a 

possíveis mutações. Resultados semelhantes aos obtidos no presente estudo foram 

observados por Toroco et al.130 (2023), que ao realizarem o teste de Ames para a 6, 

5 e 7, observaram que o composto bioativo 5 apresentou nível de toxicidade 

moderada. O nível de toxicidade no teste de Ames é medido pela capacidade do 

composto analisado em inibir a ação ou matar as bactérias usadas no ensaio. Desse 

modo, compostos que possuem uma alta taxa de toxicidade podem ser nocivos, 

portanto, não são recomendados para uso em produtos de consumo131. 



Capítulo 5 

CAPÍTULO 5 -  CONSIDERAÇÕES FINAIS 

As rasuras de M. recutita apresentaram discordância em relação ao 

cumprimento das normas brasileiras de embalagem regulamentadas pela RDC nº 

26/2014. Ainda, os extratos etanólicos produzidos a partir das rasuras de M. recutita, 

apresentaram como compostos bioativos as flavonas apigenina, quercetrina e 

luteolina, que por sua vez corroboram com os resultados positivos para a inibição de 

microrganismos e para a potencial atividade antioxidante em relação ao radical 

DPPH. 

Através dos testes de inibição da atividade antimicrobiana foi possível 

averiguar o potencial antifúngico e antibactericida dos extratos etanólicos de 

camomila, comprovando sua possível eficácia terapêutica no tratamento de doenças 

microbianas, ou até mesmo na aplicação dos extratos ou bioativos como 

coadjuvantes no tratamento de doenças recorrentes, como a candidíase. Entretanto, 

os resultados da análise ADMET indicaram que dos nove compostos bioativos 

identificados e quantificados de M. recutita, apenas a quercetrina e a vitexina não 

apresentam possíveis perfis mutagênicos, sendo um resultado importante para a 

avaliação da aplicação farmacológica desses compostos como ativos em 

formulações ou até  mesmo como drogas em potencial. 

Apesar desses resultados, é necessário realizar estudos complementares em 

modelos in silico, como o docking molecular e o teste QSAR (Quantitative Structure-

Activity Relationship), para avaliar a aplicação de compostos identificados, além de 

promover o isolamento dos compostos bioativos, em especial a querticitrina e a 

vitexina, para avaliação isolada dos efeitos farmacológicos in vivo dos bioativos. 
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