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RESUMO

O Alzheimer € uma doenca neurodegenerativa progressiva e irreversivel que
normalmente afeta os idosos devido ao mau processamento de algumas
proteinas decorrente do envelhecimento natural, porém, ha casos raros sobre o
aparecimento dessa enfermidade em pessoas mais jovens associada aos
habitos ndo saudaveis adquiridos pela populacdo. O Alzheimer precoce tem
como principal responsavel o estresse oxidativo, ou seja, o desequilibrio entre
compostos antioxidantes e oxidantes, no qual favorece o excesso de radicais
livres no organismo, principal responsavel pela morte de células. Em
decorréncia desse desequilibrio, o Alzheimer se desenvolve quando o ataque
desses radicais livres em excesso ocorre ao nivel mitocondrial. A doenca de
Alzheimer (DA) esta relacionada também a diminuicdo das taxas de acetilcolina
(ACh) no processo sinaptico. Dentre os tratamentos preventivos da doenga de
Alzheimer, o mais requerido internacionalmente em decorréncia de né&o
apresentar toxicidade ao corpo humano é o tratamento aromaterapico que
consiste na aplicacdo de 6leos essenciais extraido especialmente das plantas
da familia Laminaceae. O 6leo essencial de alecrim (Rosmarinus offininalis L)
pode ser utilizado na prevencdo do Alzheimer em decorréncia da sua
composicdo quimica, especialmente compostos terpénicos que atuam pela sua
acao antioxidante ou pela inibicdo da acetilcolinesterase (AChE), que retarda a
hidrélise catabdlica da acetilcolina com o intuito de compensar a escassez da
mesma nos terminais sinapticos. Desta forma, esse trabalho teve o objetivo de
extrair e determinar a atividade antioxidante do 6leo essencial de alecrim. Os
procedimentos metodoldgicos utilizados consistiram em primeiramente extrair o
Oleo essencial do material botanico de alecrim por hidrodestilacdo em
destilador do tipo Clevenger. A determinacdo da capacidade antioxidante foi
realizada em triplicata pelo método de radical livre utilizando o reagente 2,2-
difenil-1-picril hidrazil (DPPH) na concentracdo de 60 puM, em que 0,5 mL do
6leo essencial foi homogeneizado com 3,9 mL do radical estavel DPPH. Apos o
repouso de 30 minutos com a auséncia de luz, a leitura foi feita em
espectrofotometro de UV a 515 nm utilizando o metanol como branco. O
rendimento obtido na extracdo do 6leo essencial de alecrim foi de 0,42%,
calculado pela quantidade de 6leo que se obteve com a massa de vegetal
usada. O resultado obtido para a atividade antioxidante do 6leo essencial de
alecrim foi satisfatério, sendo a capacidade de reducdo de DPPH de
87,21+0,25 no tempo de 30 minutos. Esse resultado comprova a potencialidade
referente as espécies da familia de Laminaceae. Em relacdo a capacidade
antioxidante, os resultados obtidos indicam que o Oleo essencial de alecrim
pode ser utilizado no tratamento da doenca de Alzheimer, visto que o0 mesmo
pode atuar inibindo o stress oxidativo, a principal causa para o
desenvolvimento de doencas neurodegenerativas. Deve-se considerar,
entretanto, a composi¢cao do 6leo essencial visto que os fatores ambientais e
de cultivo podem influenciar na capacidade antioxidante do mesmo.

PALAVRAS-CHAVE: Oleo essencial, Alzheimer, Alecrim.



ABSTRACT

Alzheirmer’s is a progressive and irreversible neurodegenerative disease that
ususally affects the elderly due to poor processing of some proteins resulting
from natural aging, however, there are rare cases of the appearance of this
disease in younger people associated with unhealthy habits acquired by the
population. Early Alzheimer’s is mainly responible for oxidative stress, that is,
the imbalance between antioxidant and oxidant compounds, which fabors the
excesso of free radicals in the body, which is mainly responsible for cell death.
As a result of this imbalance, Alzheimer’'s develops when the attack of these
excess of free radicals occurs ah the mitochondrial level. Alzheimer’s disease
(AD) is also related to decreased levels of acetylcholine (ACh) in the synaptic
process. Among the preventive treatments for Alzheimer’s disease, the most
required internationally as it does not present toxicity to the human body is the
aromatherapy treatment, which consists of the application of essential oils
extracted especially from plants of the Laminaceae family. Rosemary essential
oil (Rosmarinus offininalis L) can be used to prevent Alzheimer's due to its
chemical composition, especially terpenic compounds that act by their
antioxidant action or by inhibiting acetylcholinesterase (ACHhE), which delays
the catabolic hydrolysis of acetylcholine with the aim of compensating for the
scarcity of it at the synapctic terminals. So, this work aimed to extract and
determine the antioxidant activity of rosemary essential oil. The methodological
procedures used consisted of firstly extracting the essential oil from the
rosemary botanical material by hydrodistillation in a Clevenger type distiller. The
determination of the antioxidant capacity was carried out in triplicate by the free
radical method using a reagent 2,2-diphenyl-1-cicryl hydrazyl (DPPH) at a
concentration of 60 uM, in which 0.5 mL of the essential oil was homogenizes
with 3,9 mL of the stabel radical DPPH. After resting for 30 minutes in the
absence of light, the reading was taken in a UV spectrophotometer at 515 nm
using methanol as a blank. The yield obtained in the extraction of rosemary
essential oil was 0,42%, calculated by the amount of oil obtained with the mass
of vegetable used. The result obtained for the antioxidant activity of rosemary
essential oil was satisfactory, with the capacity to reduce DPPH of 87.21+0.25
in a time of 30 minutes. This result proves the potentiality regarding the species
of Laminaceae family. Regarding the antioxidant capacity, the results obtained
indicate that rosemary essential oil can be used in the treatment of Alzheirmer’s
disease, as it can act by inhibiting oxidative stress, the main cause for the
development of neurodegenerative diseases. However, the composition of the
essential oil must be considered, since environmental and cultivation factors
can influence its antioxidant capacity.

KEYWORDS: Essential oil, Alzheimer’s, Rosemary
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1. INTRODUCAO

A doenca de Alzheimer (DA) € uma doenca que afeta principalmente os idosos,
sendo responsavel por 50-60% dos casos de deméncia em pessoas acima de
65 anos de idade. Foi descrita pelo médico Alois Alzheimer em 1901, ao
observar as condi¢cdes neuropsicolégicas de uma paciente de 51 anos de
idade. O médico encontrou, apés efetuar a autopsia, a formacdo de placas e
emaranhados no cérebro, que passaram a constituir a principal caracteristica
da doenca (CARDOSO; COZZOLINO, 2009; SOUZA et. al, 2012).

Alzheimer € uma doenca neurodegenerativa progressiva e irreversivel que
normalmente afeta os idosos devido ao mau processamento de algumas
proteinas decorrente do envelhecimento natural, porém, ha casos raros sobre o
aparecimento dessa enfermidade em pessoas mais jovens associada aos
hébitos ndo saudaveis adquiridos pela populacdo. O Alzheimer precoce tem
como principal responsavel o estresse oxidativo, ou seja, o desequilibrio entre
compostos antioxidantes e oxidantes, no qual favorece o excesso de radicais
livres no organismo, principal responsavel pela morte de células (BARBOSA et.
al, 2010). Em decorréncia desse desequilibrio, o Alzheimer se desenvolve
guando o atague desses radicais livres em excesso ocorre ao nivel
mitocondrial (ECYCLE, 2015).

Os métodos de prevencgdo envolvem atividades fisicas, estimulo mental e uma
dieta saudavel e rica em antioxidantes, como a vitamina C e E, 0s quais sdo
importantes pois sdo capazes de inibir o ataque dos radicais livres e
consequentemente proteger a oxidacao de células sadias. Além disso, existem
medicamentos que prometem o retardo da doenca ou sua estabilidade e
colaboram para a maior vivencia da pessoa diagnosticadas com o Alzheimer
(CORREIA et. al, 2015).

Atualmente vem sendo desenvolvidos estudos sobre terapia mental utilizando
aromatizantes que auxiliam a combater o estresse oxidativo. A aromaterapia

pode ser feita através de Oleos essenciais extraidos de produtos naturais
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aplicados por via oral, aromatica ou aplicacdo tépica, de forma que, ao
consumirmos, as células sdo estimuladas e geram um impulso, o qual é
encaminhado para o sistema limbico, ou seja, parte do cérebro relacionada a
memoria. A eficacia do tratamento aromaterapico varia de acordo com a
qualidade do d6leo essencial e adequacdo do mesmo com uma doenca
especifica (PRICE, 1999). Existem diversas esséncias com aplicacbes
diferentes, para o tratamento da doenca de Alzheimer (DA), sendo que as mais
utilizadas séo a base de Salvia rosmarinus e Melissa officinalis, comumente

conhecidos respectivamente por alecrim e erva-cidreira (TORRES, 2017).

Com o propésito de demonstrar os beneficios decorrentes da aromaterapia no
tratamento de doencas degenerativas causadas por estresse oxidativo, como 0
Alzheimer, esse trabalho tem o objetivo de extrair e determinar a atividade
antioxidante do 6leo essencial de alecrim (Rosmarinus officinalis L.), bem como

descrever como esse 6leo essencial atua no tratamento dessa enfermidade.
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2. DOENCA DE ALZHEIMER

O Alzheimer é uma doencga que afeta normalmente os idosos e ocasiona a
deméncia. Seu nome foi mencionado pela primeira vez por volta de 1907 como
homenagem ao Alois Alzheimer, psiquiatra e neuropatologista aleméo, que se
dedicou ao caso de August Deter, uma mulher de 51 anos que apresentava
sintomas de deméncia e oscilagcbes de humor. Auguste era considerada
saudavel exceto pelos exames neuroldégicos que apresentavam pequenas
anomalias, como as mostradas nas figuras 1 e 2. ApGs quatro anos ela veio
a Obito e em sua autopsia Alois Alzheimer pode notar as semelhancas

celebrais da jovem com as de um idoso com deméncia senil (SAYEG, 2020).

o hbnllar s Cancdos hom
fngrae D chapn by Mdvan

Figura 1 - Desenhos feitos por Alois Alzheimer dos novelos neurofibrilares encontrados na
August (SAYEG, 2020)



Placa neuritica esq.
* x 100 e novelo neurofibrilar dir de august D

Placas neuriticas de August D. (originais)

Figura 2 - Patologias encontradas em August D. (SAYEG, 2020)

No decorrer de um ano, o0 médico pode estudar mais casos com 0S mesmos
relatos de August Deter, confirmando assim suas teorias de que existia uma
doenca neurodegenerativa que afetava areas do cérebro gradativamente.
Com os dados levantados e comprovados ele publicou os casos de seus
pacientes estudados e no ano posterior surgiu o termo “doenga de
Alzheimer” (SAYEG, 2020).

Com o passar dos anos a Doenca de Alzheimer passou a ser classificada
em relacdo ao seu tempo de inicio. Sendo assim, uma pessoa com O0S
sintomas da doenca que possui menos de 65 anos € rotulada como
deméncia pré-senil ou de inicio precoce. J4 a DA em idosos, que possuem
mais de 65 anos, é considerada como deméncia senil ou de inicio tardio e
acomete cerca de 80% dos pacientes (CARDOSO; COZZOLINO, 2009, DE
FALCO, et al., 2016).

O principal fator de riso é a idade, sendo que o risco de aparecimento da
mesma vai de 0,7% dos 60 a 64 anos de idade para 40% em torno de 90 a
95 anos (FORLENZA, 2005). Quando a mesma afeta as pessoas com
menos de 65 anos, geralmente esta associada a hereditariedade ou ao
estresse oxidativo ocasionado pelo cotidiano. No primeiro caso 0 inicio
precoce esta relacionado a mutacdes ocorrentes nos genes que causam

alteracfes proteicas. J& no caso do estresse oxidativo, os radicais livres
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causam danos celulares através de peroxidacédo lipidica, além de oxidacao
proteica e do DNA (CARDOSO; COZZOLINO, 2009; SOUZA et. al, 2012).

A DA evidencia-se pelo disturbio progressivo da memaria e outras funcdes
cognitivas, prejudicando o desempenho funcional e social. A aquisicdo de
novas informacdées é diminuida, piorando progressivamente até que nao
haja aprendizado novo. No estagio avancado da doenca observa-se a triade
afasia, apraxia e agnosia, que se caracteriza pela perda da fala, da capacidade
de nomear pessoas e objetos, bem como de desempenhar tarefas. Essas
mudancas cerebrais e comportamentais afetam o social do paciente, visto
que as fungcbes mentais superiores sdo base para as outras funcdes. Dessa
forma os processos de aprendizado serdo afetados, o que acarreta a ma
desenvoltura de atividades basicas cotidianas e por esse motivo a maioria
dos pacientes acaba precisando de ajuda de um cuidador, que auxilia o
paciente a desenvolver suas tarefas diarias. Esse trabalho acaba sendo
dificultado por outras das caracteristicas que 75% dos casos de pessoa com
Doenca de Alzheimer apresentam, que sdo as alteracbes psiquicas,
comportamentais, do humor e do sono, agitacdo psicomotora e agressividade,
gue acabam exigindo medicac&o pontual para eliminar esses sintomas (TAMAI,
2002; FLORENZA, 2005).

O diagnostico da doenca de Alzheimer (DA) apresenta caracteristicas
neuropatolégicas e neuroquimicas marcantes, e s6 pode ser realizado por
meio de exames no tecido cerebral por biépsia ou necropsia. Portanto, a
identificacdo ocorre em grande parte, por exclusao, de acordo com o historico
médico do paciente e outros exames como o de sangue, tomografia ou
ressonancia, em que se identificam mdltiplos infartos e hidrocefalia
(SERENIKIL, VITAL, 2008).

As patologias decorrentes da DA incluem a perda neuronal e dendritica;
neuritos distréficos e atrofilia do hipocampo; degeneracdo neurovascular;
presenca de placas senis extracelulares constituidas de agregados
flamentosos da proteina B-amiloide (AB) e formagdo de massas
(emaranhados) neurofibrilares intracelulares, que se formam a partir do colapso
do citoesqueleto neuronal, decorrente da hiperfosforilagdo da proteina TAU.

Essa alteracao favorece a formacdo de agregados que impedem a passagem
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de proteinas neurotréficas e funcionais, o0 que gera a perda no transporte
axonal e denditico nos neurbnios, que seriam sequencialmente a perda no
transporte de nutrientes e informacgdes neuronais (CASTELLANI; ROLSTON;
SMITH, 2011). As placas senis decorrem do metabolismo anormal da proteina
precursora do amiloide (APP), que leva a formacao de agregados do peptideo
B-amildide (FORLENZA, 2005).

Verificam-se as placas senis e os emaranhados neurofibrilares desde o inicio
da doenca, em estruturas do lobo temporal medial, englobando o hipocampo e
0 giro para-hipocampal, tidas como estruturas primordiais para 0s processos de
memoria. A medida que a doenca vai evoluindo, o processo degenerativo se
dissemina para o neocortex de associacdo, abrangendo &reas cerebrais
responsaveis por outros processos cognitivos (FORLENZA, 2005; LIMA, 2008)

As placas e massas decorrentes da DA estéo localizadas nas areas cerebrais,
principalmente nas amidalas cerebelosas, no hipocampo e no cértex entorrinal
do l6bulo temporal. J& as regides, frontais e parietais do cértex associativo sdo
as menos afetadas. A figura 3 mostra as diferentes regides do cérebro, estando
as areas mais afetadas pela DA em destaque (DE FALCO et al., 2016).

Lobulo frontal !

Lébulo panetal

Amidala cerebelosa
_ Hipocampo

Coértex entorrnal

T~~Cértex visual

*Cerebelo

s Medula

Figura 3 — Diferentes regifes do cérebro, com destaque em vermelho para as areas mais
afetadas pela DA (In: DE FALCO et al., 2016, p 64).
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Desde o descobrimento da doenca até os dias atuais, os estudos a respeito
dessas caracteristicas neuropatolégicas da DA tem se desenvolvido de acordo
com o avango tecnoldgico, na tentativa de explicar a etiologia da doenca.
Dessa forma, surgiram diversas hipoteses importantes para a compreensao
das causas para o desenvolvimento da doenca de Alzheimer e as principais
sdo a hipoétese colinérgica, a cascata de amiloide e o stress oxidativo (hipétese
metélica) (SERENIKL; VITAL, 2008).

2.1 HIPOTESE COLINERGICA

Foi a primeira hipdtese estudada, desenvolvida com base na disfungéo
amnésica do idoso no inicio da década de 80. A etapa colinérgica € a mais
importante para os processos de aprendizagem e memoria, dessa forma,
muitos estudos foram desenvolvidos para descobrir quais eram as mudancas
ocorrentes nessa regido com o aparecimento da doenca de Alzheimer. Os
estudos demonstraram que as mudancgas consistiam diminuicdo da colina
acetiltransferase (ChAT), enzima responsavel pela sintese da acetilcolina
(ACh), no coértex e no hipocampo, bem como uma reducdo variavel dos
neurdnios colinérgicos situados no nacleo basal de Meynert. Desta forma, em
nivel celular, a DA esta relacionada a diminuicdo das taxas de acetilcolina
(ACh) no processo sinaptico. Esta reducdo tem como consequéncia uma
diminuicdo da neurotransmissdo colinérgica cortical, bem como de outros
neurotransmissores como noradrenalina, dopamina, serotonina e glutamato,
surgindo as disfuncdes neuroquimicas e sinapticas (LIMA, 2008; DE FALCO et.

al., 2016).

A acetilcolinesterase (AChE) hidrolisa a acetilcolina e regula, desta forma, a
atividade e permanéncia da acetilcolina na fenda sinaptica. Segundo Lima
(2008, p. 79), “o fundamento da hipotese colinérgica esta relacionado a
capacidade de farmacos potencializadores da fungédo colinérgica central

induzirem melhora do perfil cognitivo da doenga”.
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2.1.1 Inibidores da acetilcolinesterase (AChE)

Os anticolinesterasicos sao 0s agentes mais promissores da doenca de
Alzheimer, pois o0s mesmos atuam na fenda sinaptica inibindo a
Acetilcolinesterase (AChE) e com isso retardam a degradacdo metabdlica da
acetilcolina, disponibilizando esse neurotransmissor para a comunicagao entre
as ceélulas, o que aumenta a capacidade desse neurotransmissor em estimular
0S receptores nicotinicos e muscarinicos cerebrais. Os compostos presentes
nessa classe terapéutica de drogas que apresenta melhoras nos sintomas
cognitivos da doenga sao a Galantamina, Donepezila, Tacrina e Rivastigmina,
representados na figura 4 e apresentam efeitos sobre o retardo na progressao
da disfuncdo cognitiva. Ao total sdo quatro medicamentos aprovados pela
Administracdo Federal de Alimentos e Medicamentos americana (FDA) e
apresentam melhorias em aproximadamente 30 a 40% dos pacientes no inicio
da doenca (SERENIKIL, VITAL, 2008; GABRIEL, 2019; DE FALCO et. al.,
2016).

Galantamina

& /\C\Q

/
O\

Donepezila

/

OH 0
\\‘/o\ / N
Rivastigmina
\N/

l'acrina

Figura 4 - Estruturas dos principais inibidores de AChE aprovados para o tratamento da DA
(In: DE FALCO et al., 2016, p. 71).

Além desses inibidores ja aprovados, outras drogas como o Metrifonato, e a
huperzona A estdo sendo analisados (MINETT; BERTOLUCCI, 2000).
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Os efeitos dessas drogas representadas na figura 4, ndo foram determinados
em longo prazo e sao liberados apenas para o tratamento da doenca em niveis
primérios, exceto a donepezila que pode ser utilizada para o tratamento com a
presenca de sintomas severos, porém sdo almejadas em decorréncia de sua
intervencao no processo degenerativo que impede a propagacao da cascata de

eventos que acarretam a morte neuronal (GABRIEL, 2019).

Pesquisas voltadas para a selecédo de plantas com atividade anticolinesterasica
para o tratamento da DA estdo sendo efetuadas atualmente no Brasil. Essas
pesquisas tém o objetivo de reduzir custos de producdo dos principios ativos,
bem como a reducdo dos efeitos colaterais apresentados pelas drogas
sintéticas comercializadas (DE FALCO et al., 2016).

2.2 HIPOTESE DA CASCATA AMILOIDE

Essa tem sido a hipétese dominante nos ultimos vinte anos, todas as outras
hipéteses como a oligomérica e a metalica podem ser consideradas extensfes
da mesma (DE FALCO et al. 2016).

De acordo com essa hipbtese desenvolvida em 1992, a fim de explicar as
formas genéticas da Doenca de Alzheimer, a neurodegeneracéo na doenca de
Alzheimer se inicia com o aumento da quebra das ligacbes peptidicas da
proteina precursora amiloide (APP). Esse processo, nomeado de clivagem
proteolitica, tem como produto principal o peptideo B-amiléide (AB), que seria o
responsavel por iniciar uma cascata de eventos toxicos que conduzem a
formacdo de placas senis e a neurodegenerescéncia como a hiperfosforilacéo
da Tau, proteina solivel associada aos microtubulos que esta presente em
uma subunidade dos filamentos helicoidais emparelhados encontrados nos
emaranhados observados no cortex dos afetados pela DA. Em sua forma

hiperfosforilada se torna um polimero insolavel filamentoso (GABRIEL, 2019).

A clivagem da proteina precursora amiléide (APP) em diferentes lugares é
efetuada por duas secretases, a y-secretase e a B-secretase. Essa clivagem
origina fragmentos de AB de diferentes tamanhos, com 40 e 42 residuos,

respectivamente: AB1-40 e ABR1-42. Embora ambos sejam capazes de se
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agregar e gerar protofibrilas, fibrilas e, por fim, placas insoltveis, o fragmento
AB1-42, mais hidrofébico, apresenta maior potencial amiloidogénico. O
peptideo AB pode ser encontrado de diversas formas: em forma de
mondmeros, de estruturas constituidas de dimeros e de trimeros, que irdo
gerar as denominadas arquiteturas “monoméricas ou oligoméricas” e na forma
de “protofibrilas”, que retratam as estruturas de classe intermediaria entre os
agregados descritos e as fibrilas presentes nas placas senis (figura 5). O
agrupamento de monémeros AB se inicia com a dimerizacdo do peptideo,
gerando oligbmeros fibrilares que, posteriormente polimerizam-se para formar
fibrilas amiléides maduras. Oligbmeros pré-fibrilares, formados por esse
mesmo dimero, geram depois protofibrilas, as quais podem sofrer uma
mudanca conformacional em bloco para formar fibrilas amildides. A
dimerizagcdo dos mondémeros A podem ser mediados por biometais, como o
cobre, gerando pequenos oligbmeros de AB-Cu, que provavelmente levam a

formacao de agregados maiores (DE FALCO et al. 2016).

A8 |

| AB, 42
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/ fibrilares
* Protofibrillas
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Fibrilas .
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Figura 5 - Possiveis conformagdes dos mondmeros de AB e suas diferentes formas de
agregacéo (In: DE FALCO et al., 2016, p. 65)
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Dentre as espécies oligoméricas estdo incluidos os agregados desordenados,
as micelas, as protofibrilas, os agregados pré-fibrilares, oligbmeros fibrilares
toxicos de AB (TABFOs - do inglés, Toxic Amyloid-Beta Fibrillar Oligomers), os
ligantes amiloides difusiveis, os oligbmeros pré-fibrilares (PFOs - do inglés,
Prefibrillar Oligomers), os globuldmeros e protofibrilas anulares (APFs - do
inglés, Annular Protofibrils). Os estados de aglomeracdo de maior toxicidade

parecem ser os oligdbmeros e as protofibrilas (DE FALCO et al. 2016).

A deposicdo de peptideos B-amiléide, ocorre nos lobos temporais, regidao do
hipocampo e cortex, que compromete a neurotransmissao colinérgica. Com a
evolucdo desse aumento na producdo dessa proteina insollvel ocorrem as
reacoes gliais inflamatorias, oxidativas e o comprometimento do citoesqueleto
levando a duas das patologias da DA ocorrentes nos neurénios, a formacéo de
emaranhados neurofibrilares e a transformacédo das placas senis em neuriticas,
responsavel pela amiloide cerebrovascular (SERENIKL, VITAL, 2008;
FORLENZA, 2005). Pode-se notar a diferenca entre um neurdnio saudavel com

o0 de uma pessoa com a doenca de Alzheimer na figura 6.

Placas amuléides
(peptideo Af)

- e s T
&~ 77 DA
Emaranhados

neurofibrilares

B . (proteina tau) |

Figura 6 - Neurdnio saudavel (A) neurénio de um paciente com DA (B). (In: DE FALCO, et al.,
2016, p. 65).

Outra derivacdo dessa hipétese confirma que a secre¢éo e a deposicao de AR
e a agregacdo das placas estdo relacionadas ao estresse oxidativo. Dessa

forma as placas amiloides ndo sdo a Unica causa da doenca, pois a mesma é
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influenciada por outros fatores como a desregulacdo da homeostase metalica
(RIBEIRO, 2010).

2.2.1 Inibidores de Secretases

Uma alternativa utilizada para o tratamento da doenca de Alzheimer é a
diminuicdo da producéo do peptideo AR (APP) obtido pela estimulacdo da via
a-secretase e pela reducdo na atividade das 3 (BACE) e y secretases que séo
a via amiloidognénica da clivagem proteolitica da APP. Esse tratamento tem
como base os efeitos de anti-inflamatérios como o ibuprofeno, indometacina e
sulindac que transformam a AB em um peptideo menor e ndo neurotdxico
(SERENIKL, VITAL, 2008; GABRIEL, 2019).

2.3 STRESS OXIDATIVO (HIPOTESE METALICA)

O estresse oxidativo ocorre devido ao desequilibrio entre as defesas
antioxidantes e o sistema oxidante do organismo, sendo essa a principal causa
para o desenvolvimento de doencas neurodegenerativas. Em razdo ao alto
consumo de oxigénio, presenca de &cidos graxos poli-insaturados e baixas
taxas de enzimas antioxidantes, o sistema nervoso central é considerado mais
vulneravel aos danos ocasionados pelos radicais livres. Por essa razdo o
aparecimento de doencas neuronais € mais propenso que outras (CARDOSO;
COZZOLINO, 2009; SOUZA et al., 2012).

Os radicais livres sdo produzidos naturalmente durante o funcionamento das
células em organismos aerébicos ou por alguma disfuncdo biolégica. A maior
parte deles reagem e séo removidos pelas defesas antioxidantes da célula, que
sdo as enzimas e moléculas ndo enzimaticas. Quando em nivel equilibrado os
radicais sdo benéficos visto que estdo envolvidos em processos fisioldgicos de
regulacdo do crescimento celular, sinalizacdo intercelular e sintese de
substancias biologica. No entanto, caso a producao de radicais seja maior que

a de defesas ocorrera a oxidacdo de moléculas como lipidios celulares,
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proteinas e DNA danificando as mesmas (ANDRADE et al., 2013; FERREIRA;
MATSUBARA, 1997).

Esse ataque do sistema oxidante ocorre pelo fato de que os radicais s&o
moléculas extremamente instaveis e reativas pela presenca de elétrons
desemparelhados na ultima camada. Portanto, ao reagir com outras moléculas
com o intuito de tomar o elétron da mesma, os radicais provocam uma reagao
em cadeia em que a molécula atacada € convertida em radical livre e passa a
atacar outras moléculas a fim de recuperar seu elétron. Desse processo ocorre
0 aparecimento de produtos toxicos para a célula, disfuncdo mitocondrial,
inflamacBes e defeitos nas proteinas que déo origem a diversas patologias
como choque hemorragico, cancer, Alzheimer, infarto do miocardio, acidentes
vasculares cerebrais (AVC) e Parkinson (ABREU; FERREIRA, 2007
BARREIROS; DAVID; DAVID, 2006).

A hip6tese metdlica indica que os ions metalicos endégenos que possuem
atividade redox como o cobre (ll), ferro (lll) e ions como o zinco (ll) contribuem
para a evolucdo de doencas neurodegenerativas, pois favorecem a agregacao
e aumentam a toxidade de beta amildide (AB). Dessa forma, estudos a partir
dessa hipotese indicam que estes biometais seriam capazes de induzirem ao
aumento do estresse oxidativo no cérebro a partir de reacdes de Haber-Weiss
e Fenton, representadas na figura 7. Nessas reacdes ocorre a formacéo das
mais abundantes espécies reativas que possuem o elétron desemparelhado
localizado entre os a&tomos de oxigénio denominadas EROs, ou entre 0s
atomos de Nitrogénio, os ENOs. A oxidacdo de biomoléculas catalisadas por
ferro a partir da reacdo de Fenton, por exemplo, gera anormalidades no RNA
causando reducdo na sintese proteica, uma das anormalidades encontradas

com o aparecimento da Doenca de Alzheimer (FALCO et al., 2016).
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Reacéo de Haber-Weiss:

‘0O + HOp —> OH + OH + O,

Reacdo de Fenton:

Fe?*/Ccu® + H,0, —> Fe**/Cu®* + ‘OH + OH

Figura 7 - Reac®es de producao de espécie reativa (In: FALCO, et al, 2016, p. 66).

Esses radicais livres sdo capazes de causar diversos danos. Entre eles, a
hidroxila (HO’) classificada como ERO, é o mais reativo e ataca as
biomoléculas causando danos no RNA e DNA, nas proteinas, lipidios,
membranas celulares do nucleo e membrana mitocondrial, além desse grupo

radicalar, também s&o considerados como ERO o superoxido (Oy); peroxila

(ROO); alcoxila (RO); e os nédo-radicalares como oxigénio, perdxido de
hidrogénio e o &cido hipocloroso. Os compostos presentes no grupo de ERN
sdo o Oxido nitrico (NO’), produzido nos tecidos biologicos; Oxido nitroso
(N2O3); &cido nitroso (HNOy), nitritos (NOy), nitratos (NO3) e peroxinitritos
(ONOO)). Grande parte desses radicais, assim como a hidroxila, sdo téxicos
guando em desequilibrio com os agentes antioxidantes (ABREU; FERREIRA,
2007; BARREIROS; DAVID; DAVID, 2006).

Em decorréncia do envolvimento patogénico de biometais com a DA, a
hip6tese metélica estd sendo amplamente estudada. Diversas pesquisas
indicam que o zinco e o cobre competem na agregacdo dos residuos de beta
amiléide, e além disso conduzem ao acumulo de biometais dentro dos
neurdnios, causando danos oxidativos e neurodegeneracdo. Desse modo, a
partir do momento que os bimetais, como o ferro, se ligam aos emaranhados
neurofibrilares eles induzem ao estresse oxidativo, reafirmando o envolvimento
e a importancia da determinagdo de metais em amostras bioldgicas de pessoas
com a doenca de Alzheimer (FALCO et al., 2016).
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Em geral as causas para 0 aumento oxidativo também estdo relacionadas aos
maus habitos adquiridos pela populacdo, como a inalacdo de produtos
quimicos como, exposic¢des a radiacdo ultravioleta, sedentarismo, dietas pouco
saudaveis e consequentemente hipercalodricas. Por esse motivo, estudos
indicam que a mudanca nos habitos como a ingestdo de produtos antioxidantes
tem acéo positiva em relacdo ao combate ao estresse oxidativo, apresentando
menor relato de morte neuronal e prevencdo dos ataques a proteinas
hiperfosforilada, sendo assim a indicacdo é de que seja feita a ingestdo de
antioxidantes para reduzir ou impedir a instalacdo das deméncias (CARDOSO;
COZZOLINO, 2009; SOUZA et al., 2012).

2.3.1 Antioxidantes

Dentre os possiveis inibidores dos efeitos causados pela proteina AR estdo os
antioxidantes lipofilicos, como o a-tocoferol, as vitamina C e E, o acido a-lipdico
(ALA) e os polifendis. A estrutura molecular de alguns desses compostos estao
apresentadas na figura 8. Estudos indicam que uma dieta rica em acido a-
lipdico, uma co-enzima mitocondrial com acbes diretas e indiretas de
antioxidantes, apresenta melhorias no desempenho cognitivo, diminuicdo da
carga amiloide e também reduz os danos oxidativos. Os polifendis sao
considerados agentes neuroprotetores que reduzem a agregacao do peptideo
AR e possuem a capacidade de eliminar os radicais livres. Dentre os polifendis
destacam-se os flavonoides, que agem como protetores das células neuronais
contra a neurotoxidade causada pelo estresse oxidativo. J& os nitrofendis séo
capazes de inibir a agregacdo amiloidal e provocar a desagregacao das fibras
amiloidais ja formadas (SERENIKL, VITAL, 2008; DE FALCO et al., 2016).
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Figura 8 - Estrutura dos principais antioxidantes utilizados no tratamento da DA (In: DE FALCO
etal., 2016, p. 74)

As propriedades protetivas e acdo no processo oxidativo dos antioxidantes
depende da sua classificacdo que pode ser dividida entre primaria e
secundaria. Nas propriedades protetivas primarias os compostos antioxidantes
conseguem estabilizar os radicais livres devido a doacao de atomos, podendo
ser elétrons ou hidrogénios. J4 na secundaria estes compostos sdo capazes de
retardar a reacdo dos radicais por diversos mecanismo como a complexacao
com metais, sequestro de oxigénio, decomposicado de hidroperdxidos, levando
a formacao de espécies ndo radicais e por absorcao da radiacdo ultravioleta.
Um exemplo de como ocorre a reacdo entre radical e antioxidante presente na

semente da uva pode ser observada na figura 9 (DE FALCO et al., 2016).
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Figura 9 - Reacéo entre o radical livre e o antioxidante (In: D’AVILA, 2020).

7

O radical livre é estabilizado pelo antioxidante que passa a ser um radical,
porem diferentemente do outro, ele é altamente estavel devido a ressonancia
dos elétrons presentes no anel benzénico, que da estabilidade a molécula
(D’AVILA, 2020).



32

3. OLEOS ESSENCIAIS

3.1 CARACTERISTICAS GERAIS

Os oOleos esséncias sdo produtos aromaticos naturais e biodegradaveis que
apresentam baixa toxidade aos mamiferos e faz parte de todo o reino vegetal.
Sua producgédo ocorre por meio das células secretoras ou grupo de células nas
glandulas especiais da planta denominadas tricomas, geralmente para fins de
protecdo ou maior reproducdo do vegetal (EVORA, 2015; SILVEIRA et al.,
2012).

S&o caracterizados como metabolitos secundarios de baixo peso molecular, e
como substancias oleosas, sollveis em solventes organicos, normalmente de
densidade menor que a da agua, volateis e que exalam aroma, sendo por essa
razdo também conhecidos como compostos aromaticos. Uma pequena fracao
da composicéo das plantas aromaticas € composta pelos 6leos essenciais que
podem ser utilizados em indUstrias alimentar, cosmética, biotecnoldgica e
farmacéutica, sendo que neste Ultimo caso os 6leos essenciais passam a ser
nomeados como farmacos aromaticos (EVORA, 2015; SCHERER et al., 2009).

Dentre as familias botanicas, as principais produtoras de 6leos essenciais sao
as Apiaceae, Asteraceae, Geraniaceae, Lamiaceae, Pineaceae, Rutaceae, e
Verbenaceae. Esses 6leos podem ser extraidos das raizes, rizomas, caules,

cascas, folhas, flores, frutos e sementes (EVORA, 2015).

A utilizacdo desses 0leos vem sendo estudada nas ultimas décadas a partir da
juncdo entre o uso da medicina popular milenar com a medicina moderna.
Dessa forma, a procura por substancias biologicamente ativas para aplicacao
como ingredientes funcionais em formulacbes de produtos alimenticios e
cosmeéticos, por exemplo, tem gerado grande aceitacdo do uso de 6leos
essenciais pelos consumidores em decorréncia das propriedades

antimicrobianas, antioxidantes e anti-inflamatorios, alem da substituicdo dos
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produtos sintéticos e tdéxicos por esses produtos naturais (EVORA, 2015;
SCHERER et al., 2009).

3.2 COMPOSICAO QUIMICA

Diversos compostos podem estar presentes nos O6leos essenciais, em
decorréncia dos diversos fatores que influenciam a biossintese de compostos
volateis. Dentre o0s constituintes quimicos dos 0leos pode-se citar 0s
hidrocarbonetos terpénicos, éalcoois simples e terpénicos, fenilpropanoides,
aldeidos, cetonas, fendis, ésteres, éteres, Oxidos, peréxidos, furanos, acidos

organicos, lactonas e cumarinas (SILVEIRA et al., 2012).

As substancias mais encontradas em 0leos essenciais sdo 0s monoterpenos
(cerca de 90% dos Oleos volateis) e os sesquiterpenos. Os diterpenos sdo
encontrados apenas em 0leos volateis extraidos com solventes organicos. Os
monoterpenos podem ser classificados como aciclicos (linalol), monociclicos

(a-terpineol) e biciclicos (a-pineno) (figura 10) (SIMOES et al, 200).

OH

‘ OH _
a-pineno

linalol a-terpineol

Figura 10 — Alguns monoterpenos de ocorréncia em 6leos essenciais (In: SIMOES et al., 2000,
p. 391).

Os sesquiterpenos sao classificados em estrutura aciclica (nerolidol),
monociclica (acido abscisico) ou biciclica (B-selineno) (figura 11). Alem desses
compostos existem os fenilpropandides que sdo compostos de natureza
fendlica como o safrol e o anetol (figura 11) também encontrados nos 6leos
essenciais (EVORA, 2015; SILVEIRA et al., 2012; SIMOES et al., 2000).
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Figura 11 — Alguns sesquiterpenos e fenilpropanoides de ocorréncia em 6leos essenciais (In:
SIMOES et al., 2000, p. 392; LIMA; CARDOSO, 2007, p. 19)

A composicao e concentracdo dos componentes dos 6leos essenciais podem
variar ate mesmo entre plantas da mesma espécie devido aos fatores
ecologicos e agrondmicos e as condi¢cdes edafoclimaticas. Dessa forma, as
espécies apresentam diferencas quimicas que afetam nas propriedades
funcionais como atividade antimicrobiana e antioxidante dos 6leos (SCHERER
et al., 2009).
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4. ALECRIM (Rosmarinus officinalis)

O alecrim, Rosmarinus officinalis (figura 12), é um arbusto da familia de
Lamiaceae nativo do Mediterraneo, cujo Oleo essencial € muito utilizado no
ramo industrial devido a sua composi¢cdo quimica, a qual constitui principios
ativos terapéuticos, antioxidantes e aromatizantes. A inalacdo ou ingestdo do
Oleo essencial de alecrim € capaz de estimular o sistema nervoso central e por
essa razao em tempos milenares ja se utilizavam a esséncia de alecrim com o
intuito de melhorar o sistema cognitivo através da aromaterapia, para efeitos
estimulantes e propriedades estomacais (PORTE; GODOY, 2001; STEFFENS,
2010).

Figura 12 — Alecrim (Rosmarinus officinalis) (In: Pinterest, 2021)

O ¢6leo essencial extraido do alecrim é constituido por diferentes antioxidantes,
como os diterpenos, triterpenos e flavonoides, além de compostos como
hidrocarbonetos monoterpénicos e ésteres terpénicos. Contudo, a composicéo
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guimica do mesmo pode apresentar variacdes de teor do principio ativo, devido
a influéncias ambientais e tratamento das plantas desde o processo de cultivo
e manejo (PORTE; GODOQY, 2001; RIBEIRO et al. 2012).

O Oleo volatil de alecrim é composto de 95 a 98% de monoterpenos e
derivados e de 2 a 5% de sesquiterpenos. Dentre 0s principais compostos
volateis presentes no alecrim podemos citar a-pineno, 1,8-cineol, canfeno,

canfora, borneol e verbenona (figura 13).

SENCINGS

a-pineno
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1,8-cineol
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Figura 13 — Alguns monoterpenos encontrados no 6leo essencial de Rosmarinus officinalis L.
(In: DALMARCO,2012, p. 28)

Em geral séo cerca de 25 compostos identificados que podem ser encontrados
no 6leo de alecrim cultivado no Brasil. A tabela 1 ilustra esses compostos
(STEFFENS, 2010).



Composto % Area
o-pineno 25,740
Canfeno 4,050

Thuja-2,4-dieno 0,690
B-pineno 2,100
Mirceno 1,630

a-Terpineno 0,420

d-2-careno 0,877

Orto-cimeno 1,207
1,8-cineol 21,437

y-terpineno 1,530

Terpinoleno 1,410

Linalol 2,780
Crisantenona 1,463
Canfora 3,657
Borneol 4,040
Terpinen-4-ol 1,120

o-terpineol 2,433
Mirtenol 0,570

Verbenona 10,490
Geraniol 3,493
Geranial 0,230

Acetato de Bornil 1,050
Metil-eugenol 0,293
(E)-cariofileno 2,657

a-humoleno 0,420

Total (% éarea) 95,79%
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Tabela 1 - Compostos encontrados no 6leo essencial de Alecrim (In: STEFFENS, 2010, p. 47).
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Outros compostos presentes no 6leo essencial de alecrim sdo os constituintes
fendlicos, os diterpenos do tipo abietano, representados na figura 14. Dentre
eles o mais encontrado no extrato de alecrim é o &cido carndsico
(HABTEMARIAM, 2016).

OH

“OH

Acido carnésico Carnosol Rosmanol

OH OH OH

CHO

OH

OH
Epirosmanol Isorosmanol Rosmadial

Figura 14 - Acido carnésico e diterpenos do tipo abietano relacionados de alecrim (In:
HABTEMARIAM, 2016, p. 4)
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5. Oleos Essenciais no Tratamento de Alzheimer

Os efeitos colaterais ocasionados devido a ingestdo de farmacos no tratamento
de Alzheimer estdo sendo comumente questionados e por essa razao, a busca
por alternativas saudaveis estd aumentando gradativamente. Atualmente, o
foco dos pesquisadores esta em farmacos inibidores de AChE que apresentem
eficAcia e menores efeitos adversos para combater os distlrbios
neurodegenerativos ocasionados pela doenca de Alzheimer. Dessa forma, o
interesse pelos oOleos essenciais vem crescendo em decorréncia de sua
producdo natural, acdo na inibicdo de AChE e acdo antioxidante (OBULESU;
RAO, 2011; SOUZA, et al. 2012)

A inibicdo da enzima acetilcolinesterase (AChE) é importante visto que uma
das caracteristicas neuroquimicas marcantes decorrente da doenca de
Alzheimer & a deficiéncia de acetilcolina. Por essa razéo, os 0leos essenciais
viaveis para o tratamento precisam ter a capacidade de inibir a
acetilcolinesterase (AChE) para retardar a hidrolise catabolica da acetilcolina
com o intuito de compensar a escassez da mesma nos terminas sinapticos
(OBULESU; RAO, 2011; SOUZA, et al. 2012).

Varios componentes de 0Oleos essenciais foram identificados como inibidores
da AChE. Dentre esses componentes estdo os monoterpenos neral, geranial e
linalol, bem como os sesquiterpenos Oxido de cariofileno e tumerona e alguns
fenilpropanoides como o eugenol. O 1,8-cineol e 0 a-pineno (figura 13) foram
considerados os componentes mais ativos na acao inibitéria da AChE do 6leo
S. lavandulaefolia Vahl. Resultados de estudos envolvendo inibicdo da AChE
por Oleos essenciais demonstram a acao inibitéria desses 6leos em varias
plantas da familia Lamiaceae, dentre elas o alecrim (Rosmarinus officinalis L.),

cujo oOleo essencial apresentou um ICso de 69,8 ug/mL (SOUZA et.al., 2012)

7

A acdo antioxidante dos Oleos essenciais também € uma acdo biologica
importante no tratamento do Alzheimer. A figura 15 ilustra alguns

monoterpenos, sesquiterpenos e fenilpropandides como o eugenol, os quais
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sdo compostos antioxidantes presentes nos Oleos essenciais (OBULESU;

RAO, 2011; SOUZA, et all. 2012).
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Figura 35 - Exemplos de monoterpenos, fenilpropandides e sesquiterpenos encontrados nos

Oleos essenciais (In: KNAAK, 2010, pagina 121).

Os diterpenos do tipo abietano, assim como outros compostos e extratos do

alecrim, também apresentam efeitos neuroprotetores para os danos cerebrais

que incluem a peroxidacao lipidica e a protecdo das células da morte celular

oxidativa por meio do mecanismo antioxidante. Dessa forma os efeitos

adicionais desse composto constituem em uma abordagem terapéutica viavel

para o combate ao Alzheimer (DALMARCO, 2012; HABTEMARIAM, 2016).

Em relacdo ao combate de radicais livres, os 6leos essenciais, devido a sua

acao antioxidante, protegem os sistemas biologicos de espécies reativas de
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oxigénio e nitrogénio. Além disso, estudos in vitro indicam que os antioxidantes
presentes nos Oleos essenciais também sdo capazes de prevenir a disfuncéo
da proteina TAU hiperfosforilada (CARDOSO; COZZOLINO, 2009; SOUZA et.
al, 2012).

O dleo essencial mais estudado para o tratamento de Alzheimer atualmente
sdo os da familia de Lamiaceae por serem ricas em antioxidantes e
apresentarem efeitos potenciais nos disturbios cognitivos, sendo os compostos
inibidores majoritarios o 1-8 cineol e a-pineno (figura 13) (SOUZA, et all. 2012;
GEMELLI, et al. 2013).

Segundo Carvalho et al. (2020), o 1,8-cineol e a canfora apresentam atividade
antioxidante e tem efeito estimulante sobre o sistema nervoso central e possui
a capacidade de melhorar a funcdo cognitiva ha deméncia do tipo Alzheimer.
Essa ativacdo, pelo método de inalacao, ja foi testada e avaliada em diversas
pesquisas, apontando resultados satisfatorios em relacdo a melhorias na
memoria e atencdo tanto de idosos como nos testes realizados com
camundongos. Além disso, o a-pineno possui efeito ansiolitico, sendo capaz de

diminuir ansiedade e tensao.

Outros Oleos essenciais também estudados com esse proposito que
apresentaram eficacia sdo os provenientes de espécies como as plantas de
Narcissus poeticus L, Melaleuca, Eucalyptus camaldulensis, Acorus calamus
(Acoro), Marlierea racemosa, Cymbopogon schoenanthus (capim camelo),
Huperzia Serrata, principalmente pela acdo do alcaloide huperzina A, Citrus
aurantifolia (laranja lima) e Crocus sativus (acafrdo) (SOUZA, et al., 2012;
SILVA, 2013).

A aromaterapia € um dos métodos de utilizacdo dos Oleos essenciais mais
utilizados em diversos paises para auxiliar no tratamento de diversos
problemas visando o bem-estar do corpo, mente e das emoc¢des. Entretanto, no
Brasil por ndo estar inserido na ANVISA, o método terapéutico ndo é oferecido
nos hospitais como tratamento funcional. A aplicacdo dos 0Oleos essenciais na
aromaterapia é feita por via tépica ou dérmica por meio de massagens ou
banhos aromaterapeuticos. Existe a teoria de que qualquer aroma, sendo ele

parte da memoaria olfativa, pode ser utilizado na aromaterapia para o tratamento
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do Alzheimer. Porém, é dificil a obtencdo e controle de qualidade de aromas
sem origem vegetal. Dessa forma € mais comum que se utilize os 0leos
essenciais naturais (LYRA, 2010; BRITO, et al. 2013).



43

6. AROMAS NA SALA DE AULA: UMA PROPOSTA PARA O
ENSINO MEDIO

A compreensao da ciéncia envolve a percepcéo e a construcao cientifica. Por
isso as aulas experimentais sdo importantes para a melhor compreensao,
raciocinio e interpretacdo do conteudo abordado. Isto porque, além de prender
a atencdo do aluno quando a mesma € relacionada com o cotidiano, essas
aulas fazem com que os alunos entendam que a quimica estd em tudo e
desperta um maior interesse na matéria, tornando as aulas mais produtivas
(ROCHA; VASCONCELOS, 2006). O desinteresse gerado por quimica muitas
vezes esta relacionado a falta dessa conexdo entre teoria e pratica. Esse
problema pode ser decorrente da falta de infraestrutura escolar, visto que
algumas escolas ainda ndo possuem laboratérios ou equipamentos
especializados que sao utilizados para a realizacdo das aulas praticas
(BASTOS, et al. 2018).

A pandemia ocasionada pelo COVID-19 exigiu uma solucao criativa para tal
falta de equipamentos e de laboratorio, visto que frente a essa nova rotina de
distanciamento social ndo € possivel realizar aulas praticas na escola, devido a
suspencao das aulas presenciais desde de marco de 2020 (CURY 2020). Com
isso alguns professores optaram por utilizar materiais alternativos de facil
acesso, ou seja, que sdo utilizados no dia a dia, para conseguir ministrar e
apresentar experimentos articulados com o cotidiano. Dessa forma conseguem
abordar temas especificos e manter a atencdo dos alunos, melhorando a
compreensao dos mesmo em relacdo ao contetudo abordado. A utilizacao de
aulas interdisciplinares é uma outra opcao que esta sendo muito utilizada pelos
professores com o intuito de prender a atencdo dos alunos perante as aulas
remotas. Esse conceito sendo utilizado para as aulas praticas torna-se uma
solucéo atrativa que tem gerado resultados satisfatérios, levando em conta o
bom feedback dos alunos (ALVES et al., 2020).

Com base nesses dados, a proposta de aula experimental para o ensino médio

€ sobre os aromas em sala de aula. O experimento proposto, além de ser
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relacionado a esse trabalho, utiliza materiais alternativos presentes no
cotidiano e visa a interdisciplinaridade. O emprego de materiais alternativos
possibilita a execugdo do experimento mesmo em laboratdrios sem recursos,

Nos quais 0 acesso a equipamentos especificos nem sempre € possivel.

6.1 INTRODUCAO A AULA INTERDICIPLINAR SOBRE AROMAS

O aroma € um tema que pode ser abordado por diversas matérias como por
exemplo Histéria, visando a origem dos mesmos e suas utilizacdes desde o
primordio; Biologia citando a obtencdo dos aromas e sua disponibilidade; e
Quimica com énfase em Quimica Organica em que se pode abordar a estrutura
molecular das fragrancias, extracdo de 6leos essenciais e a utilizacdo desses
produtos no cotidiano, como por exemplo nos perfumes. Com essa relagéo o
interesse e a compreensdo dos alunos se intensifica e a aula se torna mais
produtiva (ROSA et al., 2016).

O olfato € um dos principais sentidos que possuimos. A partir dele podemos
sentir o odor e aroma de tudo ao nosso redor. Dessa forma, € criada a nossa
memoria olfativa que se estimulada s&o enviadas para as areas do cérebro
associadas a emocdo, a criatividade e a memoéria propriamente dita.
Conhecendo a estrutura dos 6leos essenciais é possivel criar aromatizantes
sintéticos e aplica-los em produtos de higiene, estética, alimentacédo e na area
da saude. Assim, a importadncia dos aromas estd justamente em suas
aplicacoes (FREIRE et al., 2018).

A relacdo que este conteddo apresenta com o cotidiano e sua
interdisciplinaridade representam um facilitador para o compreensdo da
disciplina de quimica, o que contribui para a sedimentacédo do conhecimento na
area (BASTOS, et al. 2018).

6.1.1 Extracdo de Oleos Essenciais
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A proposta desse experimento envolve os aromas e a extracdo de Oleos
essenciais por destilagdo de arraste de vapor. A extracado pode ser realizada
sem a utilizacdo de um laboratério equipado, pois o destilador € construido a
partir de materiais alternativos. O objetivo dessa aula € realizar a extracdo do
Oleo essencial da casca da laranja pelo método de destilacdo arraste de vapor
(ROSA et al., 2016).

6.1.2 Materiais

e Para a construcéo do destilador:
o Uma garrafa de vidro;
o Uma garrafa de pléastico;
o Uma mangueira de plastico;

o Cola epoxi ou fita isolante.

e Para a extracdo do 6leo:
o Casca de oito laranjas verdes;
o Agua;
o Liquidificador;
o Tela de amianto;
o Tripé;
o Fonte de calor;

o Destilador construido.

6.1.3 Procedimento Experimental

Para a extracdo do Oleo essencial da casca de laranja por destilacdo utilizando
materiais alternativos € necessario remover e triturar a casca da laranja com
agua utilizando o liquidificador e despejar a mistura dentro da garrafa de vidro
com a ajuda de um funil e posicionar a garrafa de vidro sobre a fonte de calor

com a ajuda do tripé. A garrafa de vidro deve estar conectada a de plastico
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contendo agua gelada, utilizando como conector a mangueira e isolando a
tampa com a fita ou a cola ep6xi, conforme descrito na figura 15.

Figura 16 - Destilador feito com materiais alternativos (In: ROSA et al., 2016, p. 5)

Apés algumas horas pode-se observar a passagem de vapor de agua com
gotas do 6leo essencial passando pela mangueira e se depositando na garrafa
de plastico com agua gelada. Por causa dessa diferenca de temperatura da
agua vinda da garrafa de vidro para a 4gua da garrafa de plastico, o vapor de
agua se condensa e formam-se duas fases liquidas na garrafa de plastico, uma

com o 6leo essencial, menos denso, e outra com a agua (ROSA et al., 2016).
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1. MATERIAIS E METODOS

7.1 MATERIAIS

7.1.2 Equipamentos

Os equipamentos foram fornecidos pelo laboratério de quimica da Fundacéo
Educacional do Municipio de Assis (FEMA) e Centro de Pesquisa em Ciéncias
(CEPECI). Sendo eles:

e Tubo Falcon;

e Baldo de destilacéo;

e Condensador;

e Manta elétrica;

e Mangueira de latex;

e TermdOmetro;

e Espectrofotometro;

e Cubeta de quartzo;

e Pipeta volumétrica (1; 2; 5 mL);
e Pipeta graduada (2 mL);

e Tubos de vidro médio;

7.2 ALECRIM

Foram selecionadas plantas adultas da espécie de Salvia rosmarinus
comumente conhecidos como alecrim, provenientes da cidade de Candido
Mota. Apdés a coleta foram selecionadas as folhas frescas para o0 o0s

procedimentos experimentais.

7.2.1 Extracdo do Oleo Essencial
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Para a extracdo foram utilizadas 50g do material botanico em 500 mL de agua
destilada submetidos a hidrodestilacdo em destilador do tipo Clevenger (figura
17) sob a temperatura de 150°C por trés horas. O padrdo de extracao foi
repetido 7 vezes totalizando 350g de alecrim o que resultou em 1,5 mL de 6leo
essencial que foi armazenado em frasco ambar esterilizado. ApGs a extracao
foi adicionado um pouco de Na,SO, (sulfato de anidrido) para dessecar as
gotas de agua que estavam presentes no 0leo. Posteriormente o recipiente foi

embalado em papel aluminio e armazenado a baixas temperaturas.

Figura 17 - Destilador de 6leos essenciais do tipo Clevenger

7.2.2 Determinacdo da capacidade antioxidante através do método de

sequestro de radicais livres (DPPH")
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Para determinar a capacidade antioxidante foi preparada previamente a
amostra do reagente 2,2-difenil-1-picril hidrazil (DPPH) na concentracdo de 60
UM, em que 2,4 mg foi dissolvida em 100 mL de metanol. A solugao foi
armazenada em frasco ambar e envelopada em papel aluminio para o uso
posterior. A leitura dessa solucdo foi realizada em um ambiente escuro
utilizando-se cubeta de quartzo em espectrofotdmetro ajustado para 515 nm,

em que o metanol foi utilizado como branco.

A absorbancia do 6leo essencial de alecrim foi feita em triplicata pelo método
de radical livre, em que 0,5 mL do Oleo essencial foi homogeneizado com 3,9
mL do radical estavel DPPH, o que provocou a mudanca de coloracdo do
extrato de amarelo para roxo em razdo da adi¢do do reagente. ApGs 0 repouso
de 30 minutos com a auséncia de luz, a leitura foi feita em espectrofotdmetro

de UV a 515 nm utilizando o metanol como branco.

7.2.2.1 Calculo da atividade antioxidante

A analise da atividade antioxidante do 6leo de alecrim foi calculada
separadamente para cada uma das trés absorbancia obtidas das amostras do
Oleo essencial de alecrim pelo método de porcentagem de reducédo de DPPH

utilizando sequencialmente as equacdes 1 e 2 abaixo.

4) Absamoslra
Eq. 1 A)DPPHremanesceme o W X 100

controle

Onde:

Abscontrole € @ absorbancia da solugdo metandlica do radical DPPH

Absamostra € @ absorbéancia do radical na presenca do extrato
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eq.2  /0Redugdo de DPPH = 100 - %DPPH

remanescente

Posterior ao calculo foi realizada a média de porcentagem de reducdo de
DPHH obtidas, e foi calculado o desvio padrédo das amostras pela equacéo 3

abaixo.

Eq. 3 Dp = \/Z(Xril_ Z)

Onde:

Xi: valor individual da absorbancia da amostra
X: valor da média da absorbancia das amostras

n: nimero das amostras
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8. RESULTADOS E DISCUSSAO

8.1 EXTRACAO DO OLEO ESSENCIAL

A extracdo por hidrodestilacdo do Oleo essencial de alecrim Rosmarinus
officinalis pelo método de Clevenger, utilizando folhas frescas do material
botanico, forneceu um rendimento de 0,42%. O rendimento do Oleo foi
calculado pela quantidade de 6leo que se obteve com a massa de vegetal
usada. Obteve-se 1,47 gramas de 6leo a partir de 350 gramas de folhas

frescas de alecrim.

O resultado obtido foi proximo ao obtido por Rocha (2016), o qual aborda que o
padrdo de rendimento da extracdo por hidrodestilacdo do alecrim € de 0,59%.

Segundo Cutrim et al. (2019), o 6leo essencial apresenta maior rendimento
guando extraido em solventes organicos, porém no mesmo artigo os autores
afirmam que rendimento maximo € de 1%. O autor saliente ainda que a
utilizacéo de folhas secas também resulta em um maior percentual de extracao

do 6leo essencial.

O Oleo essencial de alecrim apresentou densidade menor que a da agua,
cheiro forte e caracteristico do alecrim, bem como coloracdo branca (quase
incolor) logo no inicio da extragéo, tornando-se amarelada, cor caracteristica do
material, com o decorrer do tempo, conforme citado por Pala et al. (2010). Essa

variacao de coloracao pode ser observada na figura 18.
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Figura 18 - Oleo essencial de Alecrim (Rosmarinus officinalis) no inicio e final da extracéo.

8.2 CAPACIDADE ANTIOXIDANTE DO OLEO ESSENCIAL DE ALECRIM

O Valor médio das trés absorbancias das amostras de 6leo de alecrim para
determinacao da atividade antioxidante foi de 0,1047. A atividade antioxidante
total calculada pela porcentagem de reducdo de DPPH foi de 87,213+0,25 no
tempo de 30 minutos. Segundo Cutrim et al. (2019) o percentual maximo de
inibicdo de alecrim (R. officinalis) em solucdo alcodlica é de 99,8% em
concentragdo elevada. O resultado obtido no presente trabalho mostrou-se
satisfatorio, inclusive se comparado a atividade antioxidante dos Oleos
essenciais do capim limdo e da erva cidreira, utilizados no tratamento da
doenca de Alzheimer. Silva et al. (2017) analisaram, também pelo método de
DPPH, as espécies de Cymbopogon citratus, conhecida como capim liméo e
Melissa officinalis, comumente conhecida como erva-cidreira. O capim limao

apresentou atividade antioxidante total de 20,90% e a erva-cidreira de 78,12%.
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9. CONCLUSAO

O Oleo essencial de alecrim (Rosmarinus officinalis L.) apresentou pouco
rendimento no processo de hidrodestilacdo pelo método de Clevenger com a

utilizacéo das folhas frescas, porém muito préximo ao descrito na literatura

O resultado da capacidade antioxidante do 6leo essencial de alecrim obtido por
hidrodestilacdo foi de 87,21+0,25, um resultado satisfatério comprovando a
potencialidade referente as espécies da familia de Laminaceae. Os resultados
obtidos em relacdo a capacidade antioxidante do 6leo essencial de alecrim
indicam que o mesmo pode ser utilizado no tratamento da doenca de
Alzheimer, visto que o mesmo pode atuar inibindo o stress oxidativo, a principal

causa para o desenvolvimento de doencas neurodegenerativas.

Deve-se considerar, entretanto, a composi¢cdo do 6leo essencial visto que 0s
fatores ambientais e de cultivo podem influenciar na capacidade antioxidante

do mesmao.
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