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Resumo

A presenca de uma microbiota benéfica no trato gastrointestinal é um fator importante na otimizacdo da digestdo e
absorcdo dos nutrientes indispensdvel para se obter boa produtividade. Neste sentido, a utilizagdo de
antimicrobianos promotores de crescimento na ragdo dos animais de producdo tem como objetivo promover a
reducdo e/ou a morte dos micro-organismos indesejaveis. No entanto, devido a possibilidade de resisténcia cruzada
novas alternativas vém sendo pesquisadas em substituicdo a esses antimicrobianos, tais como os 6leos essenciais
aromaticos. Estes apresentam poucos riscos de acumulos nos tecidos devido a rapida metabolizacdo e curta meia-
vida dos seus compostos ativos, sendo que podem atuar diretamente sobre micro-organismos patogénicos. Assim,
podem atuar como promotores de crescimento e possivelmente substituir os antibiéticos e promotores de
crescimento comumente utilizados na dieta dos animais. Os compostos fendlicos, carvacrol e timol, componentes
majoritarios do 6leo essencial de Lippia gracillis Shauer, sdo os principais responsaveis pela a¢do antimicrobiana e
antioxidante do 6leo. No entanto, hd poucas pesquisas para avaliar o efeito deste aditivo como promotor de
crescimento. Deste modo, devido a potencialidade que estes compostos ativos apresentam diante de bactérias
patogénicas e fungos, sua atividade antioxidante, assim como seu potencial como melhoradores de desempenho, o
6leo essencial do alecrim torna-se um potencial aditivo para ser adicionado as dietas de aves. Objetivou-se com esse
artigo de revisdo elucidar o modo de ag&o do dleo essencial de alecrim (Lippia gracillis Shauer) sobre a microbiota
intestinal das aves como antimicrobianos melhoradores de desempenho.
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Abstract

The presence of a beneficial microbiota in the gastrointestinal tract is an important factor in the optimization of
nutrient digestion and absorption, which are indispensable for good productivity. The use of antimicrobial growth
promoters in animal production is aimed at reducing and/or killing undesirable microorganisms. However, due to
the possibility of cross-resistance, new alternatives have been researched to replace these antimicrobials, as is the
case of aromatic essential oils. In addition to posing little risk of accumulation in the tissues due to the rapid
metabolization and short half-life of their active compounds, these oils act directly on pathogenic microorganisms.
As such, they can act as growth promoters and possibly replace the antibiotics and growth promoters commonly
used in animal diets. The phenolic compounds carvacrol and thymol, major components of Lippia gracilis Schauer
essential oil, are the main compounds responsible for its antimicrobial and antioxidant action. Nonetheless, there is
little research investigating the effect of this additive as a growth promoter. Therefore, considering the effect of
these active compounds against pathogenic bacteria and fungi, antioxidant activity, as well as potential as
performance enhancers, Lippia gracilis Schauer essential oil appears to be a possible additive to be used in poultry
diets. This review article proposes to elucidate the mode of action of Lippia gracilis Schauer essential oil on the
intestinal microbiota of poultry as an antimicrobial performance enhancer.
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Introducéo

Os sistemas de criacdo atuais de aves,
principalmente as criagbes intensivas, podem
proporcionar maior desafio sanitario devido a
maior densidade, fato que pode ocasionar maior
susceptibilidade aos patdgenos e vetores. Desta
maneira, vém sendo comumente utilizados
promotores de crescimento a fim de manter a
produtividade e qualidade na produc&o.

O uso de antimicrobianos tem sido cada vez
mais avaliado e, em muitas vezes restringido,
devido a possibilidade de resisténcia bacteriana e a
transmissdo cruzada por bactérias patogénicas em
humanos; fato este utilizado como ponto de
estrangulamento na comercializacdo do produto.
Assim, torna-se necessario buscar alternativas
naturais que visam substituir o uso de
antimicrobianos como promotores de crescimento
com o intuito de atender as exigéncias de mercado,
obter produtos sustentaveis e manter ou melhorar o
desempenho das aves.

Dentro deste conceito, 0s 6leos essenciais
tém se mostrado uma alternativa viavel por
apresentarem efeito antimicrobiano significativo
(Jang et al., 2007; Santurio et al., 2007),
apresentarem outras propriedades, tais como
estimulo das enzimas digestivas e pancreaticas
(Jang et al., 2007; Basmacioglu Malayoglu et al.,
2010) e efeito antioxidante (Racanicci et al., 2004;
2008; Traesel et al., 2011).

O alecrim, Lippia gracillis Shauer, é
uma planta pertencente a familia Verbenaceae,
originaria da regido Nordeste do Brasil. Possui
aproximadamente 2,5 m de altura, folhas pequenas,
flores brancas e sdo capazes de produzir 6leos
essenciais, 0s quais apresentam em sua COmposicao
p-cimeno, a-pineno, B-cariofileno, 4-terpineol, y-
terpineno (Bitu et al., 2012), sendo o timol e o
carvacrol, os principios ativos em maior
concentracdo (Albuquerque et al., 2006; Bitu et al.,
2012).

Visto que ha um crescente interesse no uso
de aditivos fitogénicos na alimentacdo de aves, e
que h& poucas pesquisas relacionadas ao uso de
6leos essenciais e seus beneficios na producéo de
aves, em especial com 6leo de alecrim, objetivou-
se com esse artigo de revisdo elucidar o modo de
acdo do 6leo essencial de alecrim (Lippia gracillis
Shauer) sobre a microbiota intestinal das aves
como  antimicrobianos  melhoradores  de
desempenho.

Microbiota intestinal das aves e sua relagdo com
0 desempenho

A vida do homem e dos animais tem
importante relacdo com 0s micro-organismos
presentes no corpo. A microbiota intestinal exerce
papel fundamental na salde, bem-estar, e na
produtividade dos animais (Callaway et al., 2008).
Contudo, a popula¢&o microbiana no organismo é
dependente do tipo de dieta que o animal consome,
ambiente e seu estado imunoldgico.

Dentro deste conceito, a alteracdo de pH, a
producdo de secre¢do enzimatica no organismo, a
velocidade de passagem do bolo alimentar e até
mesmo a concentragcdo de acidos graxos volateis
interferem na populagdo da microbiota encontrada
ao longo do trato gastrointestinal (Lu et al., 2003)
e, por consequéncia, ird interferir no desempenho
das aves.

Cerca de 90% da microbiota intestinal das
aves €& composta por bactérias do género
Lactobacillus, Bifidobacterium, Bacteroides,
Fusobacterium e Eubacterium, sendo os 10%
restantes composta por Escherichia coli,
Clostridium spp. e Salmonella spp., bactérias
consideradas patogénicas (Névoa et al., 2013).

Lactobacillus, que fazem parte da
microbiota natural, estimulam a secrecdo de
imunoglobulina IgA intestinal, que auxilia na
imunidade e, atuam contra o crescimento de
bactérias indesejaveis (Andreatti-Filho, 2007).
Além disso, pelo fato de produzirem &cido latico e
acético, reduzem o pH, consequentemente
dificultam o crescimento de bactérias patogénicas
(Névoa et al., 2013).

Outro grupo benéfico que também faz parte
da  microbiota intestinal é o género
Bifidobacterium. As bactérias pertencentes a esse
grupo sdo capazes de produzir lactato e acetato,
desempenham agdes tais como redugédo do pH do
meio, efeito antibacteriano, favorecem a producéo
de vitaminas do grupo B e bacteriocinas,
intensificam o sistema imune mediante ativacao de
macrofagos contra células malignas, auxilio na
digestdo e absorcdo de nutrientes pelo seu
envolvimento na bioquimica intestinal,
especialmente em relacdo a acdo sobre 0s sais
biliares (Leahy et al., 2005; Andreatti-Filho, 2007;
Figueira et al., 2014).

As bactérias comensais proporcionam maior
atividade de enzimas digestivas, permitem maior
disponibilidade de nutrientes, tais como &cidos
graxos de cadeia curta, aminodacidos e vitaminas, e

Medicina Veterindria (UFRPE), Recife, v.14, n.2 (abr-jun), p.123-132, 2020




Rocha et al. (2020) Agdo do dleo essencial de alecrim (Lippia gracillis Shauer) sobre a microbiota

reducdo da colonizacdo de bactérias indesejaveis
comparados aos patogenos especificos livres
(Willing e Van Kessel, 2009). A populacdo da
microbiota também pode afetar a morfometria da
parede intestinal e induzir as reagGes imunes
adaptativa e inata, que podem interferir no gasto
energético do animal (Humphrey e Klasing, 2004;
Teirlynck et al., 2009).

A presenca de uma microbiota benéfica no
trato gastrointestinal é um fator importante na
otimizacdo da digestdo e absorcdo dos nutrientes
indispensavel para se obter boa produtividade,
visto que a colonizacdo de micro-organismos
benéficos pode provocar um equilibrio através da
competicdo por nutrientes e sitios de ligacdo na
mucosa, e pela liberacdo de bacteriocinas (Lan et
al.,, 2005; Figueira et al.,, 2014). Entretanto,
algumas bactérias que compde a microbiota normal
de aves, em especial as patogénicas, produzem
enzimas que afetam a integridade da mucosa
intestinal e competem por nutrientes com o
hospedeiro, o que pode exercer efeitos deletérios
no desempenho dos animais (Oviedo-Rondon,
2009).

O desequilibrio da microbiota pode ser
provocado por fatores tanto enddgenos quanto
exdgenos, tais como, mas condi¢des higiénicas e
sanitarias da criagdo, estresse, alimentacdo
inadequada, intoxicacao e enfermidade, que levam
ao aumento da populagdo bacteriana patogénica
(Figueira et al., 2014). Estes micro-organismos sao
responsaveis por provocar déficits nutricionais,
devido a competicdo por nutrientes com o
hospedeiro, diminuem a absor¢do de nutrientes,
aumentam a espessura da mucosa e a velocidade de
passagem da digesta no trato gastrointestinal, o que
resultarda na maior excrecdo de metabolitos e
toxinas que desencadeiam desordens
gastrointestinais (Flemming e Freitas, 2005;
Figueira et al., 2014), ocasionando declinio na
producgdo destes animais.

A utilizagdo de antimicrobianos promotores
de crescimento na racdo dos animais de produgéo,
tem como objetivo promover a reducdo e/ou a
morte dos micro-organismos indesejaveis, assim
como também, pode interromper no seu
crescimento e na sua reproducdo (Costa et al.,
2007), por agirem sobre a estrutura do micro-
organismo, penetrando a célula e, provocando a
inibi¢do do processo metabdlico essencial a vida ou
interferindo no  desenvolvimento  desses
organismos (Santos et al., 2008).

Oleos essenciais

Na producdo animal, a busca por aditivos
que venham a substituir os antibi6ticos como
promotores de crescimento e beneficiar a
microbiota intestinal tem-se destacado. Com isso,
as plantas aromaticas e seus 0leos essenciais tém
despertado interesse da comunidade cientifica
como uma alternativa aos antimicrobianos
quimicos utilizados como promotores de
crescimento em animais de interesse zootécnico
(Valero et al., 2014). Esses produtos possuem
vantagens  sobre  antibidticos  comerciais
frequentemente utilizados, pois possuem pequena
capacidade de deixar residuos, na maioria das
vezes sdo reconhecidos pelos consumidores como
seguros e bastante usados na industria de alimentos
(Brenes e Roura, 2010).

Os Oleos essenciais sdo constituidos por
complexas misturas de substancias volateis,
geralmente lipofilicas (Teixeira et al., 2013),
incluindo uma série de hidrocarbonetos terpénicos,
ésteres, acidos organicos, aldeidos, cetonas, fendis,
entre outros, 0s quais se apresentam em diferentes
concentragcdes na planta (Bona et al., 2012). As
técnicas utilizadas para obtengdo dos Oleos
essenciais podem ser a destilagdo a vapor d’agua
ou a atividade enzimatica seguida de destilacdo a
vapor d’agua (Toledo et al., 2007).

Fatores — bioldgicos tais como a espécie de
planta, local de plantio e condi¢des de colheita; de
producdo, como o tipo de extracdo, destilacdo e
estabilidade; e condi¢des de armazenamento como
a intensidade da luz, temperatura e tempo de
estocagem — podem influenciar na composi¢éo dos
6leos essenciais (Huyghebaert et al., 2011), em
especial dos principios ativos. A existéncia desses
fatores pode alterar a qualidade dos dleos
essenciais e influenciar a resposta sobre o
desempenho dos animais.

Os principios ativos sdo substancias
provenientes do  metabolismo  secundario
das plantas e sdo responsaveis pelos efeitos
terapéuticos das mesmas (Fernandes et al., 2015).
Em uma mesma planta pode existir mais de um
principio ativo em diferentes concentragdes e
diversas plantas pode conter o mesmo principio
ativo. Ainda pode ocorrer sinergismo entre 6leos
essenciais e/ou seus principios ativos tornando-os
mais eficazes (Zhang et al., 2005).

Os principios ativos dos extratos vegetais
sdo absorvidos no intestino pelos enterdcitos e
metabolizados rapidamente no organismo dos
animais, sendo esses eliminados pela urina, através
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da formagdo de compostos polares, ou pela
respiragdo como CO,, em que a répida
metabolizacdo e curta meia-vida dos compostos
ativos ndo permite o seu acimulo nos tecidos, por
isto, poucos séo os riscos existentes (Kohlert et al.,
2000).

Diferentes estudos comprovaram que 0S
aditivos fitogénicos possuem efeito antioxidante
(Racanicci et al., 2004; 2008; Traesel et al., 2011),
atuam sobre micro-organismos  patogénicos
encontrados no intestino das aves (Oviedo-Rondon
et al., 2006; Jang et al., 2007; Santurio et al., 2007;
Silva et al., 2009; Bona et al., 2012) e melhoram o
desempenho de frangos de corte (Agostini et al.,
2012; Cardoso et al., 2012; Hong et al., 2012;
Koiyama et al., 2014).

(0] aumento da palatabilidade,
consequentemente 0 aumento do consumo de
racao, estimulo a secrecdo de enzimas digestivas,
endocrina e da resposta imune, aumento da
motilidade géastrica e intestinal, atividade
antibacteriana, antiviral, anti-helmintica,
coccidiostatica, anti-inflamatoria e antioxidante, e
acdo pigmentante sdo algumas das acles
provocadas pela utilizagdo de Oleos essenciais
(Basmacioglu Malayoglu et al., 2010), o que
podem tornad-los potenciais substitutos dos
antibidticos melhoradores do desempenho.

A adicdo de dleos essenciais na alimentagdo
de aves, em substituicio aos promotores de
crescimento, evita que bactérias patogénicas se
alojem na mucosa intestinal, proporcionando
melhorias na flora intestinal e, consequentemente,
no desempenho produtivo (Fernandez et al., 2015).
A atividade antimicrobiana dos 6leos essenciais
provoca beneficios para os animais de producéo, no
entanto, ndo ha total esclarecimento quanto ao
método de ac¢do antimicrobiano (Leite et al., 2012).

Segundo Bona et al. (2012), a maioria dos
Oleos essenciais desempenha seu  efeito
antimicrobiano através de sua agao na estrutura da
parede celular bacteriana, desnaturando e
coagulando as proteinas. A alteracdo da
permeabilidade da membrana das paredes celulares
das bactérias ocorre devido ao carater lipofilico dos
6leos essenciais que se acumulam nas membranas,
de forma que alteram a permeabilidade da
membrana citoplasmatica por ions de hidrogénio
(H+) e potéssio (K+) (Dorman e Deans, 2000;
Bonaetal., 2012).

A alteracdo dos gradientes por meio de ions
prejudica os processos essenciais da célula como
transporte de elétrons, translocacdo de proteinas,

fases da fosforilagdo e também outras reacdes
dependentes de enzimas, causando perda do
controle quimiosmotico da célula afetada e, por
conseguinte, morte bacteriana (Dorman e Deans,
2000).

Entretanto, apesar dos 6leos essenciais e
seus componentes serem conhecidos por serem
efetivos contra uma série de micro-organismos
(Ferro et al., 2016), autores demonstram que
bactérias Gram-positivas sdo mais sensiveis
quando comparadas as bactérias Gram-negativas
(Hentz e Santim, 2007; Soares et al., 2013;
Nascimento et al., 2014).

Todas as bactérias Gram-negativas possuem
uma membrana externa composta por moléculas de
lipopolissacarideos que lhes conferem uma
superficie  hidrofilica, que dificulta a
permeabilidade das substancias hidrofébicas, tais
como 0s Oleos essenciais, 0 que aumenta a
resisténcia destas bactérias Gram-negativas a esses
aditivos (Dorman e Deans, 2000).

O lipopolissacarideo que compbe a
membrana externa das bactérias Gram-negativas é
composto por trés unidades distintas: um
fosfolipideo denominado lipidio A, responsavel
pelo efeito tdxico, localizado na por¢do mais
interna da molécula; um cerne polissacarideo
composto por cinco agulcares ligados ao lipideo A;
e um polissacarideo externo consistindo em até 25
unidades repetidas de trés a cinco agUcares,
correspondente ao antigeno somatico, ou também
denominado de “O “(Levinson, 2016).

Os Oleos essenciais além da acéo
antimicrobiana, também podem atuar sobre o
epitélio intestinal, provocando alteragdes morfo-
histoldgicas do trato gastrointestinal, estimulando a
producdo de enzimas digestivas e pancredticas,
promovendo o aumento da digestibilidade e
absorcdo de nutrientes (Hernandez et al., 2004;
Jamroz et al., 2006; Oetting et al., 2006; Jang et al.,
2007; Basmacioglu Malayoglu et al., 2010; Zanini
etal., 2011).

Por estas caracteristicas, pode-se constatar
que o efeito dos 6leos essenciais de plantas que
contenham timol e carvacrol em sua constituicao
pode obter melhora no desempenho e na taxa de
crescimento de aves, além de menor possibilidade
de resisténcia cruzada entre micro-organismos.

Alecrim (Lippia gracilis Shauer) e suas
propriedades

A espécie Lippia gracilis Shauer conhecida
usualmente como alecrim-da-chapada ou alecrim-
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de-serrote, pertence a Familia Verbenaceae, é
encontrada na regido semidrida do nordeste
brasileiro, principalmente nos estados do Piaui,
Bahia, Sergipe, Paraiba e Pernambuco (Gomes et
al., 2011). E um subarbusto pouco ramificado, com
folhas aromaticas, que produzem Gleos essenciais
ricos principalmente em compostos fenélicos como
timol e carvacrol (Albuguerque et al., 2006).
Entretanto, estudos demonstraram variagdes
quantitativas na composi¢cdo quimica do dleo
essencial, provavelmente devido a condicGes
genéticas, ndo padronizacdo de cultivos e clima
(Gomes et al., 2011).

Os compostos quimicos presentes no Gleo
essencial, principalmente 0s monoterpenos
carvacrol e timol, das espécies do género Lippia
tém apresentado forte agdo contra bactérias e
fungos (Gomes et al., 2011). Albuquerque et al.
(2006) ao avaliarem a atividade antimicrobiana do
6leo essencial de Lippia gracilis Schauer sobre
fungos contaminantes testados em laboratérios de
cultura de tecidos vegetais e contra bactérias
endofiticas de helicdnias, demostraram que o 6leo
essencial da L. gracilis Schauer possui acdo
antimicrobiana contra estes. Neste caso, ocorreu
100% de inibicdo contra os fungos Geotrichum
candidum, Trichoderma viride, Torula herbarum,
Paecillomyces  sp.,  Aspergillus  nidulans,
Fusicoccum  sp.,  Aspergillus  flavus e
Paecillomyces aeruginens; 95,58%  contra
Curvularia lunata e de 89,40% contra Aspergillus
niger, com a utilizacdo do 6leo essencial.

Ainda de acordo com Albuquerque et al.
(2006), as bactérias Salmonela choleraceuis-
diarizonae, Enterobacter asburiae, Bacillus
thuringiensis, Bacillus  pumilis, Kleibsiella
pneumoniae, Enterobacter hormaechei e Bacillus
cereus também foram inibidas na presenca do 6leo
essencial de L. gracilis, pelo método de
plagueamento, sendo esta acdo associada a
presenga dos monoterpenos fendlicos carvacrol
(41,77%) e do timol (10,13%).

O carvacrol (2-metil-5-(1-metiletil) -fenol) e
seu isomero timol (5-metil-2-(1-metiletil)- fenol)
(Figura 1) sdo monoterpenos contidos em diversas
plantas arométicas sendo biossintetizados a partir
do y-terpineno e do p-cimeno (Nostro e Papalia,
2012). Ambos possuem fdérmulas moleculares
similares (C10H140) e pesos moleculares de 150,22
g mol?, porém o carvacrol em temperatura
ambiente apresenta-se na forma liquida, cuja
solubilidade em agua é de 830 + 10 ppm (Nostro e

Papalia, 2012), enquanto que timol se encontra na
forma de cristais (Holland et al., 2014).

OH

OH

1) (2)

Figura 1. Estrutura quimica do timol (1) e carvacrol (2)
principais constituintes do 6leo essencial de
alecrim (Lippia gracillis Shauer). Fonte: Lima e
Cardoso (2007).

Estudos tém demonstrado que a atividade
antimicrobiana no trato gastrointestinal dos
animais esta relacionada principalmente com a
interacdo que estes compostos possuem com as
membranas celulares dos diferentes micro-
organismos. O mecanismo de ag¢éo do timol e do
carvacrol deve-se a capacidade que estes
apresentam em atravessar a membrana celular do
micro-organismo provocando alteragdes;
capacidade esta que pode estar relacionada com as
propriedades fisico-quimicas destas moléculas,
considerando suas caracteristicas lipofilicas e, ao
mesmo tempo, devido a sua solubilidade em agua
(Cristani et al., 2007; Xu et al., 2008; Hammer e
Heel, 2012; La Storia et al., 2011). A atividade
antibacteriana pode ter relagdo com apenas um dos
seus principais constituintes quimicos, porém
estudos afirmam que essa atividade também
depende das interac@es entres eles (Michiels et al.,
2007; Garcia-Garcia et al., 2011).

Segundo Singh et al. (2010), a agdo
antimicrobiana dos compostos fendlicos se da
através da regulagdo do  metabolismo
intermediério, ativando ou bloqueando reagdes
enzimaticas, que interferem diretamente na sintese
enzimatica, seja em nivel nuclear ou ribossomal, ou
até mesmo alterando as estruturas de membranas
dos micro-organismos, evitando seu crescimento
ou multiplicacéo.

Santurio et al. (2011), ao avaliarem a
atividade antibacteriana in vitro dos oOleos
essenciais de diferentes condimentos, observaram
que os Oleos essenciais que tem o timol e o
carvacrol na sua composi¢do, como 0 orégano,
orégano mexicano e o tomilho, apresentaram
atividade bactericida frente a Escherichia coli
isolados de aves. Sendo que o 6leo essencial de
orégano apresentou atividade antimicrobiana
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superior aos outros 0Oleos testados, possivelmente
devido a maior concentra¢do do carvacrol na sua
composicao.

Além da acdo antimicrobiana, os compostos
fendlicos presentes em muitos Oleos essenciais
apresentam acdo antioxidante, pois agem como
doadores de hidrogénio e, dessa forma, reduzem a
producdo de peréxidos de hidrogénio (Pereira e
Maia, 2007). Com isso, o potencial antioxidante de
um Oleo essencial e seus compostos deve-se
principalmente & capacidade de capturar radicais
livres e a extingdo do oxigénio reativo (Loizzo et
al., 2009) (Figura 2).

Cb—{?{qﬂ 0

¢ R + R—H
(radical livre)

Figura 2. Carvacrol doando hidrogénio para o radical livre
gerando radical estabilizado pelo anel aromatico.
Fonte: Lima e Cardoso (2007).

Luna et al. (2010), ao avaliarem a atividade
antioxidante lipidica sobre a carcaca de frangos de
corte Coob 500, observaram que a suplementacao
de 150 mg/kg de carvacrol ou de timol na ragéo
teve a mesma eficacia que a suplementacdo com
150 mg/kg de BHT (hidroxitolueno butilado) na
racdo, antioxidante comumente usado como aditivo
alimentar.

A efetividade dos compostos timol e
carvacrol torna eficazes as a¢fes antimicrobiana e
antioxidante do Oleo essencial de alecrim no
organismo das aves, 0 que justifica seu uso como
aditivo melhorador de desempenho para aves.

Consideragdes Finais

S80 escassos 0s trabalhos cientificos que
utilizaram o 6leo de alecrim (Lippia gracilis
Shauer) na dieta de aves como aditivo fitogénico.
Devido a potencialidade que os compostos ativos
apresentam diante de bactérias patogénicas e
fungos, atividade antioxidante, assim como seu
potencial como melhoradores de desempenho, 0
6leo essencial do alecrim torna-se um potencial
aditivo para ser adicionado as dietas de aves.
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