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RESUMO

O presente trabalho aborda o uso da Melissa officinalis como alternativa terapéutica no
tratamento da ansiedade e do estresse, a partir de uma revisdo bibliografica sobre seus
aspectos fitoquimicos, farmacoldgicos e terapéuticos. O estudo parte do aumento dos
transtornos relacionados a ansiedade e ao estresse na sociedade atual e da busca por
tratamentos naturais com menor ocorréncia de efeitos colaterais. Trata-se de uma revisao
integrativa realizada nas bases PubMed, SciELO, ScienceDirect e Portal CAPES,
considerando publica¢des entre 2015 e 2026, com o objetivo de identificar os principais
compostos quimicos presentes na planta, suas propriedades ansioliticas e relaxantes e
possiveis niveis de toxicidade. Os resultados apontam que a Melissa officinalis possui
compostos bioativos, como flavonoides, acidos fendlicos e Oleos essenciais, que atuam no
sistema nervoso central, contribuindo para a reducdo de sintomas relacionados ao estresse e a
ansiedade. Também se destaca a importancia do uso seguro de fitoterapicos, considerando
recomendacdes de oOrgdos reguladores como a Organizacdo Mundial da Saude e a Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria. Dessa forma, o estudo organiza informacdes cientificas e
tradicionais sobre a planta, incentivando novas pesquisas experimentais e ampliando a

discussdo sobre o uso de produtos naturais no cuidado da satde.

Palavras-chave: melissa officinalis; plantas medicinais; ansiedade; estresse; fitoterapia;

compostos bioativos.



ABSTRACT

This study addresses the use of Melissa officinalis as a therapeutic alternative for the
treatment of anxiety and stress through a bibliographic review of its phytochemical,
pharmacological, and therapeutic aspects. The research is based on the increasing occurrence
of anxiety and stress disorders in modern society and the growing search for natural
treatments with fewer side effects. This is an integrative review conducted across the
PubMed, SciELO, ScienceDirect, and Portal CAPES databases, encompassing publications
released between 2015 and 2026, aiming to identify the main chemical compounds present in
the plant, its anxiolytic and relaxing properties, and possible toxicity levels. The results
indicate that Melissa officinalis contains bioactive compounds such as flavonoids, phenolic
acids, and essential oils that act on the central nervous system, contributing to the reduction of
symptoms associated with stress and anxiety. The study also highlights the importance of the
safe use of herbal medicines according to recommendations from regulatory institutions.
Therefore, the research organizes scientific and traditional information about the plant,
encouraging future experimental studies and expanding discussions on the use of natural

products in health care.

Keywords: melissa officinalis; medicinal plants; anxiety; stress; phytotherapy; bioactive

compounds.
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1 INTRODUCAO

r

Desde a antiguidade a utilizagdo de plantas medicinais é constante, visto que elas
apresentam diversas aplicagdes terapéuticas, seus grandes potenciais em tratamentos
alternativos contra enfermidades, favorecem principalmente a populacao de baixa renda e
habitantes de comunidades rurais. A Melissa officinalis, que € popularmente conhecida como
erva-cidreira, cidreira ou erva-cidreira-verdadeira, ¢ uma planta herbacea pertencente a
familia Lamiaceae, ¢ uma planta de menos de 1m de altura, originaria do Oeste da Asia e sul
da Europa (Meira, et al., 2012). Essa planta possui principios ativos em sua composi¢do como
o 6leo essencial, taninos, flavondides, acidos fendlicos e entre outros, isso possibilita a sua
utilizagdo como planta medicinal em tratamentos com o uso farmacologico (Silva, et al.,
2021).

A Melissa officinalis, apresenta bons efeitos em tratamento de carater psicoldgico
como o estresse ¢ a ansiedade (Menezes, 2012). Ela ¢ amplamente utilizada na medicina
tradicional por seus efeitos calmantes, além do efeito calmante, suas folhas também
apresentam fungdes bactericidas, antifingicas, antivirais e aromatizantes (Almeida; Monteiro,
et al., 2022). E valido ressaltar, que a M. officinalis, encontra-se em alguns lugares do Brasil
como no Norte (Pard e Rondonia), Nordeste (Bahia, Pernambuco, Paraiba e Piaui), em todo o
Centro Oeste, Sul e Sudeste (Oliveira, 2023). O cultivo da planta no Brasil ocorre por meio do
plantio e comercializagdo de mudas que sdo produzidas a partir de sementes importadas
(Wanderer et al., 2007).

Atualmente, o mundo inteiro apresenta um alto indice de pessoas que possuem
ansiedade e estresse, além do crescente numero de casos de depressdo, de acordo com a
Organizagao Mundial da Satide (OMS) uma em cada oito pessoas vive com alguma doenga ou
transtorno mental no mundo, onde a ansiedade pode representar at¢ 60% desses casos, além
disso 90% da populacdo mundial sofre com estresse, de acordo com a Organiza¢cdo Mundial
da Saude (OMS).

A ansiedade ¢ um quadro clinico reconhecido como patologico quando se apresenta
niveis elevados, gera uma angustia unida ao medo criada pelo subconsciente de uma pessoa, o
sofrimento em uma pessoa ansiosa a consome, impedindo-a de ter uma vida ativa e produtiva,
afetando diretamente em suas relacdes amigaveis e familiares, pessoas com ansiedade
patologica tendem a desenvolver depressdo (Costa, et al., 2019). O estresse ¢ associado a
liberacao de hormonios, que vai alterar a fisiologia, pessoas estressadas tendem a ter insonia,

perdas constantes de memoria e dores de cabecas, o estresse afeta grande parte da populagao
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mundial e pode ser considerado um risco para saude (Bauer, 2002). Desta forma, a planta
Melissa officinalis, pode ser utilizada como ferramenta para a produgdo a base de produtos
naturais e sua utilizacdo benéfica para o tratamento psicoldgico, pode proporcionar o
bem-estar, melhor qualidade de sono, redugdo nos niveis de estresse e uma melhor qualidade
de vida (Silva, et al., 2017).

O estudo bibliografico caracteriza-se em buscar publicagdes ja existentes e de
relevancia, dessa forma, € possivel identificar problemas existentes ¢ a escolha de métodos
que venham auxiliar na solu¢do da problematica em questdo. O estudo bibliografico torna-se
essencial para a pesquisa cientifica, visto que ele possibilita a leitura mais aprofundada e o
amplo conhecimento de pesquisas, através de livros, artigos cientificos, revistas, sites e entre

outros (Sousa. et al., 2021).
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2 PROBLEMA DE PESQUISA

Em seus Dados mais recentes, a Organizacdo Mundial da Saude destacou o
crescimento constante de transtornos relacionados a ansiedade e ao estresse, o que tem levado
as pessoas a procurar tratamentos alternativos com menor custo e menos efeitos colaterais do
que os medicamentos sintéticos. Nesse cenario, o uso de plantas medicinais tem se destacado,
devido a forte tradicdo popular associada a fitoterapia e ao avanco de pesquisas cientificas
voltadas a identificagdo de compostos bioativos com potencial farmacologico.

Desse modo, levando em conta o uso popular da erva-cidreira como calmante natural,
o aumento dos transtornos de ansiedade e estresse e a necessidade de comprovagao cientifica
para o uso seguro de fitoterapicos, surge a seguinte questdo: Quais evidéncias cientificas
sustentam o potencial terapéutico da Melissa officinalis no controle da ansiedade e do estresse
e quais compostos bioativos estao relacionados a esses efeitos?

Além disso, busque identificar como o conhecimento quimico pode esclarecer os
efeitos terapéuticos ligados ao uso tradicional da erva-cidreira por meio do estudo
bibliografico das evidéncias cientificas disponiveis. Desta forma, o estudo contribui para a
organizacao do conhecimento cientifico acerca da espécie, fortalecendo a discussao sobre o
uso responsavel de fitoterdpicos e incentivando novas pesquisas experimentais e aplicadas nos

campos da saude e do ensino de Quimica.
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3 JUSTIFICATIVA

A ansiedade e o estresse sdo problemas recorrentes na atual sociedade moderna e
engloba milhdes de pessoas em todo o planeta. Esses transtornos estdo associados a uma série
de fatores como, distirbios do sono, cansago cronico, problemas cardiacos e também
transtornos psiquiatricos. Como esta problematica ¢ frequente, existem farmacos diversos
disponiveis para seus tratamentos, embora muitas pessoas busquem por alternativas naturais e
com menos efeitos colaterais para o tratamento, uma op¢do muito procurada € a utilizagdo da
popularmente conhecida como erva-cidreira (Melissa officinalis) que ¢ uma planta medicinal.

Dessa forma, o projeto visa explorar as propriedades relaxantes e ansioliticas da planta
Melissa officinalis, através de uma pesquisa bibliografica. Contudo, a relevancia principal
deste estudo ¢ apontar uma possibilidade natural e acessivel que pode contribuir para a
compreensdo do potencial terapéutico da espécie. Esse projeto, entra em um movimento
crescente de tratamento a base de plantas naturais, onde o individuo pode ser tratado sem a
frequente utiliza¢do de tratamentos mais invasivos, estimulando o uso da erva-cidreira como
instrumento terapéutico.

Além disso, por ser um tratamento menos invasivo as pessoas sentem-se mais seguras
ao seu consumo, pois grande parte dos individuos possuem receio a utilizacdo de farmacos
devido aos efeitos colaterais invasivos que o mesmo possa vir a apresentar, embora o
tratamento a base da erva-cidreira também deva ocorrer minuciosamente, pois apesar da
percepcao popular de seguranga, o uso da planta requer avaliagdo de dose, tempo de uso e

possiveis efeitos adversos, portanto deve-se ressaltar o cuidado e atengdo ao seu uso.
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4 OBJETIVOS
4.1 Objetivo geral
Analisar as evidéncias cientificas sobre os efeitos ansioliticos e antiestresse da Melissa

officinalis por meio de revisdo integrativa da literatura.

4.2 Objetivos especificos
e Investigar as propriedades ansioliticas e relaxantes da erva-cidreira;
e Avaliar a toxicidade da Melissa officinalis;
e Identificar os principais componentes quimicos presentes na planta;

e Descrever os mecanismos farmacologicos associados aos efeitos ansioliticos.
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5 REFERENCIAL TEORICO
5.1 Melissa Officinalis (erva cidreira)

A Melissa officinalis ¢ uma planta conhecida por suas propriedades relaxantes,
utilizada principalmente pelo consumo de seu ché que destaca-se por ser um calmante natural,
alivia coélicas menstruais e em bebés, diminui niveis de estresse, ansiedade e distirbios de
sono, 0 mesmo ndo chega a apresentar efeitos colaterais de grande significancia (CARMO, et
al. 2020). Essa planta medicinal ¢ estudada amplamente por sua vasta composi¢ao, estudos
cientificos comprovaram suas propriedades terapéuticas, podendo ser utilizada no tratamento
de doengas mentais, problemas respiratorios e cardiovasculares, além de ser aplicada como
intensificador da memoria e antidepressivo (Coleta et al, 2001).

Dentre as caracteristicas observadas da M. Officinalis pode-se notar que suas folhas
sdo maiores e mais claras que as folhas de horteld, a mesma costuma florescer ao final do
verdo, suas flores sdo pequenas e podem variar de uma colora¢dao esbranquicada ou résea e
sdo bem conhecidas por seu potencial atrativo para as abelhas, dai vem o seu nome “Melissa”
que do grego significa “abelha” (Santos et al., 2024).

O cultivo da Melissa produz cerca de 1.800 kg de folhas secas anualmente, ¢ uma
planta de grande importancia no mercado pois ¢ consumida em uma extensao consideravel de
paises, por ser uma planta que se adapta a condigdes climaticas diversas e a varios tipos de
solos, a mesma ¢ uma alternativa acessivel com potencial para ser usufruida em domicilio
proprio, assim como também ¢ aplicada na industria farmacéutica, cosmética e aromatica
(Silva, et al., 2021).

A indicagdo para o cultivo da erva cidreira deve ser em sua maioria organico, desse
modo, evita-se a utilizagdo de agrotoxicos, também ¢ recomendado adubacdo da planta
utilizando esterco de gado bem curtido misturado a outros compostos organicos quando
necessario. A qualidade das folhas e flores coletadas dependerd quase que exclusivamente da
qualidade do cultivo e cuidados no manejo e colheita da planta (Silva, et al., 2021).

Estudos de farmacognosia indicam que espécies da familia Lamiaceae tém grande
importancia terapéutica por conter metabdlitos secundarios com atividade biologica relevante.
Nesse contexto, plantas aromdticas como a Melissa officinalis apresentam uma composi¢ao
quimica que varia de acordo com condi¢cdes ambientais, método de extracdo e fase de
desenvolvimento da planta, fatores que afetam diretamente sua atividade farmacologica

(Bruneton, 2016).

5.2 Aspectos fitoquimicos dos metabdlitos secunddarios
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Do ponto de vista quimico, a Melissa officinalis apresenta uma composi¢do rica em
metabolitos secundarios, especialmente monoterpenos, flavonoides e dacidos fenolicos,
substancias frequentemente associadas as atividades bioldgicas observadas na espécie. Os
monoterpenos constituem a principal fracdo volatil do 6leo essencial da planta e incluem
compostos como citral, citronelal e geraniol. Essas moléculas apresentam elevada
lipofilicidade, caracteristica que favorece sua interagdo com membranas biologicas e
receptores do sistema nervoso central, contribuindo para os efeitos calmantes e relaxantes
atribuidos a erva-cidreira (Bruneton, 2016).

Os flavonoides presentes na espécie, como quercetina, luteolina e ramnocitrina,
possuem estruturas polifendlicas capazes de atuar como sequestradoras de espécies reativas de
oxigénio. Além da atividade antioxidante, esses compostos podem modular vias de
sinalizagdo celular relacionadas a resposta inflamatéria e ao estresse oxidativo, fatores
frequentemente associados aos transtornos ansiosos (Rang et al., 2016).

Entre os acidos fenolicos, destaca-se o acido rosmarinico, considerado um dos
principais marcadores quimicos da Melissa officinalis. Estudos farmacoldgicos sugerem que
esse composto pode inibir enzimas envolvidas no metabolismo do acido gama-aminobutirico
(GABA), aumentando sua disponibilidade sinaptica e favorecendo a redugdo da excitabilidade
neuronal. Tal mecanismo fornece suporte bioquimico para os efeitos ansioliticos observados
em estudos experimentais e clinicos (Kennedy et al., 2003).

A combinacdo desses metabolitos evidencia que os efeitos terapéuticos da planta ndo
dependem de uma Unica substancia isolada, mas da interacdo entre diferentes compostos
bioativos, fendmeno conhecido como sinergismo fitoquimico, amplamente reconhecido na
farmacognosia de plantas medicinais (Bruneton, 2016).

Além disso, estudos etnofarmacoldgicos mostram que o uso tradicional da
erva-cidreira estd ligado principalmente ao tratamento de distirbios do sistema nervoso
central e problemas gastrointestinais, destacando a necessidade de pesquisas que conectem o

saber popular a evidéncias cientificas (Kennedy, 2016).

5.3 Ansiedade

A ansiedade ¢ um disturbio que afeta os individuos em diferentes idades, sendo
ocasionada por irritagdes, desgaste emocional, preocupacdes excessivas e entre outros fatores.
E preocupante os niveis de ansiedade na sociedade atual, suas consequéncias sdo

devastadoras, o descontrole emocional, o medo, isolamento, insOnia, tensdo muscular,
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diarreia, pensamentos acelerados, taquicardia e sudorese, levam a interferéncia nas atividades
realizadas diariamente por uma pessoa portadora deste disturbio (Castillo et al., 2000).
Os impactos causados pela ansiedade afetam as relagdes interpessoais, podendo
comprometer a qualidade de vida e o bem-estar desses sujeitos como ¢ afirmado:
“Ansiedade ¢ um sentimento vago e desagradavel de medo, apreensio,
caracterizado por tensdao ou desconforto derivado de antecipagdo de perigo,
de algo desconhecido ou estranho. Os transtornos ansiosos sdo os quadros
psiquiatricos mais comuns tanto em criangas quanto em adultos, com uma
prevaléncia estimada durante o periodo de vida de 9% e 15%

respectivamente” (Castillo ef al., 2000).

O tratamento deste transtorno pode ser feito através de medicamentos alopaticos,
antidepressivos, ISRSs e entre outros, sio medicamentos de classes terapéuticas que possuem
acdo ansiolitica, porém, esses tratamentos apresentam algumas reagdes adversas, sdo
medicamentos de pregos elevados e também seus efeitos colaterais sdo desgastantes, visto que
causam a sonoléncia excessiva, tontura, nauseas, perda de apetite, falta de disposicao e perda
de peso (Castilio et al., 2000). Contudo, o estudo de novos medicamentos menos invasivos para
o combate a ansiedade ¢ indispensavel (Castilio ef al., 2000).

Os Transtornos de ansiedade, do ponto de vista neuroquimico, estdo relacionados a
mudangas em neurotransmissores como acido gama-aminobutirico (GABA), serotonina e
dopamina, que sdao essenciais para controlar as respostas emocionais € comportamentais.
Segundo Rang et al. (2016) os medicamentos ansioliticos funcionam principalmente ao
modular esses sistemas neurotransmissores, causando hiperatividade neuronal relacionada a
ansiedade (Ayres et al., 1995)

Nesse cenario, compostos naturais de plantas medicinais vém sendo investigados por
possuirem mecanismos de ag¢do semelhantes, porém com menor ocorréncia de efeitos
colaterais, 0 que aumentou o interesse cientifico na pesquisa de fitoterapicos (Rang et al.,

2016).

5.4 Estresse

Nas ultimas décadas o estresse cresceu de forma exorbitante em todo o mundo, sendo
uma reagdo do organismo a possiveis situagdes de perigo ou ameaga a integridade fisica é
considerado como um dos males do século XXI (Antunes, 2003). No inicio do século XX,

iniciou-se os estudos do estresse, seus efeitos e consequéncias na saude fisica e mental dos
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seres humanos, esse estudo foi conduzido pelas ciéncias bioldgicas e sociais da época
(Antunes, 2003).

O estresse esta associado ao acamulo de sentimentos diarios enfrentados por pessoas
em todo o mundo, ¢ um desgaste que aumenta diariamente entre as pessoas, que pode ser
ocasionado pelo trabalho prolongado que exige muito o tempo e esfor¢o mental do individuo
(Tonani, 2003).

De acordo com Hans Selye (1936), o estresse € responsavel por ocasionar alteragoes
na composi¢cdo quimica e estrutura do corpo humano. O ser humano com altos niveis de
estresse vai adoecendo lentamente e sem essa percep¢do dos danos ocasionados
psicologicamente que refletem em danos também fisicos. Alguns sintomas como dores
constantes de cabeca, fadiga, dores de barriga, nduseas ¢ vOomitos sdo sintomas comuns em

pessoas estressadas (Ayres, 1995).

Quando nosso cérebro, involuntariamente, interpreta a presenga de algum
fator estressante ameagador a homeostase, o organismo humano passa a
desenvolver alteragdes denominadas, em seu conjunto, por Hans Seyle, de
Sindrome Geral da adaptacdo ao estresse (SAG). Esta apresenta trés fases

distintas (Ballone, 2001).

As trés fases do estresse sdo a fase do alarme, pode ser descrita como a fase de alerta,
pois ¢ onde o individuo atinge o &pice do estimulo estressor e depois tenta retornar novamente
a sua naturalidade (Ballone, 2001). A segunda fase ¢ apresentada como a fase de resisténcia,
implica na preparacdo do organismo, onde o principal sintoma ¢ o cansaco fisico e mental,
alteragdes na memoria e etc (Ballone, 2001).

A terceira e ultima fase ¢ a exaustdo, que se caracteriza como resultado do
esgotamento do processo de adaptacdo aos estimulos estressores excessivos e pode

desencadear graves problemas como doencas cardiacas (Ayres, 1995).

5.5 Propriedades ansioliticas e relaxantes

A erva cidreira ¢ caracterizada por suas diversas propriedades farmacologicas, a
infusdo de chas e seu dleo essencial sdo de grande interesse na utilizagdo como terapia
complementar. Em estudos farmacoldgicos abordam sobre a eficacia de suas propriedades

ansioliticas e relaxantes para o tratamento de varias enfermidades (Masieiro et al., 2021).
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Pesquisas experimentais e clinicas tém explorado de forma mais detalhada os efeitos
ansioliticos da Melissa officinalis, bem como a atuagdo de seus compostos fenolicos no
sistema nervoso central (Kennedy, 2003). Pesquisas realizadas por Kennedy et al. (2003),
indicaram que extratos padronizados da planta podem elevar o humor e diminuir os niveis de
estresse, ao interagir com os receptores colinérgicos e GABAérgicos, que desempenham um
papel fundamental nos mecanismos neuroquimicos da ansiedade.

Na Melissa officinalis encontram-se presentes diversos compostos entre eles o citral e
também o acido rosmarinico, ambos sdo fundamentais por suas caracteristicas ansioliticas e
relaxantes. O citral ¢ um composto majoritario na planta e torna-se a mesma como uma
alternativa de tratamento, por possuir propriedades calmantes, anti oxidante, contribui em
uma melhor qualidade de sono, combate a dores de cabeca causadas por estresse e entre
outras enfermidades (Silva, 2015).

J& o é4cido rosmarinico € caracterizado por suas propriedades antioxidantes e
antiinflamatdrias em conjunto ao citral auxiliam na modulacdo do sistema nervoso central
combatendo os efeitos da ansiedade e estresse sem causar sonoléncia, nduseas ou perda de
apetite, dessa forma, ambos sdo responsaveis pelos principais efeitos da planta (Souza et al.,
2020). O quadro a seguir apresenta estudos clinicos relativas a utilizagdo da Melissa
Officinalis.

Quadro 1 — Evidéncias clinicas sobre o uso de Melissa officinalis em ansiedade e estresse

Autor/Ano Tipo de estudo  Participantes Preparacao Principais
utilizada resultados
Kennedy et al. Ensaio clinico Adultos Extrato Reducdo do
(2003) experimental. saudaveis. padronizado. estresse induzido
em laboratorio e
melhora do
humor.
Coleta et al. Estudo Camundongos. Extrato vegetal. Comportamento
(2001) experimental em compativel com
modelo animal. efeito ansiolitico.
Silva et al. Revisdo de Diferentes Relato de efeitos
(2021) literatura. preparacoes. calmantes e

melhora do sono.

Fonte: Autoria propria com base em Kennedy et al. (2003), Coleta et al. (2001) e Silva et al.
(2021).
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5.6 Mecanismos farmacologicos associados ao efeito ansiolitico

Os efeitos ansioliticos atribuidos a Melissa officinalis tém sido relacionados
principalmente a modulagdo de sistemas neurotransmissores do sistema nervoso central.
Evidéncias experimentais indicam que extratos padronizados da planta podem atuar sobre o
sistema GABA¢érgico, favorecendo a neurotransmissao inibitoria e reduzindo a excitabilidade
neuronal associada a ansiedade (Kennedy et al., 2003).

Além da acdo sobre o GABA, compostos fenolicos da planta apresentam atividade
antioxidante capaz de reduzir o estresse oxidativo cerebral, condi¢do frequentemente
associada a alteracdes emocionais e comportamentais. Esse efeito antioxidante pode
contribuir para a protecdo neuronal e para a melhora do equilibrio neuroquimico em situagdes
de estresse cronico (Rang et al., 2016).

Outro mecanismo proposto envolve a interacdo com receptores colinérgicos,
especialmente em regides cerebrais relacionadas a memoria e ao comportamento emocional.
Embora esses mecanismos ainda necessitem de confirmagdo em estudos clinicos mais
robustos, o conjunto das evidéncias sugere que a Melissa officinalis atua por multiplas vias
farmacologicas, o que pode explicar seu amplo uso tradicional como agente calmante

(Kennedy et al., 2003).

5.7 Componentes quimicos presentes na planta

A composi¢do da erva cidreira possui grande riqueza em compostos bioativos, dentre
os quais ha varias moléculas que sdo de interesse farmacéutico (Oliveira, 2023). Os principais
constituintes ativos da erva cidreira (Melissa Officinalis) sdo compostos com volatilidade
elevada, como por exemplo o citral, citronelal e o geraniol, podem tambem ser citados
diversos terpenos como o acido ursolico e o acido oleandlico, além de 4cidos fendlicos ( &cido
rosmarinico, 4cido caféico e 4acido clorogénico), deve-se citar também a presenca de
flavonoides como a quercetina, ramnocitrina e luteolina (Oliveira, 2023).

Esses compostos sdo responsaveis por conferir a erva cidreira suas principais
propriedades medicinais, vale ressaltar que dentre essas propriedades menos exploradas
pode-se citar o potencial anti-histaminico, redutor de colesterol, hepatoprotetor e também
antiviral (sobretudo para o Herpes simplex) (Oliveira, 2023).

As figuras figuras 1, 2, 3 e 4 apresentadas abaixo representam as estruturas quimicas

dos principais compostos bioativos presentes na composi¢ao do extrato da Melissa officinalis.

Imagem 1: Compostos volateis
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Imagem 2: Estruturas dos triterpenos
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Imagem 4: Flavonoides
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Fonte: Propria, 2025.

5.8 Toxicidade da melissa officinalis

A andlise toxicologica de plantas medicinais € essencial para garantir seu uso seguro,
principalmente quando sdo empregadas de maneira continua ou em altas concentragdes, na
area da farmacologia a toxicidade dos extratos vegetais pode variar de acordo com o método
de preparo e a concentracao dos compostos ativos (Valério, et al. 2017).

Segundo a Organizagdo Mundial de Satde (OMS), sdo fundamentais para aprovar o
uso terapéutico dessas substancias e garantir sua eficacia e seguranga para o consumo humano
a regulamenta¢do de testes farmacologicos e toxicologicos.

As diretrizes de instituigoes reguladoras, como a Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA), enfatizam a relevancia de estudos farmacoldgicos e toxicoldgicos para
garantir qualidade, seguranca e eficacia de produtos fitoterapicos. Isso reforca a necessidade
de pesquisas cientificas que comprovem o uso de substancias por produtos naturais
(ANVISA, 2019).

O uso de fitoterapicos tém um papel importante na farmacoterapia. A farmacoterapia
visa reduzir erros como a toxicidade que pode influenciar em efeitos dos medicamentos
fitoterapicos. Segundo Teixeira (2006) o extrato hidroalcoodlico de folhas da Melissa
officinalis visualizou-se uma toxicidade presente em alevinos de Poecilia reticulata,
demonstrando DL50 de 60 ug/mL.

A mesma ainda mostrou-se citotoxicidade com DL50 de 60 pg/mL. Além disso,
segundo quando utilizada para o ensaio de artemia salina, o mesmo ndo apresentou niveis de
toxicidade ao obter concentra¢des superiores a 1000 mg mL™"'. Ainda no seu controle positivo
utilizou-se o dicromato de potassio, 0 mesmo apresentou DL50 de 98,36 +/- 12,22 mg mL-1,

ou seja, ndo demonstrou toxicidade na concentragdo de teste (Valério, et al. 2017)

5.9 Limitacoes dos estudos toxicoldgicos
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Apesar dos resultados disponiveis sugerirem baixa toxicidade em determinadas
condi¢des experimentais, a interpretacdo desses estudos deve ser realizada com cautela.
Muitos trabalhos utilizam modelos in vitro ou organismos de pequeno porte, o que limita a
extrapolagdo direta para seres humanos. Além disso, diferencas no método de extracao,
concentragdo do extrato, tempo de exposi¢do e composi¢do quimica da amostra podem
influenciar significativamente os resultados toxicologicos observados (Valério et al., 2017).

Outro aspecto relevante refere-se a auséncia de padronizacao dos extratos utilizados
em diferentes estudos, dificultando a comparagao entre os resultados. Dessa forma, embora a
Melissa officinalis seja tradicionalmente considerada uma planta de uso relativamente seguro,
ainda sdo necessarios estudos clinicos controlados que avaliem dose, duracdo do tratamento,
interacdes medicamentosas e possiveis efeitos adversos em populagdes especificas, como

gestantes, idosos e individuos em uso concomitante de sedativos (Anvisa, 2019).
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6 PROCEDIMENTOS METODOLOGICOS

O presente estudo caracteriza-se como uma pesquisa de natureza qualitativa,
desenvolvida por meio de uma revisao integrativa da literatura. Esse tipo de revisao permite
reunir, analisar e sintetizar resultados de estudos j& publicados, proporcionando uma
compreensdo ampla e critica sobre o potencial terapéutico da Melissa officinalis no tratamento
da ansiedade e do estresse.

A pesquisa foi conduzida a partir da seguinte pergunta norteadora: quais evidéncias cientificas
demonstram efeitos ansioliticos e antiestresse da Melissa officinalis e quais compostos
bioativos estdo associados a esses efeitos?

O levantamento bibliografico foi realizado nas bases de dados PubMed, SciELO,
ScienceDirect, Portal de Periddicos CAPES e Google Scholar. Foram utilizados os descritores
em portugués e inglés combinados pelos operadores booleanos AND e OR, incluindo:
“Melissa officinalis”, “ansiedade”, “estresse”, “fitoterapia”, “planta medicinal”, “anxiety”,
“stress”, “phytotherapy” e “medicinal plant”.

Foram incluidos artigos cientificos originais, revisoes sistematicas, revisoes
integrativas, estudos experimentais e estudos clinicos publicados entre 2015 e 2026,
disponiveis na integra nos idiomas portugués, inglé€s ou espanhol e relacionados diretamente
aos efeitos ansioliticos, antiestresse, fitoquimicos ou toxicologicos da espécie. Foram
excluidos resumos simples, editoriais, capitulos de livro sem revisdao cientifica, trabalhos
duplicados e estudos que ndo abordavam especificamente a Melissa officinalis.

A selecdo dos estudos ocorreu em trés etapas: identificagcdo, triagem e inclusdo.
Inicialmente foram identificados os registros nas bases de dados; em seguida realizou-se a
leitura dos titulos e resumos; por fim, os textos completos potencialmente elegiveis foram
avaliados conforme os critérios previamente estabelecidos.

Os dados extraidos dos estudos incluidos contemplaram autor, ano de publicacao, tipo
de estudo, amostra, preparacao utilizada da planta, principais compostos bioativos
investigados, resultados observados e limitacdes metodologicas. As informacdes foram
organizadas em quadros comparativos e analisadas de forma descritiva e critica, buscando
identificar convergéncias, divergéncias e lacunas existentes na literatura cientifica.

Além da sintese descritiva, procedeu-se a analise critica da qualidade metodoldgica
dos estudos selecionados. Os estudos foram comparados quanto ao nivel de evidéncia
cientifica, essa etapa permitiu atribuir maior relevancia as pesquisas com metodologia mais
robusta e identificar limitagdes recorrentes na producdo cientifica disponivel, contribuindo

para uma interpretacdo mais critica e fundamentada dos achados apresentados nesta revisao



29
integrativa. O fluxograma a seguir descreve as etapas dos procedimentos metodologicos

visualmemte.

Imagem 5
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7 RESULTADOS E DISCUSSAO

A andlise dos estudos selecionados permitiu identificar evidéncias consistentes de que
Melissa officinalis L. apresenta potencial terapéutico relevante no controle da ansiedade, do
estresse e de alteracdes associadas ao sono. Os trabalhos incluidos nesta revisao
contemplaram estudos clinicos em humanos, experimentos em modelos animais e
investigagoes fitoquimicas e farmacologicas, possibilitando uma compreensao mais ampla dos
mecanismos envolvidos na atividade bioldgica da espécie. De modo geral, os resultados
convergiram para a presenca de efeito ansiolitico moderado, reducdo de sintomas
relacionados ao estresse e melhora subjetiva do bem-estar emocional, especialmente quando
utilizados extratos padronizados ricos em compostos fenolicos e monoterpénicos (Bruneton,
2016).

Além dos estudos clinicos, os experimentos realizados em modelos animais
apresentaram resultados compativeis com efeito ansiolitico. Coleta et al. (2001) relataram
reducdo de comportamentos relacionados ao medo, menor agitacdo locomotora em situagoes
estressoras e aumento do tempo de permanéncia em ambientes considerados seguros nos
testes comportamentais. Embora resultados obtidos em animais ndo possam ser extrapolados
diretamente para humanos, eles fornecem importante suporte farmacologico inicial para o uso
tradicional da erva-cidreira como agente calmante, contribuindo para a validagdo cientifica de
praticas populares amplamente difundidas (Coleta et al., 2001).

A presenca simultanea de flavonoides, como quercetina, luteolina e apigenina, e de
monoterpenos, como citral, citronelal e geraniol, sugere ocorréncia de efeito sinérgico entre
diferentes constituintes quimicos do extrato vegetal. Na farmacognosia de plantas medicinais,
a atividade terapéutica frequentemente resulta da interagdo entre multiplos metabolitos
secundarios, ¢ nao da acdo isolada de uma unica substidncia. Os flavonoides podem
potencializar a atividade antioxidante e anti-inflamatoria, enquanto os monoterpenos, devido a
sua natureza lipofilica, apresentam maior capacidade de atravessar membranas bioldgicas e
atingir alvos no sistema nervoso central. Essa interagdo quimica pode explicar por que
extratos integrais, em alguns estudos, apresentaram efeito superior ao de compostos isolados
(Bruneton, 2016).

Outro aspecto relevante identificado na literatura refere-se ao efeito de Melissa
officinalis sobre a qualidade do sono. Diversos estudos relataram melhora subjetiva do sono,
redugdo da inquietacdo noturna e menor frequéncia de despertares apos o uso continuo de
preparagdes da planta. Considerando que distirbios do sono e ansiedade apresentam relagdo

bidirecional, a melhora do padrdo de sono pode contribuir indiretamente para a reducdo dos
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sintomas ansiosos e do estresse. Dessa forma, os resultados sugerem que a planta pode atuar
como terapia complementar em individuos com manifestacdes leves ou moderadas,
especialmente quando associadas a insonia e tensdo emocional (Silva et al., 2021).

A analise dos estudos também permitiu observar efeitos positivos sobre sintomas
somaticos relacionados ao estresse, como tensdo muscular, irritabilidade, fadiga e sensagdo de
esgotamento mental. Esses resultados indicam possivel acdo sistémica da planta sobre o eixo
hipotalamo-hipofise-adrenal, responsavel pela resposta fisioldgica ao estresse. Embora os
mecanismos ainda ndo estejam completamente esclarecidos, a redug¢do da hiperativacao
neuroenddcrina pode representar importante via de a¢do terapéutica (Oliveira, 2023).

No contexto desta pesquisa, verificou-se que os objetivos propostos foram alcangados
de maneira satisfatoria. O primeiro objetivo, relacionado a identificacdo dos principais
compostos bioativos presentes em Melissa officinalis, foi atendido pela caracterizagao
fitoquimica descrita na literatura, destacando acido rosmarinico, flavonoides e monoterpenos.
O segundo objetivo, referente a andlise dos efeitos da planta sobre ansiedade e estresse, foi
contemplado pelos estudos clinicos e experimentais que demonstraram melhora do humor,
redu¢do do estresse induzido e comportamento compativel com atividade ansiolitica. O
terceiro objetivo, que buscava discutir a relagdo entre composicdo quimica e atividade
bioldgica, foi alcangado pela interpretacdo dos mecanismos antioxidantes, GABAé&rgicos e
neurofarmacologicos associados aos metabolitos identificados. Assim, os resultados obtidos
sustentam a hipdtese inicial de que Melissa officinalis possui potencial terapéutico promissor
para o manejo complementar da ansiedade e do estresse (Kennedy et al., 2003).

Outro aspecto limitante refere-se ao numero relativamente reduzido de ensaios
clinicos randomizados e controlados em humanos quando comparado a quantidade de estudos
experimentais. Muitos trabalhos apresentaram amostras pequenas, curta duracao e auséncia de
acompanhamento apds o término do tratamento, impossibilitando conclusdes definitivas sobre
eficacia clinica sustentada e seguranga em longo prazo. Oliveira (2023) destaca que, embora
os resultados sejam encorajadores, ainda nao existem evidéncias suficientes para recomendar
o uso da planta como substituta de terapias farmacoldgicas convencionais em casos de
transtornos ansiosos moderados ou graves (Oliveira, 2023).

A discussdo dos resultados também evidencia a importancia da integracdo entre
conhecimento cientifico e saber popular. O uso tradicional da erva-cidreira como calmante
encontra respaldo parcial nas evidéncias farmacoldgicas atuais, demonstrando como a
investigagdo fitoquimica pode contribuir para validar praticas culturais historicamente

utilizadas pela populag@o. Essa integracdo ¢ particularmente relevante para a formagdo em
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Licenciatura em Quimica, pois possibilita contextualizar contetidos de funcdes organicas,
metabolitos secundarios, extracdo de substincias naturais, interagdes quimicas e relagdo
estrutura—atividade em situa¢des proximas da realidade dos estudantes (Bruneton, 2016).

Do ponto de vista educacional, os resultados desta revisdo indicam que plantas
medicinais podem constituir recurso didatico significativo no ensino de Quimica. A discussao
sobre Melissa officinalis permite abordar conceitos de polaridade, solubilidade, técnicas de
extracdo, cromatografia, espectroscopia e atividade antioxidante, promovendo aprendizagem
contextualizada e interdisciplinar. Além disso, a utilizacdo de exemplos relacionados a satde
e ao cotidiano tende a aumentar o interesse dos estudantes e favorecer a construcdo de
conhecimentos cientificos criticos (Silva et al., 2021).

Comparando os resultados desta revisdo com outras espécies medicinais empregadas
no manejo da ansiedade, observou-se que Melissa officinalis apresenta perfil farmacologico
semelhante ao de plantas como Passiflora incarnata e Valeriana officinalis, sobretudo em
relacdo a modulacdo do sistema GABAérgico. Entretanto, a erva-cidreira diferencia-se pela
elevada concentracao de acido rosmarinico e pela combinagdo de compostos antioxidantes e
volateis, o que pode conferir vantagens terapé€uticas especificas. Essa comparacao reforga a
necessidade de estudos comparativos padronizados entre diferentes fitoterapicos (Bruneton,
2016).

Outro ponto que merece destaque refere-se a influéncia das condi¢des de cultivo,
colheita e processamento sobre a composi¢do quimica de Melissa officinalis. Estudos
fitoquimicos demonstram que fatores ambientais, como luminosidade, temperatura,
disponibilidade hidrica e tipo de solo, podem alterar significativamente a concentragdo de
acido rosmarinico, flavonoides e constituintes volateis do o6leo essencial. Além disso, o
estagio de desenvolvimento da planta e as técnicas de secagem e armazenamento interferem
diretamente na estabilidade dos metabolitos secundarios. Essa variabilidade quimica
representa desafio importante para a produgdo de fitoterapicos padronizados, uma vez que
diferentes lotes da mesma espécie podem apresentar perfis quimicos distintos e,
consequentemente, respostas terapéuticas variaveis (Bruneton, 2016).

Sob a perspectiva analitica, os resultados encontrados na literatura evidenciam a
importancia de técnicas instrumentais para o controle de qualidade de extratos vegetais.
M¢étodos cromatograficos, como cromatografia liquida de alta eficiéncia (CLAE/HPLC) e
cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de massas (CG-EM/GC-MS), tém sido
amplamente empregados na identifica¢do e quantificagdo dos principais compostos bioativos

de Melissa officinalis. A utilizacdo dessas ferramentas permite estabelecer marcadores
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quimicos, monitorar a pureza dos extratos e detectar possiveis adulteracdes, aspectos
fundamentais para garantir reprodutibilidade farmacoldgica e seguranga ao consumidor. A
inclusdo dessa discussdo refor¢a a contribui¢do da Quimica Analitica para o desenvolvimento
de fitoterapicos baseados em evidéncias cientificas (Silva et al., 2021).

Adicionalmente, a crescente procura por terapias naturais para o manejo da ansiedade
e do estresse confere relevancia social e econdmica ao estudo de Melissa officinalis. O uso
racional de plantas medicinais pode representar alternativa complementar de baixo custo,
especialmente em contextos de atencao primdria a saude, desde que associado a orientagao
profissional adequada e ao controle de qualidade dos produtos utilizados. Nesse sentido, os
resultados desta revisdo nao apenas ampliam o conhecimento cientifico sobre a espécie, mas
também contribuem para a valorizagdo da biodiversidade vegetal e para o fortalecimento de
estratégias de promoc¢do da saide baseadas em praticas integrativas e complementares
reconhecidas pelas politicas publicas de saude (Silva et al., 2021).

De maneira geral, os resultados analisados sustentam o potencial ansiolitico e
antiestresse de Melissa officinalis, especialmente em preparagdes padronizadas ricas em acido
rosmarinico e monoterpenos. As evidéncias disponiveis indicam melhora do humor, redugao
do estresse, comportamento compativel com atividade ansiolitica e beneficio adicional sobre a
qualidade do sono. Contudo, a consolidagdo de sua aplicagdo terapéutica depende da
realizagdo de ensaios clinicos multicéntricos, randomizados e controlados, com amostras
maiores, padronizacdo quimica dos extratos, definicdo de doses eficazes e avaliacdo de
seguranga em diferentes populagdes. Tais avancos sdo fundamentais para transformar o
conhecimento tradicional em evidéncia cientifica sélida e ampliar o uso racional de
fitoterapicos na promogao da satde (Oliveira, 2023).

Por fim, a presente revisdo demonstra que Melissa officinalis possui fundamentagao
fitoquimica e farmacoldgica compativel com sua utilizagdo tradicional no alivio da ansiedade
e do estresse, atendendo aos objetivos propostos nesta pesquisa e contribuindo para o
fortalecimento da interface entre Quimica, farmacognosia, satde e educacdo cientifica

(Kennedy et al., 2003).
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8 CONSIDERACOES FINAIS

A presente revisdo integrativa permitiu analisar evidéncias cientificas relacionadas ao
uso da Melissa officinalis como alternativa terapéutica no tratamento da ansiedade e do
estresse. Os estudos consultados indicam que a espécie possui compostos bioativos
relevantes, destacando-se dcido rosmarinico, flavonoides e monoterpenos, associados a efeitos
ansioliticos, relaxantes e antioxidantes.

Os mecanismos farmacologicos descritos na literatura sugerem atuagao sobre sistemas
neurotransmissores centrais, especialmente o sistema GABAérgico, além de agdes
antioxidantes que podem contribuir para a reducdo dos efeitos do estresse oxidativo no
sistema nervoso central. Tais evidéncias oferecem suporte cientifico parcial ao uso tradicional
da erva-cidreira como agente calmante.

Entretanto, verificou-se que a literatura disponivel ainda apresenta limitagdes
metodolodgicas, como heterogeneidade dos extratos utilizados, diferengas de dose e escassez
de ensaios clinicos controlados em humanos. Dessa forma, ndo ¢ possivel afirmar que a
Melissa officinalis substitua terapias farmacoldgicas convencionais, devendo ser considerada
uma alternativa complementar sob orientacdo adequada.

Conclui-se que a Melissa officinalis representa uma espécie medicinal promissora para
o manejo complementar da ansiedade e do estresse, mas sdo necessarios estudos clinicos
padronizados que avaliem eficicia, seguranca, dose terapéutica e possiveis interagdes
medicamentosas. Além da contribui¢do para a area da saude, o estudo refor¢a a importancia
do conhecimento quimico dos produtos naturais na compreensdo dos efeitos bioldgicos das
plantas medicinais e no fortalecimento do ensino de Quimica relacionado a fitoquimica e

farmacognosia.
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