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1 Introdução 

O alecrim (Rosmarinus officinalis L.) é uma erva aromática amplamente utilizada na 

culinária e na medicina. Nos últimos anos, tem despertado interesse científico devido à 

presença de compostos bioativos com reconhecida ação antioxidante, anti-inflamatória e 

anticancerígena (Aziz et al., 2022; Psarrou et al., 2020). Dentre os compostos fenólicos 

presentes no alecrim, o ácido rosmarínico se destaca por sua ampla bioatividade, atuando em 

vias moleculares associadas à proliferação celular, apoptose e inflamação. Estudos realizados 

mostraram sua eficiência inibindo células tumorais, além de apresentar baixa toxicidade para 

células saudáveis (Silva et al., 2023; Huang et al., 2021). 

O melanoma cutâneo, tipo mais agressivo de câncer de pele, tem apresentado 

crescente incidência global, o que impulsiona a busca por abordagens terapêuticas mais 

eficazes e seguras. Diante disso, este trabalho propõe-se a analisar o processo de extração do 

ácido rosmarínico das folhas de alecrim, com foco na aplicação do extrato sobre células de 

melanoma SK-MEL-28, visando investigar possíveis efeitos antiproliferativos. 

2 Objetivos 

Este estudo teve como objetivo avaliar a extração de ácido rosmarínico da erva de 

alecrim utilizando a técnica de extração assistida por ultrassom e investigar o potencial 

antiproliferativo do extrato em células de melanoma cutâneo SK-MEL-28. 

3 Metodologia 

As folhas de alecrim foram secas a 50 °C por 5 dias, moídas e 
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peneiradas (d ≤ 0,6 mm). A extração do ácido rosmarínico foi 

avaliada por meio de um planejamento fatorial completo, 2³, com 

dois níveis e três variáveis (Tabela 1). As extrações foram 

realizadas por 120 min em banho ultrassônico (UC-50A, Biobase), 

seguidas de centrifugação (500 rpm, 5° C e 5 min). A fração líquida 

foi armazenada a –18 °C sob abrigo de luz para posterior 

quantificação. 

Tabela 1. Planejamento fatorial completo, 2³, variáveis e níveis experimentais empregados. 

 

O conteúdo fenólico total (CFT) foi determinado por espectrofotometria utilizando o 

reagente de Folin-Ciocalteu, conforme a metodologia descrita por Dresch et al. (2025). A 

análise foi realizada em placas de 96 poços, com leitura da absorbância a 760 nm. A 

quantificação foi baseada em uma curva padrão de ácido gálico (0–100 μg/mL, R² = 0,9941), 

com resultados expressos em mg de ácido gálico equivalente (AGE) por grama de biomassa 

seca. 

A atividade antioxidante total (AAT) foi avaliada por meio do método DPPH, 

conforme descrito por Dresch et al. (2025) e Miki et al. (2024). A leitura foi realizada a 

517 nm, e a quantificação foi baseada em curva padrão de Trolox (0–50 μg/mL, R² = 0,9846), 

sendo os resultados expressos em mg de Trolox equivalente (TE) por grama de biomassa seca. 

A identificação e quantificação dos compostos fenólicos foram realizadas em 

HPLC-MS conforme descrito por Miki et al. (2024). A extração otimizada (70 °C, 20 mg/mL, 

60% etanol) foi replicada em escala ampliada para realização dos testes em linhagem celular 

SK-MEL-28. As células foram tratadas com concentrações de extrato variando entre 0,005 

mg/mL e 0,1 mg/mL por 24 h, sendo a análise de viabilidade celular determina através de 

ensaios de fluorescência mitocondrial (TMRE), conforme metodologia descrita por Dresch et 

al. (2025).  



 
4 Resultados e Discussão 

A análise dos compostos fenólicos totais revelou variações significativas conforme as 

condições do planejamento experimental (Tabela 2). O maior valor de CFT foi obtido no 

ensaio 6 (70 °C, 20 mg/mL e 60% de etanol), com 57,08 mg AGE/g de biomassa seca. Este 

resultado confirma que temperaturas elevadas e maiores concentrações de etanol favorecem a 

extração de fenólicos, devido ao aumento da solubilidade, difusão do solvente e intensidade 

de cavitação ultrassônica (Bernatoniene et al., 2016). Observou-se também um efeito negativo 

da razão sólido-líquido, sendo que menores proporções (maior volume de solvente) 

aumentaram a eficiência de extração devido a maior área de contato entre biomassa e solvente 

(Xie et al., 2023). 

Tabela 2. Resultados em termos do conteúdo fenólico total e atividade antioxidante do 

planejamento de experimentos realizado. 

 

a Razão sólido líquido; b Conteúdo fenólico total; c Atividade antioxidante total. 

A atividade antioxidante total seguiu tendência semelhante, com o maior valor 

também no ensaio 6 (2,15 mg TE/g). A correlação entre alto teor de fenólicos e atividade 

antioxidante demonstra a relevância desses compostos na neutralização de radicais livres, 

especialmente o ácido rosmarínico, que tem forte potencial antioxidante (Aziz et al., 2022; 

Psarrou et al., 2020). Contudo, observa-se que o aumento da AAT nem sempre foi 

proporcional ao CFT, indicando que outros fatores, como sinergismos entre compostos, 

podem influenciar essa atividade (Gambin et al., 2023). 

A análise por LC-MS indicou o ácido rosmarínico como composto majoritário em 

quase todos os extratos, atingindo até 273,39 mg/L·g de biomassa seca no ensaio 8 e 

170,13 mg/L·g no ensaio 6. A maior extração ocorreu sob alta temperatura e concentração 



 
intermediária de etanol, o que corrobora Psarrou et al. (2020), que relataram maior extração 

com solventes hidroalcoólicos sob extração assistida por ultrassom. Compostos como ácido 

cafeico, miricetina e ácido p-cumárico foram detectados em menores concentrações ou abaixo 

do limite de detecção. Esses resultados confirmam que o perfil bioativo do extrato é 

dominado pelo ácido rosmarínico, cuja presença elevada contribui para a sua expressiva 

atividade antioxidante. 

A atividade antiproliferativa foi avaliada na linhagem celular SK-MEL-28, por meio 

de ensaios de fluorescência mitocondrial (TMRE) (Figura 1).  

Figura 1. Efeito antiproliferativo do extrato de alecrim em células SK-MEL-28 observadas 
por microscopia de fluorescência após 24 h de tratamento. 

 

O extrato reduziu significativamente a viabilidade celular a partir de 0,025 mg/mL, 

com menor viabilidade registrada na concentração de 0,1 mg/mL. A fluorescência 

mitocondrial diminui com o aumento da concentração do extrato, indicando 

comprometimento do potencial de membrana mitocondrial. Esses resultados estão de acordo 

com Silva et al. (2023), que demonstraram a capacidade do ácido rosmarínico de induzir 

disfunção mitocondrial, apoptose e reduzir a expressão do NLRP3 em células de melanoma. 

Apesar do presente estudo ter se limitado à linhagem SK-MEL-28, os resultados 

reforçam o potencial antitumoral do extrato etanólico de alecrim, atribuído principalmente ao 

ácido rosmarínico, mas possivelmente também à interação com outros compostos presentes, 

como carnosol e ácido carnósico (González-Vallinas et al., 2015). A interação sinérgica entre 

esses componentes pode explicar a eficácia antiproliferativa observada, mesmo quando 

presentes em concentrações reduzidas. 

5 Conclusão 

A extração assistida por ultrassom mostrou-se uma estratégia eficiente para obtenção 



 
de ácido rosmarínico a partir da erva de alecrim, resultando em extratos com atividade 

citotóxica significativa contra células de melanoma SK-MEL-28. Os resultados reforçam o 

potencial do alecrim como fonte promissora de compostos bioativos com possível aplicação 

em estratégias terapêuticas anticancerígenas. 
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