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Elicitacao de Metabdlitos Secundarios em Helichrysum italicum (Roth) G. Don:

O Papel do Acido Salicilico e da Melatonina

RESUMO

O presente estudo investigou os efeitos fisiologicos, morfologicos e bioquimicos da
aplicagdo exogena de acido salicilico (AS) e melatonina (ME), isoladamente ou em
combinacao, em plantas de Helichrysum italicum cultivadas sob condigdes controladas.
O experimento foi conduzido em delineamento inteiramente casualizado, composto por
quatro tratamentos (controle, AS, ME e AS+ME), com oito repeti¢des biologicas, sendo
os tratamentos aplicados via pulverizacdo foliar.As plantas tratadas com AS receberam
solucdo contendo 100 mg mL™" de 4cido salicilico, enquanto o tratamento com ME
recebeu 100 mg mL™' de melatonina. O tratamento combinado (AS+ME) consistiu na
aplicagdo simultdnea de 100 mg mL™' de cada composto. Os parametros avaliados
incluiram crescimento, morfometria estomatica, teor relativo de agua (TRA), dano a
membrana plasmatica (DM), indice de clorofila, conteido de compostos fenolicos, B-
caroteno, atividade antioxidante (DPPH) e rendimento do 6leo essencial. O AS promoveu
aumento significativo da biomassa da parte aérea, porém resultou em reducdo do
crescimento radicular e elevagao do estresse oxidativo. Por outro lado, a ME demonstrou
efeito protetor sobre a integridade celular, mantendo niveis adequados de hidratacdo e
promovendo o acimulo de B-caroteno. A combinagdo de AS+ME apresentou efeito
sinérgico na atividade antioxidante, mas comprometeu significativamente o rendimento
do 6leo essencial, sugerindo redirecionamento metabodlico em favor de vias de defesa. Os
resultados indicam que a escolha do regulador vegetal deve ser orientada conforme os
objetivos produtivos, destacando o potencial estratégico do uso de AS e ME na modulagao
fisioldgica e fitoquimica de plantas aromaticas de interesse comercial.

Palavras-chave: reguladores vegetais, antioxidantes, o0leo essencial, biofortificacao,
sempre-viva.
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Elicitation of Secondary Metabolites in Helichrysum italicum (Roth) G. Don: The
Role of Salicylic Acid and Melatonin

ABSTRACT

The present study investigated the physiological, morphological, and biochemical effects
of the exogenous application of salicylic acid (SA) and melatonin (MT), applied
individually or in combination, in Helichrysum italicum plants cultivated under controlled
conditions. The experiment was conducted using a completely randomized design
consisting of four treatments (control, SA, MT, and SA+MT), with eight biological
replicates, and treatments were applied via foliar spraying. Plants treated with SA received
a solution containing 100 mg mL " salicylic acid, whereas the MT treatment received 100
mg mL™" melatonin. The combined treatment (SA+MT) consisted of the simultaneous
application of 100 mg mL™" of each compound. The evaluated parameters included plant
growth, stomatal morphometry, relative water content (RWC), plasma membrane damage
(MD), chlorophyll index, phenolic compound content, B-carotene accumulation,
antioxidant activity (DPPH), and essential oil yield. SA significantly increased shoot
biomass; however, it also reduced root growth and intensified oxidative stress. In contrast,
MT exhibited a protective effect on cellular integrity, maintaining adequate hydration
levels and promoting p-carotene accumulation. The SA+MT combination showed a
synergistic effect on antioxidant activity but significantly reduced essential oil yield,
suggesting metabolic redirection toward defense-related pathways. These findings
indicate that the choice of plant regulator should be guided according to the intended
production goals, highlighting the strategic potential of SA and MT in the physiological
and phytochemical modulation of aromatic plants with commercial relevance.

Keywords: plant regulators, antioxidants, essential oil, biofortification, everlasting.
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CAPITULO I

Helichrysum italicum: uma jornada botanica e metabélica - explorando elicitores
e potencial em diferentes industrias

RESUMO:

Helichrysum italicum ¢é uma planta da familia Asteraceae, nativa da regido do
Mediterraneo, caracterizada por possuir folhas estreitas e cinza-prateadas e flores
amarelas. A espécie ¢ considerada medicinalmente promissora cujas propriedades
terapéuticas sao impulsionadas por uma rica composi¢ao de metabolitos secundarios
como flavonoides, terpenoides e lactonas sesquiterpénicas. Além disso, a planta exibe
propriedades anti-inflamatorias, antioxidantes, antimicrobianas e cicatrizantes, tornando-
a util em diversas aplicagdes terapéuticas. Recentemente, o uso de elicitores para induzir
a producdo de metabolitos secundarios em H. italicum tem ganhado destaque. Elicitores
abidticos, como estresse salino ¢ radiacdo UV, e elicitores bidticos, derivados de
microrganismos, podem aumentar a sintese de compostos bioativos na planta. Essa
abordagem pode otimizar a produgdo de metabolitos secundarios, ampliando as
possibilidades de aplicacdo da planta na medicina ¢ na industria farmacéutica. A
utilizagdo de elicitores emerge como uma estratégia eficaz para potencializar a produgao
desses compostos, abrindo caminho para o desenvolvimento de novos tratamentos e
produtos farmacéuticos baseados nesta planta. Portanto, esta revisao se propde a compilar
dados fundamentais sobre a H. italicum, proporcionando uma perspectiva detalhada de
sua botanica, taxonomia, usos ¢ processos metabolicos. Ao enfatizar a importancia dos
elicitores, que sdo agentes capazes de estimular ou intensificar a biossintese de
metabolitos secundarios em doses reduzidas, levando a um acréscimo na concentragao de
compostos bioativos ou ao surgimento de novos metabolitos, buscamos aprofundar o
entendimento desta planta adaptavel e explorar seu potencial em variados setores.

Palavras-chaves: Otimizagdo de produgdo, Metabolitos secundarios, Propriedades
terapéuticas, Perpétua-das-areias, Elicitores biodticos, Elicitores abioticos.
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1. INTRODUCAO

O interesse por plantas medicinais tem crescido de forma significativa,
impulsionado pela busca por compostos naturais aplicaveis as industrias farmacéutica,
cosmética e alimenticia. Entre esses compostos, as moléculas bioativas naturalmente
presentes em diferentes espécies vegetais vém se destacado por suas propriedades
terapéuticas, nutracéuticas e pelo potencial de uso no desenvolvimento de alimentos

funcionais ¢ medicamentos (Isah, 2019; Thakur et al., 2019).

Nesse cenario, Helichrysum italicum (Roth) G. Don, conhecida popularmente
como sempre-viva, immortelle, osmarim ou perpétua-das-areias, tem atraido especial
atengdo. Segundo o Plants of the World Online (2024), a espécie ¢ aceita
taxonomicamente e apresenta diversas subespécies reconhecidas (H. italicum subsp.
italicum, subsp. microphyllum, subsp. pseudolitoreum, subsp. siculum), o que explica
variagdes morfologicas e fitoquimicas observadas em diferentes regides. Trata-se de um
subarbusto aromatico da familia Asteraceae, tipico de ambientes aridos e solos arenosos
do Mediterraneo, que historicamente ¢ utilizado na medicina tradicional de paises como
Italia, Espanha e Portugal para o tratamento de problemas respiratorios, digestivos,
afeccOes cutaneas e cicatrizacdo de feridas (Cornara et al., 2009; Benitez Gonzales-

Tejero; Molero-Mesa, 2010; Viegas et al., 2014).

As atividades farmacoldgicas da espécie estdo relacionadas a sua complexa
composicdo quimica, que inclui dleos essenciais ricos em monoterpenos e sesquiterpenos
(como acetato de nerila, a-pineno e y-curcumeno), além de compostos ndo volateis como
flavonoides, acetofenonas e floroglucinodis (Akaberi; Sahebkar; Azizi, 2019; Ninevi¢ et
al., 2019). Entre estes, destaca-se o arzonol, um floroglucinol-o-pirona heterodimérico
prenilado com comprovada atividade anti-inflamatdria, antioxidante e antiviral, atuando
por meio da inibi¢ao de NF-xkB, mPGES-1 e mediadores pro-inflamatorios como TNF-a
e IL-1PB (Bauer et al., 2011; Kramberger et al., 2020; Tadi¢ et al., 2023). Essa diversidade
fitoquimica explica o amplo uso comercial da espécie em produtos farmacéuticos,

cosméticos antienvelhecimento e até na gastronomia mediterranea.

Diante da crescente demanda por compostos bioativos, estratégias biotecnoldgicas

de elicitagdo tém se mostrado promissoras para aumentar a produtividade
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e a qualidade funcional de plantas medicinais. A elicitagdo consiste na aplicacdo de
estimulos bidticos ou abioticos que desencadeiam respostas fisiolodgicas e bioquimicas,
levando ao acimulo de metabdlitos secundarios de interesse (Ramirez-Estrada et al.,
2016; Thakur et al., 2019). Entre os elicitores mais estudados estdo o acido salicilico (AS),
um fitormonio fendlico associado a inducdo de proteinas relacionadas a patogénese e
tolerancia a estresses ambientais, ¢ a melatonina (ME), reconhecida por modular o
crescimento, a fotossintese e a atividade antioxidante em plantas (Arnao; Hernandez-

Ruiz, 2015; Aghdam et al., 2020).

Assim, esta revisao bibliografica busca consolidar informagdes sobre a botanica,
composi¢do quimica, usos etnofarmacoldgicos e potencial biotecnoldgico de H. italicum,
com énfase no papel do AS e da ME como elicitores capazes de ampliar a sintese de

metabolitos secundarios de interesse terapéutico e industrial.

2. METODOLOGIA

Este trabalho consiste em uma revisao narrativa da literatura, realizada com o
objetivo de consolidar o conhecimento cientifico sobre a espécie Helichrysum italicum.
Para o levantamento bibliografico, foram consultadas as bases de dados cientificas
PubMed, Scopus, Web of Science e Google Scholar. A busca foi realizada utilizando os
seguintes descritores e suas combinagdes em inglés e portugués: Helichrysum italicum,
immortelle, elicitation, secondary metabolites, salicylic acid, melatonin, oxidative stress,
essential oil, arzanol, composi¢do quimica, atividade anti-inflamatoria, usos

etnofarmacoldgicos e elicitores.

Foram adotados como critérios de exclusdo: trabalhos duplicados, publicacdes
sem revisao por pares, literatura cinzenta (resumos de congresso, monografias nao
indexadas) e artigos que ndo abordassem diretamente metabolismo secundario, elicitacao
ou aplica¢des farmacoldgicas da espécie. Foram selecionados artigos originais, artigos de
revisdo, dissertacdes e capitulos de livros, com prioridade para publicagdes dos ultimos
dez anos, a fim de garantir a atualidade das informagdes. O material selecionado foi
analisado criticamente para sintetizar os dados sobre a taxonomia, composi¢do

fitoquimica, atividades farmacologicas e potencial biotecnoldgico da planta.
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3. DESENVOLVIMENTO

3.1 Helichrysum italicum: Taxonomia, descricio e usos tradicionais

Helichrysum italicum (Roth) G. Don é o nome cientifico para a espécie
pertencente ao género Helichrysum e a familia Asteraceae. Investigacdes taxonomicas,
como as disponiveis na base de dados Plants of the World Online (POWO), mantida pelo
Royal Botanic Gardens, Kew, indicam que a espécie possui diversas sinonimias, reflexo
de sua ampla distribuigdo e de classificagdes histdricas. Entre os sinOnimos notaveis estao
Gnaphalium italicum Roth e Helichrysum angustifolium (Lam.) DC. (POWO, 2024). O
nome do género, Helichrysum, deriva das palavras gregas helios (sol) e chrysos (ouro),

uma alusdo direta a cor dourada de suas inflorescéncias (Viegas et al., 2014).

Botanicamente, a planta ¢ descrita como um subarbusto perene e aromatico, que
atinge entre 30 e 70 cm de altura. Apresenta folhas lineares e acinzentadas, adaptadas para
minimizar a perda de agua, e inflorescéncias em capitulos de um amarelo intenso, que
mantém a cor mesmo apos a secagem, originando o nome popular immortelle (eterna)
(Figura 1). A planta ¢ nativa da bacia do Mediterraneo, sendo encontrada
predominantemente em solos rochosos, arenosos € com boa drenagem, desde o nivel do

mar até altitudes de aproximadamente 1.700 metros (Nincevi¢ et al., 2019).

Figura 1. Helichrysum italicum. Fonte: imagem produzida pela autora (2026)

O uso de Helichrysum italicum na medicina popular ¢ vasto e profundamente
enraizado na cultura de paises como Italia, Espanha, Portugal e Bosnia e Herzegovina.

Os registros etnofarmacoldgicos documentam sua aplicagdo para uma ampla gama de
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finalidades terapéuticas, principalmente por meio de infusdes e decocgdes, as quais sdo
atribuidas propriedades antimicrobianas, cicatrizantes e antialérgicas. Seus usos
abrangem desde o tratamento de problemas de pele, como queimaduras e psoriase, até
condigdes respiratdrias, como tosse e bronquite, e distirbios digestivos (Cornara et al.,
2009; Akaberi; Sahebkar; Azizi, 2019). A Tabela 1 detalha os principais usos

documentados em diferentes regides da Europa.

Tabela 1 - Estudos etnofarmacologicos de H. italicum em diferentes regides da Europa,
com indicacdo de seus usos medicinais, partes da planta utilizadas e tipo de preparagao.

Regido Uso Medicinal Parte da Forma de A
(Pais) Tradicional Planta Prepar Referéncia
ais adiciona Utilizada eparo
Tosse, Inflorescéncias  Infusdo, Cornara
Liotri Bronquite, e folhas decocgdo, et al. (2009)
iguria
(Itélia) Dores de cabega, vapor
Problemas de pele.
Disturbios Inflorescéncias  Infusao Benitez
digestivos, etal. (2010)
Granada Problemas
(Espanha)  hepaticos,
Tosse.
Psoriase, Partes aéreas Decocgao Atzei
Sardenha Queimaduras (uso topico)  (2003)
(taliay ~ Solares,
Reumatismo.
Problemas de Inflorescéncias  Infusdo Redzi¢
. vesicula biliar, (2007)
Bosnia e .
. Estimulante do
Herzegovina .
apetite.
Analgésico, Partes aéreas Infusdo, 6leo  Viegas
Distarbios da essencial et al. (2014)
Portugal vesicula,
Cicatrizagao.
Anti-inflamatorio, Flores ¢ folhas  Infusao, Nincevié¢
L . Tratamento de maceracao em et al. (2019)
Croacia .
hematomas e oleo
feridas.

Fonte: Elaborado pela autora (2026).
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3.2 Cultivo e domesticacio da espécie

O cultivo de Helichrysum italicum tem despertado crescente interesse econdmico,
agrondmico e cientifico em razdo da elevada demanda da industria farmacéutica,
cosmética, alimenticia e de fragrancias pelos seus 6leos essenciais e compostos bioativos.
Tradicionalmente distribuida de forma espontanea em regides mediterraneas,
especialmente em ambientes costeiros secos, pedregosos ¢ submetidos a intensa radiagao
solar, a espécie vem sendo progressivamente incorporada a sistemas de cultivo comercial,
impulsionando processos de domesticacdo, selecdo genética e desenvolvimento de
protocolos agronomicos voltados a producdo padronizada de biomassa e metabdlitos
secundarios (Nincevi¢ et al., 2019).

A espécie apresenta elevada plasticidade ecoldgica e notavel adaptagao a condig¢des
edafoclimaticas adversas, sendo amplamente reconhecida por sua tolerancia a seca, a
intensa radiacdo solar e a baixa fertilidade dos solos caracteristicos da regido
mediterranea. Essas caracteristicas estdo associadas a adaptagdes morfoanatdmicas
tipicas de plantas xeromorficas, incluindo folhas estreitas e linear-lanceoladas, cuticula
espessa, presencga abundante de tricomas tectores e glandulares e elevada capacidade de
sintese e armazenamento de metabolitos secundérios volateis. Tais adaptagdes
contribuem para a reducdo da perda de 4dgua por transpira¢do, prote¢do contra danos
fotooxidativos e térmicos, além de desempenharem importante papel nos mecanismos de
defesa quimica da planta contra herbivoros, patdgenos e outros fatores de estresse
ambiental (Viegas et al., 2014; Nincevi¢ et al., 2019).

Helichrysum italicum ocorre predominantemente em habitats secos, rochosos e
arenosos da bacia do Mediterraneo, onde estd frequentemente exposta a condi¢cdes de
déficit hidrico e elevada irradidncia. Nessas condigoes, a espécie desenvolve respostas
fisiologicas e metabdlicas que favorecem sua sobrevivéncia, incluindo o acumulo de
compostos fenolicos, flavonoides, terpenoides e constituintes do oleo essencial com
reconhecida atividade antioxidante. Estudos demonstram que fatores ambientais,
especialmente disponibilidade hidrica, intensidade luminosa e temperatura, podem
influenciar significativamente a composi¢do quimica e o rendimento dos metabolitos
secundarios produzidos pela espécie, afetando diretamente seu potencial biologico e valor

comercial (Nincevi¢ et al., 2019; Glumac et al., 2023).
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Do ponto de vista agrondmico, Helichrysum italicum ¢é cultivada preferencialmente
em solos arenosos ou pedregosos, bem drenados, com pH neutro a levemente alcalino e
baixa retengao de agua, condigdes consideradas favoraveis ao desenvolvimento radicular
e a produgdo de 6leo essencial. A espécie apresenta elevada adaptacdo a ambientes
mediterraneos caracterizados por baixa disponibilidade hidrica e alta incidéncia luminosa,
fatores que influenciam diretamente seu metabolismo secundario € a composi¢ao
fitoquimica dos tecidos vegetais (Viegas et al., 2014; Nincevi¢ et al., 2019).

Estudos indicam que condi¢des moderadas de estresse hidrico podem atuar como
estimulos fisiologicos capazes de induzir o acumulo de metabolitos secundarios,
especialmente compostos fenolicos, monoterpenos e sesquiterpenos, promovendo
alteracdes quantitativas e qualitativas no perfil quimico da espécie. Dessa forma, praticas
de manejo relacionadas a irriga¢do, luminosidade e disponibilidade nutricional vém sendo
exploradas como estratégias para otimizar simultaneamente a produtividade vegetal e a
qualidade fitoquimica do 6leo essencial e de outros compostos bioativos de interesse
comercial e farmacoldgico (Nincevic et al., 2019; Glumac et al., 2023).

A propagacdo de H. italicum pode ocorrer por sementes, estaquia ou técnicas de
micropropagacdo in vitro. Entretanto, a propagagdo vegetativa por estacas ¢
frequentemente preferida em cultivos comerciais devido a maior uniformidade genética,
morfologica e fitoquimica das plantas produzidas. Essa estratégia ¢ particularmente
importante em programas destinados a producdo padronizada de 6leo essencial, uma vez
que reduz a variabilidade associada a reprodugao sexuada e contribui para a manuten¢ao
de caracteristicas agronomicas desejaveis (Nincevic et al., 2019). Além disso, protocolos
de cultura de tecidos tém sido investigados como alternativa para a producao clonal em
larga escala, conservagdo de recursos genéticos e obtencao de material propagativo livre
de patogenos, contribuindo para a sustentabilidade dos sistemas de cultivo e para a
preservacao da variabilidade genética da espécie.

Outro aspecto relevante no processo de domesticacdo da espécie refere-se a selecao
de quimiotipos especificos, caracterizados pela predominancia de determinados
compostos bioativos no 6leo essencial. Variagdes genéticas e ambientais contribuem para
a formacao de diferentes perfis quimicos, com destaque para quimiotipos ricos em acetato
de nerila, a-pineno, y-curcumeno e italidionas, compostos associados as propriedades

anti-inflamatorias, cicatrizantes e antimicrobianas da espécie (Djihane; Wafa; Oliveira,



18

2017; Tadi¢ et al., 2023). A identificacdo e estabilizagdo desses quimiotipos sdo
fundamentais para aplicagdes farmacéuticas e cosméticas, uma vez que influenciam
diretamente a eficacia bioldgica e o valor comercial dos extratos vegetais.

Além dos fatores genéticos, varidveis ambientais como altitude, temperatura,
disponibilidade hidrica, radiacdo UV, sazonalidade e composi¢do mineral do solo
exercem influéncia significativa sobre o crescimento vegetativo e a biossintese de
metabolitos secundarios em H. italicum. Estudos fitoquimicos demonstram que alteragdes
nas condi¢des de cultivo podem modificar expressivamente tanto o rendimento quanto a
composi¢ao quimica do 6leo essencial, impactando suas propriedades terapéuticas e
sensoriais (Viegas et al., 2014; Furlan; Bren, 2023). Nesse contexto, o desenvolvimento
de sistemas sustentaveis de cultivo e domesticacdo torna-se essencial nao apenas para
garantir a padronizacdo fitoquimica e a rastreabilidade da producdo, mas também para
reduzir a pressao extrativista sobre populagdes naturais da espécie, contribuindo para sua

conservagao € uso racional.

3.3 Metabolitos secundarios

Metabolitos secundarios, também conhecidos como compostos bioativos, nao
desempenham um papel essencial no desenvolvimento e nos processos vitais das plantas.
No entanto, sdo cruciais para a interacdo das plantas com o ambiente, atuando como
agentes quimicos de defesa contra insetos, herbivoros e fitopatogenos, além de
contribuirem para a adaptacdo a condi¢des ambientais adversas (Nincevi¢ et al., 2019;
Isah, 2019). As plantas produzem uma ampla variedade de fitoquimicos, incluindo
alcaloides, flavonoides, quinonas, lignanos, esteroides e terpenoides. Esses compostos
possuem diversas aplicagdes, sendo utilizados na producdo de fairmacos, agroquimicos,
aromas, fragrancias, corantes, biopesticidas e aditivos alimentares. Além disso, muitos
medicamentos sao derivados direta ou indiretamente de espécies vegetais. Apesar de sua
importancia, a produ¢do de metabolitos secundarios geralmente representa menos de 1%
do peso seco da planta. Essa producdo esta diretamente relacionada ao estado fisiologico
e ao estagio de desenvolvimento vegetal (Morales; Yafiez; Gonzéles, 2021). Em H.

italicum, a diversidade e a concentracdo desses compostos sdo responsaveis por suas
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propriedades farmacologicas e por seu valor comercial. A composi¢do fitoquimica desta
espécie pode ser dividida em duas fragdes principais: a fragdo volatil, correspondente ao

Oleo essencial e a ndo volatil.

3.4 Biossintese de compostos fendlicos e terpenoides

A biossintese dos metabolitos secundarios em Helichrysum italicum envolve uma
complexa rede de rotas metabdlicas altamente reguladas, responsaveis pela formagdo de
compostos fendlicos e terpenoides, considerados as principais classes quimicas
associadas as propriedades bioldgicas, ecologicas e farmacologicas da espécie. Esses
metabolitos desempenham fun¢des fundamentais na adaptacdo vegetal, atuando nos
mecanismos de defesa contra estresses bidticos e abidticos, protecdo antioxidante,
comunicagdo quimica, interacao planta-microrganismo e atracdo de polinizadores (Isah,
2019). Além disso, sua produgdo estd intimamente relacionada ao metabolismo primario

da planta, sendo fortemente influenciada por fatores fisiologicos, genéticos e ambientais.

Os compostos fendlicos sdo sintetizados principalmente pela via dos
fenilpropanoides, derivada do metabolismo do 4cido chiquimico, uma importante rota
biossintética responsavel pela formagdo de aminoacidos aromaticos em plantas. Nessa
via, a enzima fenilalanina amonia-liase (PAL) catalisa a desaminac¢do da fenilalanina em
acido cinamico, constituindo a etapa inicial e regulatoria da biossintese fendlica. A partir
desse precursor, ocorre a formag¢ao de uma ampla diversidade de metabdlitos secundarios,
incluindo flavonoides, acidos fenolicos, cumarinas e floroglucinois (Ramirez-Estrada et

al., 2016).

Em H. italicum, essa rota possui elevada relevancia metabdlica devido a intensa
producao de compostos fenodlicos bioativos associados as propriedades antioxidantes,
anti-inflamatorias e antimicrobianas da espécie. Entre esses compostos destacam-se
flavonoides e o arzanol, um floroglucinol prenilado considerado um dos principais
marcadores farmacologicos da planta. A biossintese desses compostos envolve a ativagao
coordenada de diferentes enzimas, incluindo chalcona sintase (CHS), chalcona isomerase
(CHI) e outras oxidoredutases envolvidas na modulacdo estrutural dos fendlicos. Esses

metabolitos exercem importante papel na neutraliza¢do de espécies reativas de oxigénio
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(EROs), contribuindo para a manutencdo da homeostase celular e prote¢do contra danos

oxidativos induzidos por estresses ambientais (Isah, 2019; Ramirez-Estrada et al., 2016).

Os terpenoides, por sua vez, constituem os principais componentes do o6leo
essencial de H. italicum e sdo biossintetizados a partir de duas vias metabolicas
independentes, porém interconectadas: a via do dcido mevalénico (MVA), localizada no
citosol, e a via do metileritritol fosfato (MEP), presente nos plastidios. Ambas as rotas
levam a formacao das unidades basicas de isopreno, isopentenil difosfato (IPP) e
dimetilalil difosfato (DMAPP), que atuam como precursores universais da biossintese

terpénica (Nincevi¢ et al., 2019).

A via MVA estd relacionada principalmente a biossintese de sesquiterpenos e
triterpenos, enquanto a via MEP participa predominantemente da formacdo de
monoterpenos, diterpenos e tetraterpenos. Em H. italicum, essas rotas sao responsaveis
pela sintese de compostos volateis de elevada importancia bioldgica e comercial,
incluindo a-pineno, y-curcumeno, limoneno, acetato de nerila e italidionas, metabdlitos
diretamente associados as propriedades anti-inflamatoérias, cicatrizantes, antimicrobianas
e aromadticas da espécie (Djihane et al., 2017; Nincevi¢ et al., 2019). A atividade de
enzimas terpene sintases (TPS) desempenha papel central na diversificagdo estrutural
desses compostos, determinando a composi¢ao quimica caracteristica dos diferentes

quimiotipos da planta.

A regulacdo da biossintese de compostos fenolicos e terpenoides esta diretamente
relacionada as condigdes fisiolodgicas e ambientais as quais a planta estd submetida.
Fatores como disponibilidade hidrica, intensidade luminosa, radiacdo UV, temperatura,
salinidade, nutrientes minerais e ataques por patdégenos podem modular a expressao
génica de enzimas-chave envolvidas nessas rotas metabolicas, alterando
significativamente o perfil fitoquimico da espécie (Halder; Sarkar; Jha, 2019). Em muitos
casos, condigdes moderadas de estresse ambiental promovem o aumento da produgao de

metabolitos secunddrios como mecanismo adaptativo de defesa vegetal.

Nesse contexto, a elicitacdo surge como uma importante ferramenta biotecnoldgica
para a modula¢do do metabolismo secundario em H. italicum. A aplicagdo de elicitores
bioticos e abidticos, como acido salicilico, acido jasmonico e melatonina, pode ativar vias

de sinalizacdo celular relacionadas ao estresse, induzindo a expressao de genes associados
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a biossintese de compostos fendlicos e terpénicos. Consequentemente, observa-se
aumento quantitativo e qualitativo na produ¢do de metabdlitos bioativos de interesse
farmacologico e industrial, tornando a elicitagdo uma estratégia promissora para
otimizacao da qualidade fitoquimica e valorizagao biotecnolédgica da espécie (Ramirez-

Estrada et al., 2016; Halder; Sarkar; Jha, 2019).

3.5 A fracao volatil: O dleo essencial

O o6leo essencial € o produto mais conhecido e estudado de H. italicum.. Trata-se
de uma mistura complexa de compostos volateis, predominantemente monoterpenos e
sesquiterpenos. A composi¢do exata do 6leo varia drasticamente dependendo de fatores
como a origem geografica (quimiotipo), as condi¢des do solo, o clima e a época de
colheita (Nincevi¢ et al.,, 2019). Estudos de cromatografia gasosa acoplada a

espectrometria de massas (CG-EM) revelaram os principais constituintes:

Acetato de nerila: Frequentemente o éster mais abundante, podendo representar
aproximadamente 20% a 50% da composigao total do 6leo essencial, sendo considerado
um importante marcador de qualidade para aplicagdes terapéuticas (Djihane; Wafa;

Oliveira, 2017; Nincevi¢ et al., 2019).

a-Pineno: Monoterpeno presente em proporgdes varidveis, geralmente entre 5% e 25%,
associado a propriedades anti-inflamatdrias e antimicrobianas (Djihane; Wafa; Oliveira,

2017; Dzamic et al., 2019).

y-Curcumeno: Sesquiterpeno que pode ocorrer em concentragdes entre 5% e 20%,
contribuindo significativamente para a atividade anti-inflamatoria do 6leo (Nincevié et

al., 2019; Tadi¢ et al., 2023).

Italidionas: grupo de sesquiterpenos oxigenados caracteristicos de H. italicum,
considerados importantes marcadores quimicos da espécie e relacionados as propriedades
anti-inflamatorias, regenerativas e cicatrizantes atribuidas ao 6leo essencial (Nincevi¢ et

al., 2019; Tadi¢ et al., 2023).

A variabilidade quimica permite a classificagdo de diferentes quimiotipos. Por
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exemplo, 6leos da Coérsega (Franca) sdo tipicamente ricos em acetato de nerila e y-
curcumeno, enquanto 6leos dos Balcas podem ter uma maior concentragdo de a-pineno
(Tadi¢ et al., 2023). Essa variagdo ¢ fundamental para a padronizacao de extratos para

aplicacdes farmacéuticas e cosméticas.

3.6 A fracio nio volatil: O papel central do arzonol

Embora menos estudada que o 6leo essencial, a fracdo nao volatil de H. italicum
contém compostos de alta poténcia farmacologica. O principal expoente desta fragdo € o
arzonol, um polifenol complexo classificado como um floroglucinol a-pirona
heterodimérico prenilado. Esta estrutura quimica unica ¢ responsavel por suas notaveis

atividades biologicas (Appendino et al., 2007).

O arzonol se destaca por sua potente acdo anti-inflamatdria e antiviral. Seus

mecanismos de a¢do sdo multifacetados:

Inibi¢ao da Via do NF-kB: O arzonol bloqueia a ativagao do fator de transcri¢ao nuclear
kappa B (NF-xB), um regulador mestre da resposta inflamatoria. Ao inibir o NF-kB, ele
impede a expressdo de genes que codificam citocinas pro-inflamatorias como TNF-a e

IL-6 (Bauer et al., 2011).

Inibi¢ao da Biossintese de Eicosanoides: Ele inibe seletivamente a enzima microssomal
prostaglandina E2 sintase-1 (mPGES-1), bloqueando a produgdo de prostaglandina E2
(PGE2), um mediador chave da dor e da inflamacdo. Este mecanismo ¢ mais seletivo que
o de muitos anti-inflamatérios ndo esteroidais (AINEs), o que sugere um perfil de

seguranc¢a mais favoravel (Kothavade; Nagmoti; Bulani, 2013).

Atividade Antiviral: O arzonol demonstrou inibir a replicacdo do virus da
imunodeficiéncia humana (HIV-1) em células T, atuando como um inibidor da

transcriptase reversa (Appendino et al., 2007).

A presenga e a concentragdo de arzanol nos extratos de H. italicum sdo, portanto,
cruciais para o potencial terapéutico da planta, especialmente em aplicagdes anti-

inflamatérias. Embora presente em menores quantidades quando comparado aos
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compostos volateis, o arzanol ocorre tipicamente em concentragdes que variam de
aproximadamente 0,1 a 1 mg/g de extrato, podendo corresponder a cerca de 0,01% a 0,1%
do material vegetal seco, dependendo das condicdes de extracdo e da origem da planta

(Appendino et al., 2007; Bauer et al., 2011; Nincevi¢ et al., 2019).

3.7 Otimizac¢ao da producio de metabolitos via elicitacao

A elicitacdo constitui uma abordagem biotecnoldgica eficaz na modulagdo do
metabolismo secundario vegetal, consistindo na aplicagdo de substancias (elicitores) em
plantas ou culturas de células com o objetivo de induzir ou aumentar a produgdo de
metabolitos secundarios de interesse. Este processo simula uma resposta de defesa natural
da planta frente a estresses bioticos ou abioticos, induzindo a ativagao de vias metabolicas
associadas a biossintese de compostos secundarios (Halder; Sarkar; Jha, 2019). Para uma
planta como H. italicum, cujo valor reside em sua composic¢ao fitoquimica, a elicitagao
representa uma estratégia biotecnologica eficaz na potencializacdo de seu perfil

terapéutico.

Embora estudos especificos aplicando elicitores em H. italicum ainda sejam
escassos, o conhecimento sobre as vias biossintéticas de seus compostos permite inferir o

potencial de certos elicitores:

Acido Salicilico (AS): Este fitormdnio é um conhecido elicitor abidtico que ativa a via do
fenilpropanoide, precursora da sintese de compostos fenolicos como os flavonoides e
floroglucinois (incluindo o arzonol). A aplicagdo exdgena de AS poderia, teoricamente,
aumentar a producdo de arzonol ao estimular as enzimas-chave dessa rota metabolica,
como a fenilalanina amonio-liase (PAL) (Ramirez-Estrada et al., 2016). Além disso, o AS
regula a expressao de genes de defesa, o que pode levar a um acimulo geral de compostos

protetores.

Melatonina (N-acetil-5-metoxitriptamina): Reconhecida por seu papel como um potente
antioxidante e regulador de crescimento, a melatonina também atua como um
bioestimulante em plantas sob estresse. Ela pode proteger o aparato fotossintético e ativar

mecanismos de defesa, levando a um aumento na producao de metabolitos secundarios.
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Sua aplicacdo poderia ndo apenas aumentar a biomassa da planta, mas também modular
positivamente a producdo de terpenoides (componentes do 6leo essencial) e compostos
fenolicos, conferindo a planta um perfil fitoquimico mais complexo e funcional (Aghdam

et al., 2020; Arnao; Hernandez-Ruiz, 2015).

A aplicacdo controlada desses elicitores em cultivos de H. italicum poderia,
portanto, ser uma estratégia eficaz para produzir extratos padronizados com altas
concentragdes de compostos desejados, como o arzonol e o acetato de nerila,

maximizando o potencial industrial e farmacéutico da planta.

3.8 Atividades farmacologicas

Estudos in vitro identificaram H. italicum como um agente antimicrobiano e anti-
inflamatorio, com seus flavonoides e terpenos mostrando eficécia contra bactérias como
Staphylococcus aureus. Suas acetofenonas, floroglucindis e terpenoides também
exibiram propriedades antifingicas, agindo contra Candida albicans. Além disso, seus

flavonoides e floroglucindis inibiram HSV e HIV, respectivamente (Les et al., 2017).

Acetofenonas, flavonoides e floroglucindis de H. italicum mostraram atividade
inibitoria em varias vias do metabolismo do acido araquidonico e outros mediadores pro-
inflamatérios. Quando avaliadas as atividades de H. italicum in vivo, destacam-se suas
propriedades antieritematosas e fotoprotetoras demonstradas por seus flavonoides, tanto
em animais quanto em humanos, e suas propriedades anti-inflamatdrias exibidas por
flavonoides, acetofenonas e floroglucindis, conforme observado em modelos animais

(Les et al., 2017).

Quanto a seguranca e aos efeitos adversos, embora H. italicum ndo apresente niveis
significativos de citotoxicidade ou genotoxicidade, ¢ importante notar que um de seus
flavonoides inibiu algumas isoformas do CYP e foi relatado um caso de reagao alérgica

aos seus extratos (Viegas et al., 2014).
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3.9 Atividade antimicrobiana

Diversos extratos derivados de H. italicum mostraram propriedades inibitdrias no
desenvolvimento de bactérias do tipo Gram-positivas e em seus fatores de viruléncia,
enquanto sua ac¢do contra bactérias Gram-negativas nao foi tdo pronunciada. Foi
constatado que tanto o extrato de éter dietilico quanto o 6leo essencial de H. italicum
possuem a habilidade de restringir o crescimento de S. aureus de forma proporcional a
concentragdo utilizada, sem apresentar diferencgas na eficacia entre as cepas de S. aureus
resistentes ou sensiveis a meticilina (Maksimovic; Tadic; Skala, 2017). Adicionalmente,
observou-se que o extrato de éter dietilico, em concentragdes subinibitorias, diminuiu a
atividade de enzimas especificas de S. aureus, como DNAse, lipase, termonuclease ¢
coagulase (Nostro et al., 2001). Essas concentragdes mais baixas do extrato também
comprometeram a capacidade dessa espécie de produzir as enterotoxinas B ¢ C (Dzamic

etal., 2019).

Existe um debate em relacao aos componentes especificos dos extratos responsaveis
pela acdo antibacteriana de H. italicum contra S. aureus. Alguns estudos enfatizam a
importancia da fragdo terpenoide (Mastelic et al., 2005), enquanto outros indicam que a
atividade pode ser atribuida tanto aos terpenos quanto aos flavonoides (Djihane; Wafa;
Oliveira, 2017). A capacidade dessas substancias de interagir com a membrana
citoplasmatica dessa espécie e provocar alteracdes estruturais e funcionais ressalta sua

relevancia na atividade antibacteriana observada em H. italicum (Les et al., 2017).

Por outro lado, o extrato etanolico de H. italicum demonstrou inibir o crescimento
e afetar os efeitos cariogénicos de Streptococcus mutans, um dos principais agentes
responsaveis pela formacao de caries dentarias. Concentragdes subinibitorias do extrato
etanolico diminuiram a hidrofobicidade da superficie celular, a agregag¢do e a aderéncia
de S. mutans (Dzamic et al., 2019). Os pesquisadores sugerem que esses efeitos positivos
na prevencao da agdo cariogénica de S. mutans podem estar relacionado ao contetdo de
flavonoides no extrato etanolico de H. italicum, uma vez que varios compostos dessa
classe demonstraram atividades anticariogénicas contra esse microrganismo (Ferrazzano

etal., 2011).
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3.10 Atividade inseticida

O o6leo essencial de H. italicum também apresentou atividade inseticida e larvicida
contra as larvas de Adedes albopictus. Os resultados indicam que o 6leo essencial ¢é
altamente toxico para as larvas, com uma taxa de mortalidade de 100% quando testado em
uma concentragdo de 300 ppm. Além disso, sua capacidade repelente contra Aedes
aegypti foi observada independentemente da concentragdo testada, resultando em uma
repeléncia de cerca de 30% dos mosquitos. Os pesquisadores sugeriram que o 6leo
essencial de H. italicum pode ser uma adicdo util em formulagdes repelentes de

mosquitos, em combina¢do com outros compostos ativos (Viegas et al., 2014).

3.11 Atividades anti-inflamatorias

Ao abordar o efeito anti-inflamatorio de H. italicum, é essencial destacar o papel
do arzanol. Este composto, um floroglucinol a-pirona heterodimérico prenilado, foi
identificado inicialmente em H. italicum ssp. microphyllum e reconhecido como um dos

principais agentes anti-inflamatorios da espécie (Kramberger et al., 2020).

Appendino et al. (2007) desenvolveram uma técnica para extrair e isolar o arzanol
a partir do extrato acetonico das partes aéreas de H. italicum ssp. microphyllum,
possibilitando a investigacdo detalhada de suas propriedades biologicas. O arzanol
demonstrou uma forte capacidade de inibicdo do NF-«kB, com um ICso de 5 ug mL™!. Esse
fator de transcricdo atua como regulador central de genes envolvidos na resposta
imunologica e inflamatoria, influenciando a expressdao de citocinas, quimiocinas,
moléculas de adesdo, proteinas de fase aguda e enzimas efetoras induziveis, todos

associados a processos inflamatorios.

Além disso, estudos demonstraram que o arzanol ¢ capaz de inibir a biossintese
de mediadores pré-inflamatorios, incluindo prostaglandina E: (PGE:), tromboxano B:
(TXB2) e leucotrienos (LTs), reforcando seu potencial como agente anti-inflamatorio

(Bauer et al., 2011).



27

3.12 Elicitores e aplica¢cao no género Helichrysum

Existem diversas estratégias biotecnologicas para incrementar a producdo de
metabolitos secundarios. Dentre elas, a elicitagdo constitui uma das abordagens mais
eficazes e amplamente empregadas, tanto para induzir a formagdo de novos compostos
bioativos quanto para potencializar a biossintese e a acumulagdo de fitoquimicos em
plantas, bem como em cultivos in vitro de células, tecidos, 6rgaos e plantas inteiras. Nesse
contexto, células e tecidos vegetais respondem a elicitores, fatores bidticos ou abioticos
por meio de alteracdes fisioldgicas, bioquimicas e morfoldgicas. Um elicitor pode ser
definido como uma substancia que, mesmo em baixas concentragdes, induz ou intensifica
a biossintese de compostos especificos associados a adaptagdo das plantas a condigdes de

estresse (Halder; Sarkar; Jha, 2019).

Os elicitores atuam como sinais que, ao serem reconhecidos por receptores na
membrana celular, desencadeiam cascatas de transdu¢do de sinal, resultando na
modulagdo da expressdo génica, especialmente de fatores de transcri¢do e enzimas
envolvidas em rotas biossintéticas. Como consequéncia, ocorre o aumento da sintese e do
acimulo de metabolitos secundarios. Esses agentes podem ser classificados quanto a sua
natureza (bidtica ou abidtica) e origem (exdgena ou endogena). Elicitores abidticos
incluem fatores fisicos e quimicos, como radiagdo UV, variagdes de temperatura, estresse
osmotico e moléculas sinalizadoras como 4cido jasmonico e acido salicilico. Ja os
elicitores bidticos derivam de microrganismos ou da propria planta, podendo apresentar
composi¢ao definida, como polissacarideos e glicoproteinas, ou complexa, como extratos

de levedura (Halder; Sarkar; Jha, 2019).

Assim, a elicitagdo representa um processo estratégico para a amplificagdo da
biossintese de metabolitos secundarios, promovendo ndo apenas o aumento quantitativo
desses compostos, mas também a indug¢do de novos perfis metabolicos. Esse mecanismo
¢ fundamental para a adaptagdo das plantas a ambientes adversos, contribuindo para sua

sobrevivéncia e plasticidade metabodlica (Ramirez-Estrada et al., 2016).

Dentre os elicitores abioticos, o acido salicilico (AS) destaca-se como um
importante fitormonio envolvido na regulagdo de respostas de defesa vegetal. Sua

aplicacdo exodgena pode ativar vias metabolicas associadas a produgcdao de compostos
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fenolicos, flavonoides e outros metabdlitos secundarios, além de modular a expressao de
genes relacionados a resisténcia sistémica adquirida e a tolerancia a estresses ambientais

(Aghdam et al., 2020).

Outro composto de destaque € a melatonina (N-acetil-5-metoxitriptamina), que
atua como molécula sinalizadora multifuncional, regulando processos fisiologicos e
respostas ao estresse em plantas. Sua aplicagdo exdgena tem sido associada ao aumento
da biomassa, estimulo ao desenvolvimento radicular, protecdo do aparato fotossintético e
modulagdo positiva da produgdo de metabolitos secundarios, incluindo terpenoides e

compostos fenodlicos (Arnao; Herndndez-Ruiz, 2015; Aghdam et al., 2020).

Apesar do avango significativo no entendimento dos mecanismos de elicitagdo em
diversas espécies vegetais, observa-se uma lacuna importante na literatura cientifica no
que se refere a aplicacdo dessas estratégias no género Helichrysum. Considerando o
elevado valor farmacolégico e fitoquimico de espécies como H. italicum, caracterizadas
pela producao de compostos bioativos como flavonoides, terpenoides e floroglucinéis, a
exploragdo do uso de elicitores representa uma abordagem promissora para a modulagdo

e potencializagao desses metabolitos.

Dessa forma, a aplicacao de elicitores no género Helichrysum configura-se como
um campo emergente de investigagdo, com potencial para contribuir tanto para o aumento
da produtividade de compostos de interesse quanto para o desenvolvimento de aplicagdes

farmacéuticas, cosméticas e agricolas mais sustentaveis.

4 CONCLUSAO

Esta revisdao da literatura consolida Helichrysum italicum como uma planta
medicinal de alto potencial farmacoldgico, cujo valor transcende seus usos tradicionais e
se fundamenta em evidéncias cientificas disponiveis. A andlise de sua composi¢do
fitoquimica evidencia um perfil altamente complexo e quimicamente diversificado,
marcado pela presenga de multiplas classes de metabolitos secundérios biologicamente
ativos. Destaca-se a fragdo volatil, rica em terpenoides como o acetato de nerila e o a-

pineno, amplamente associados a propriedades bioativas relevantes. Em paralelo, a fragao
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ndo volatil abriga compostos de elevada importancia farmacolédgica, dentre os quais o
arzanol, um floroglucinol a-pirona, se destaca por seu potente perfil anti-inflamatorio e

antiviral, com mecanismos de acao bem estabelecidos na literatura cientifica.

A clucidagao dos mecanismos de agdao do arzonol, como a inibigao seletiva da via
do NF-kB e da enzima mPGES-1, ndo apenas valida seu uso terapéutico, mas também o
posiciona como um candidato promissor para o desenvolvimento de novos farmacos com

um perfil de seguranca potencialmente superior aos AINEs convencionais.

Além disso, este trabalho destaca uma lacuna e, ao mesmo tempo, uma
oportunidade significativa na pesquisa com H. italicum: a aplicagdo de estratégias
biotecnolodgicas para a otimizagao de seus metabodlitos. A elicitagao, por meio de indutores
como o acido salicilico e a melatonina, apresenta-se como uma abordagem promissora e
ainda pouco explorada para aumentar a producdo de compostos de alto valor, como o
arzonol. A implementagdo dessas técnicas em cultivos controlados pode viabilizar a
producdo de matéria-prima padronizada e de alta qualidade, superando a variabilidade

quimica natural e maximizando o potencial terapéutico e industrial desta planta.

Em suma, H. italicum representa um campo fértil para a pesquisa e inovagao,
abrindo caminhos para novas aplicagdes nas industrias farmacéutica, cosmética e de
alimentos funcionais. Estudos futuros focados na elicitacdo e em ensaios clinicos sao
essenciais para traduzir todo o seu potencial bioquimico em beneficios tangiveis para a

saude humana.
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CAPITULO 11

Elicitores no crescimento e no metabolismo secundario de Helichrysum italicum

RESUMO:

Helichrysum italicum, conhecida como osmarim, ¢ uma planta medicinal de crescente
interesse devido a sua rica composi¢cdo em metabdlitos secundarios, como flavonoides,
terpenoides e lactonas sesquiterpénicas, responsaveis por propriedades anti-inflamatoérias,
antioxidantes, antimicrobianas e cicatrizantes. A otimizacdo da produgdo desses
compostos tem impulsionado a investigacdo de estratégias inovadoras de cultivo. Neste
contexto, o presente estudo avaliou os efeitos fisioldgicos, morfoldgicos e bioquimicos
da aplicacdo de acido salicilico (AS) e melatonina (ME), isoladamente ou em combinagao,
em plantas de H. italicum. As plantas foram cultivadas em camara de crescimento sob
condig¢des controladas por 120 dias, sendo os tratamentos (AS 100 mg mL™!, ME 100 mg
mL™', AS+ME e controle) aplicados semanalmente a partir dos 80 dias, em delineamento
inteiramente casualizado (n=8). Foram avaliados parametros de crescimento, integridade
da membrana plasmatica, teor relativo de agua, indice de clorofila, morfometria
estomatica, atividade antioxidante (compostos fenolicos, flavonoides, DPPH e J-
caroteno) e o rendimento ¢ a composicdo do 6leo essencial por CG/EM. Os resultados
indicaram que o AS promoveu aumento da massa fresca da parte aérea, porém reduziu o
teor relativo de 4gua e elevou o dano a membrana plasmatica. A ME apresentou efeito
protetor, mantendo a integridade hidrica e celular, além de aumentar significativamente
os niveis de B-caroteno, isoladamente ou em combinag¢do com AS. A aplicacdo combinada
(AS+ME) intensificou a atividade antioxidante (DPPH), mas resultou em expressiva
redu¢do no rendimento do 6leo essencial (0,01% em comparagdo a 0,96% no controle),
sugerindo redirecionamento metabolico. Conclui-se que o AS e a ME exercem efeitos
distintos e complexos em H. italicum. Enquanto a melatonina atua na protecao contra o
estresse e na indugdo de respostas antioxidantes, o acido salicilico estimula o crescimento,
embora com possiveis custos fisiologicos. A combinagdo de ambos, embora potencialize
a atividade antioxidante, pode comprometer a produ¢ao de 6leo essencial, evidenciando a
importancia de alinhar a estratégia de elicitacao aos objetivos de cultivo.

Palavras-chave: Acido salicilico; Melatonina; Helichrysum italicum; Metabolismo
secundario; Oleo essencial.
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1. INTRODUCAO

Helichrysum italicum (Roth) G. Don, popularmente conhecida como osmarim, ¢
uma planta aromatica e medicinal de crescente interesse cientifico e comercial devido a
sua elevada concentragdo de compostos bioativos. A espécie apresenta ampla aplicagao
nas industrias farmacéutica, cosmética, alimenticia e de perfumaria, além de possuir uso
consolidado na medicina tradicional mediterranea. Na literatura etnofarmacoldgica, a
espécie ¢ associada a propriedades coleréticas, diuréticas e expectorantes, sendo
tradicionalmente empregada no tratamento de distlrbios respiratdrios, inflamatorios e

digestivos (Viegas et al., 2014; Nincevi¢ et al., 2019).

Sua relevancia decorre da capacidade de produzir uma ampla gama de compostos
bioativos, notadamente um o6leo essencial rico em monoterpenos, sesquiterpenos e
compostos fenodlicos, responsaveis por atividades antioxidantes, anti-inflamatorias e
antimicrobianas amplamente descritas na literatura (Kovacevi¢ et al., 2021; Furlan; Bren,
2023; Glumac et al., 2023). A crescente demanda por metabolitos secundarios de elevado
valor comercial tem impulsionado a busca por estratégias inovadoras que otimizem a

produtividade e a qualidade funcional de H. italicum em sistemas de cultivo.

Nesse contexto, a aplicacdo de reguladores de crescimento vegetal emerge como
uma abordagem promissora para modular processos fisioldgicos, morfologicos e
bioquimicos nas plantas. Entre esses reguladores, o acido salicilico (AS) € um sinalizador
endogeno crucial, reconhecido por sua atuacio na inducdo de respostas de defesa contra
estresses bidticos e abioticos, além de regular aspectos essenciais do crescimento e
desenvolvimento vegetal (Klessig et al., 2016; Dempsey; Klessig, 2017; Janda; Szalai;
Pal, 2020).

Estudos recentes demonstram que a aplicacdo exdgena de acido salicilico (AS)
pode promover efeitos benéficos em plantas medicinais, estimulando a producdo de
metabolitos secundarios e aumentando a atividade antioxidante. Em Achillea millefolium
L., por exemplo, a aplicacdo de 0,50 mM de AS resultou em maior acumulo de massa
seca de raizes, aumento na concentragdo de compostos fendlicos totais e maior
rendimento de Oleo essencial, além de elevacdo da atividade antioxidante (Gorni;

Pacheco, 2016). De forma semelhante, em variedades de gengibre (Zingiber officinale
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Roscoe), o AS induziu a sintese de antocianinas e flavonoides, incluindo fisetina e morina,
compostos associados a atividade antioxidante e ao potencial anticancerigeno
(Ghasemzadeh; Jaafar; Karimi, 2012). Esses resultados indicam que o AS pode atuar
como um elicitor eficaz na valorizagao de plantas medicinais, promovendo o acimulo de
compostos bioativos de interesse farmacologico. Essa modulagdo do metabolismo
secundario ndo apenas eleva a concentracao de substancias bioativas, aumentando o valor
econdmico da matéria-prima, mas também fortalece os mecanismos naturais de defesa
das plantas, contribuindo para a mitigagao dos efeitos de estresses ambientais e para a

otimizagdo de processos fisiologicos e metabolicos (Khan et al., 2015; Rivas-San Vicente;

Plasencia, 2011).

A melatonina (ME), por sua vez, tem emergido como um regulador multifuncional
em plantas, desempenhando importante papel na protegdo contra estresse oxidativo,
fotoprotecdo e modulacdo de diversos processos fisiologicos e metabdlicos,
especialmente sob condig¢des de estresse hidrico e salino (Arnao; Hernandez-Ruiz, 2019;
Hardeland, 2021). Estudos demonstram que a aplicacdo exogena de melatonina pode
melhorar a eficiéncia fisiolégica e bioquimica em diferentes espécies vegetais,
estimulando a biossintese de antioxidantes ndo enzimaticos, incluindo carotenoides, além
de modular mecanismos relacionados a redistribui¢do de fotoassimilados e a
intensificacdo da producao de metabolitos secundarios envolvidos na defesa e adaptacao

ao estresse (Hassan et al., 2022; Arnao; Hernandez-Ruiz, 2020).

Considerando os papéis distintos e potencialmente complementares do acido
salicilico (AS) e da melatonina (ME), a aplicacdo isolada ou combinada desses
reguladores representa uma estratégia promissora para melhorar o desempenho
fisiologico e a qualidade dos metabdlitos em H. italicum. No entanto, apesar do crescente
numero de estudos envolvendo esses elicitores em diferentes espécies vegetais, ainda
existe uma lacuna significativa quanto a compreensdo dos efeitos sinérgicos ou
antagonicos decorrentes da aplicagdo combinada desses compostos, especialmente em H.
italicum. Além disso, sdo escassos os estudos que avaliam, de forma integrada, os
impactos desses reguladores sobre o crescimento, a produtividade e a modulagdo do perfil
fitoquimico da espécie. Essa lacuna ¢ relevante, pois H. italicum apresenta importancia
econdmica e farmacoldgica, demandando abordagens que conciliem rendimento,

qualidade e sustentabilidade. Nesse contexto, investigagdes voltadas a modulacao
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fisiologica da espécie por meio da elicitagdo apresentam carater inovador e relevante.

Assim, o presente estudo teve como objetivo avaliar os efeitos fisiologicos,
morfoldgicos e bioquimicos da aplicacdo de acido salicilico e melatonina, isoladamente
ou em combina¢do, em plantas de H. italicum. Busca-se, com esta pesquisa, compreender
suas respostas integradas e elucidar o potencial uso desses reguladores em sistemas de
cultivo funcional, contribuindo para a maximizacao da qualidade e produtividade dos

compostos bioativos dessa importante espécie.

2. MATERIAL E METODOS

2.1 Material vegetal

O experimento foi conduzido com sementes de H. italicum da marca ISLA®. As
sementes foram semeadas em bandejas de polipropileno com 96 células e mantidas sob
rega diaria. Apos 30 dias, as plantulas foram transplantadas para vasos de polipropileno
com capacidade de 1 L, contendo substrato comercial Carolina Soil® (composto por turfa
canadense e/ou europeia, perlita expandida, vermiculita expandida e casca de arroz
carbonizada). As plantas foram mantidas em camara de crescimento sob temperatura de
25 £ 2 °C, intensidade luminosa de 200 pumol m2-s™', umidade relativa de 60 + 5% e

fotoperiodo de 16 horas, durante 120 dias.

Os tratamentos (Tabela 1) consistiram em pulverizagdes semanais com 10 mL de
acido salicilico (AS), iniciadas aos 80 dias apds o transplantio, na concentragdao de 100
mg mL™', conforme metodologia descrita por Shemi et al. (2021). O delineamento
experimental foi inteiramente casualizado (DIC), com oito repeti¢des por tratamento. A
rega foi realizada diariamente com agua deionizada e, semanalmente, com solugdo

nutritiva de Hoagland (Hoagland & Arnon, 1950). A colheita foi realizada aos 120 dias.
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Tabela 1 — Tratamentos aplicados em H. italicum.

Tratamento Descricio
T1 Controle
T2 Acido Salicilico (AS) — 100 mg mL™
T3 Melatonina (ME) — 100 mg mL™
T4 AS + ME — 100 mg mL™" de cada composto

2.2 Analises de crescimento

As variaveis de crescimento analisadas incluiram a massa fresca (g) e o
comprimento (cm) das partes aéreas e radiculares, mensurados imediatamente apos o
corte. A massa fresca foi determinada com o auxilio de balanga analitica. O diametro do
caule (cm) foi mensurado utilizando paquimetro digital. As anélises foram realizadas com

oito repeti¢des biologicas.
2.3 Dano a membrana plasmatica

O dano a membrana plasmatica (DM%) foi determinado a partir de folhas frescas,
utilizando um condutivimetro elétrico portatil (ITMCA 150P®, Piracicaba, Brasil),
conforme metodologia descrita por Wang et al. (2005) e Silveira et al. (2001). A analise

foi realizada com trés repeti¢des bioldgicas em triplicata, aplicando-se a equagao 1:
L1
DM% = (E)Xwo (D)

onde:

L1: condutividade elétrica inicial do extrato (uS cm™);

L2: condutividade elétrica final do extrato (uS cm™);
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2.4 Teor relativo de agua

O teor relativo de dgua (TRA) foi determinado segundo Schonfeld et al. (1988),
utilizando-se folhas frescas. As amostras foram pesadas para obtengdo da massa fresca
(MF), imersas em agua destilada por 24 h para obtencao da massa apos hidratacao (PM),
e, em seguida, secas em estufa a 65 °C até a massa constante (MS). O TRA foi calculado

por meio da equagdo 2.

TRA(%) = M x100 )
(PM—MS)

O TRA expressa a quantidade de dgua presente no tecido (MF — MS) em relagao
a sua capacidade méxima de retengdo (PM — MS). O TRA ¢ apresentado em porcentagem
(%) e indica o grau de hidratacdo da amostra em relagdo a sua capacidade maxima de

reten¢do de agua. Em que:
Onde:

TRA: Teor relativo de dgua (%);
MF: Massa fresca (g);

MS: Massa seca (g);

PM: Massa da amostra ap6s hidratagdo (g);

2.5 Avaliacao morfométrica e condutincia estomatica

A avaliagdo da morfometria estomatica seguiu a metodologia descrita por Segatto
et al. (2004), empregando a técnica de impressao de lamina com cianoacrilato de etila. As
imagens do material vegetal foram obtidas em microscopio optico (Olympus BX-60®,
Toquio, Japdo), utilizando objetivas de 10x e 40x, e o software MoticImages Plus 2.0. As
andlises foram realizadas na superficie adaxial e abaxial das folhas. Foram avaliados a

densidade estomatica (n mm?), didmetro polar (um), didmetro equatorial (um) e area
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(mm? cm ™). A contagem das células-guarda estomaticas, contidas em cada area (escala
de 100 pm) do material vegetal, foi realizada em 10 areas distintas das folhas, com trés

repeticoes bioldgicas, por meio do software ImageJ (National Institutes of Health).

2.6 Compostos Fenolicos Totais

A analise dos compostos fenolicos totais foi realizada seguindo a metodologia de
Swain e Hills (1959) a partir de 500 mg de folhas frescas. As amostras foram colocadas
em ambiente protegido da luminosidade durante 60 minutos e apds foi realizada a leitura
em espectrofotometro 700 Plus (FEMTO®, Sdo Paulo, Brasil) com uma absorbancia de
760 nm. Para a obtencdo da curva de calibracdo foi utilizado 4cido gélico nas
concentragdes de 50, 100, 150, 200, 250 e 300 mg L', a qual foi obtida a seguinte equagio
(y = 0,0036x-0,0995 ¢ R? = 0,9878) onde y= concentragdo de acido galico, x ¢ a
absorbancia em 769 e R? ¢ o coeficiente de correlagdo. O resultado foi expresso em g

fenol ¢! MF. A analise foi realizada com trés repeti¢des bioldgicas em triplicata.

2.7 DPPH

A determinacdo de DPPH (2,2-difenil-1-picrilhidrazil) foi realizada conforme
metodologia de Brand-Williams et al. (1995), modificada por Sanchez-Moreno et al.
(1998), a partir de 1,0 g de folhas frescas. A curva de calibracdo foi construida nas
concentracoes de 10, 20, 30, 40, 50 e 60 uM de DPPH, obtendo-se a equagao (y =0,0277x
+0,3935; R*2=0,91), em que y corresponde a concentracdo de DPPH e x a absorbancia a
515 nm. As amostras foram lidas a 515 nm em espectrofotometro 700 Plus (FEMTO®,
Sao Paulo, Brasil), e os resultados foram expressos em pM de DPPH consumido por g de
massa fresca (WM DPPH g! MF). A andlise foi realizada com trés repeti¢cdes biologicas

em triplicata.
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2.8 Extracao do 6leo essencial

A obtencdo do OE de H. italicum foi realizada conforme metodologia de Ribeiro
et al. (2010). O processo de extragdo foi realizado por hidrodestilagdo. Para isso, 100 g
L' de folhas frescas permaneceram por trés horas em aparelho Clevenger modificado. O
6leo obtido foi retirado do equipamento utilizando solvente n-hexano, e em seguida foi
filtrado em sulfato de so6dio anidro (NaxSO4) mantido sob refrigeracdo a -4 °C até a
completa evaporagdo do solvente (Brasil, 2010). O rendimento do dleo essencial foi
calculado pela massa do 6leo essencial (g) dividido pela massa das folhas secas (g) da

planta e expresso em porcentagem.

2.9 Analise estatistica

O ensaio foi conduzido em delineamento estatistico inteiramente casualizado
(DIC) com quatro tratamentos e oito repeti¢des por tratamento. Os dados obtidos a partir
das andlises de crescimento e atividade bioquimica foram submetidos a analise de
variancia (ANOVA) e as médias foram comparadas com teste de Tukey (p < 0,05),

utilizando o programa estatistico SISVAR versao 5.6 (Ferreira, 2011).

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A Tabela 2 apresenta os efeitos dos tratamentos no crescimento de H. italicum.
Observa-se aumento significativo da massa fresca da parte aérea com 4acido salicilico
(AS), atingindo 16,35 g, em comparagao ao controle (11,66 g), sugerindo um estimulo ao
crescimento vegetativo. Esse resultado esta de acordo com observagdes de Klessig et al.
(2016), que relatam a capacidade do AS em modular a produgdo de biomassa e ativar

respostas hormonais associadas ao crescimento.
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Tabela 2. Efeito da aplicacdo de acido salicilico e melatonina no crescimento de H.

italicum..
Diametro d

Massa fresca (g) Comprimento (cm) c;aulilee(rmom;)

Trat. Parte aérea Raizes Parte aérea Raizes
Controle 11,66+2,20b 12,78+ 1,25a 25,12 + 1,86a 26,37+ 1,25a 3,41 +0,24a
AS 16,35+ 1,78a 8,76 £ 0,57b 26,11 +2,01la 20,00+ 1,17 3,33+ 0,37a
ME 14,36 + 1,02ab 8,95+ 1,47b 24,12 + 2,52a 17,50+ 2,41b 3,03+ 041la
AS+ME 15,51+0,58ab 5,55+ 1,29b 25,37+ 1,97a 18,31 +1,39b 3,45+ 0,29a

Os valores correspondem as médias + desvio padrao (n=6). Médias seguidas por letras diferentes
na linha, indicam diferencas significativas pelo teste de Tukey (p < 0,05).

O tratamento com melatonina (ME) também elevou a massa da parte aérea (14,36
g), embora sem diferenca estatistica significativa em relacdo ao controle. Estudos
apontam que a ME atua como regulador de crescimento em condi¢des ndo estressantes,

promovendo metabolismo equilibrado e tolerancia a estresses oxidativos (Arnao &

Hernéndez-Ruiz, 2019).

No entanto, todos os tratamentos com reguladores reduziram o crescimento
radicular, especialmente a combinacdo AS+ME (5,55 g), sugerindo uma redistribui¢ao
do metabolismo primdrio em favor da parte aérea. Esse redirecionamento tem sido
associado a modulacdo da alocagdo de recursos fisiologicos induzida pelo acido salicilico,
caracterizada pela redistribui¢cdo de fotoassimilados para a parte aérea e pela priorizagao
de rotas metabolicas secundarias relacionadas a defesa, em detrimento do crescimento

radicular (Li et al., 2021).

Os dados de comprimento e didmetro do caule ndo apresentaram diferencas
significativas, indicando que os reguladores atuam mais na biomassa do que na arquitetura
das plantas. Esses resultados indicam que tanto o AS quanto a melatonina podem modular
o crescimento vegetativo de H. italicum, com énfase no estimulo a biomassa foliar,
especialmente com AS. Tal caracteristica pode ser vantajosa em contextos produtivos que
visam a extra¢do de compostos bioativos presentes nas folhas (Klessig; Choi; Dinh, 2016;

Arnao; Herndndez-Ruiz, 2014).

Na Tabela 3, observa-se que o indice de clorofila foi mais elevado no controle
(37,94), sendo reduzido principalmente pela combinacdo AS+ME (26,06). Essa reducao

pode estar relacionada a alteracdes fisioldgicas induzidas pelos reguladores vegetais sobre
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a dinamica fotossintética e o metabolismo antioxidante, afetando a estabilidade dos
pigmentos fotossintéticos e a funcionalidade dos cloroplastos, conforme descrito em
estudos envolvendo melatonina e respostas ao estresse em plantas (ZHANG et al., 2015;

ZHANG et al., 2020).

Tabela 3. Indice de clorofila, teor relativo de d4gua (TRA) (%) e dano & membrana
plasmatica (DM) (%) de H. italicum.

Tratamentos Clorofila TRA (%) DM (%)
Controle 37,94 + 1,05a 70,50 £ 2,94a 41,23 + 1,69d
AS 31,91 + 2,42ab 52,48 + 3,02b 58,46 + 2,78a
ME 34,80 + 1,94ab 66,42 + 1,85a 51,41 £ 2,15b
AS+ME 26,06 = 2,17b 70,48 £ 2,47a 47,45+ 1,74¢

Os valores correspondem as médias + desvio padrdo (n=8). Médias seguidas por letras
diferentes indicam diferengas estatisticas pelo teste de Tukey (p < 0,05).

O teor relativo de 4gua (TRA) foi mantido com ME (66,42%) e AS+ME (70,48%),
similar ao controle (70,50%), evidenciando a fun¢do da melatonina na protecdo contra
desidratacdo. Em contraste, AS isolado reduziu significativamente esse teor (52,48%),
indicando possivel aumento na perda de 4gua ou menor capacidade de reten¢dao, como

descrito por Shemi et al. (2021).

Quanto ao dano a membrana plasmatica (DM%), o AS isolado foi o mais
prejudicial (58,46%), enquanto o controle apresentou os menores niveis de dano
(41,23%). A melatonina, isolada (51,41%) ou combinada (47,45%), mitigou o estresse
oxidativo, comportamento consistente com sua funcdo antioxidante (Arnao & Hernandez-

Ruiz, 2020).

De forma geral, os resultados fisiologicos indicam que a melatonina tem papel
protetor frente ao estresse celular e hidrico, enquanto o 4cido salicilico pode comprometer
esses aspectos quando aplicado isoladamente, refor¢cando seu potencial como agente de
defesa, porém com efeitos colaterais indesejaveis sob certas condi¢des (Klessig; Choi;

Dinh, 2016).

As Tabelas 4 e 5 evidenciam os efeitos dos tratamentos sobre a morfologia
estomatica nas faces adaxial e abaxial. O AS e a ME aumentaram a densidade estomatica

em ambas as faces, ¢ AS+ME apresentou efeito intermedidrio. No entanto, a area
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estomatica foi reduzida com AS, especialmente nas folhas adaxiais, o que pode

comprometer as trocas gasosas e, consequentemente, a eficiéncia fotossintética (Klessig

etal., 2016).

Tabela 4. Morfometria dos estbmatos em folhas adaxiais de H. italicum.

Densidade Bolsa de 0leo  Comprimento Largura ,
Trat. ) ) Area (um?)
(n/pm?) (n/pm?’) (um) (um)

Controle 4,20+0,43b 3,00+0,14a 34,63+2,26a 28,39+1,12a  987327,67+35,01a
AS 5,50£1,12b 3,00+0,43a 30,11£1,97b 21,234£2,31b  573302,66+25,02¢
ME 5,50+0,65b 2,52+0,28ab 31,18+1,53ab 25,84+2,32a  738016,33+27,21b

AS+ME 4,63+0,55ab 2,05+0,75b 32,06+1,24ab 20,36+1,44b  525425,67+29,61c

Os valores correspondem as médias + desvio padrdo (n=6). Médias seguidas por letras
diferentes na linha, indicam diferencas significativas pelo teste de Tukey (p < 0,05)..

Tabela 5. Morfometria dos estbmatos em folhas abaxiais de H. italicum.

Trat. Densidade Bolsa de 6leo Comprimento Largura Area
(n/pm’) (n/pm’) () (nm?) (pm?)
Controle 3,02+0,37b 1,13+ 1,14b  37,07£3,66a 29,38+ 1,16a  1059697,33 + 21,63 a
AS 566+0,67a 233+1,75b 3297+197ab 26,39+127b  776308,67+24,52b
ME 533+ 1,54a 3,33+134ab 31,56+1,50b  25,61+2,14b 84462833 +27,83 b
AS+tME  333+0.79b  4,66+1.03a 32.87+224ab 2571+£124b 880441.01 +24.01 ab

Os valores correspondem as médias + desvio padrdo (n=10). Médias seguidas por letras

diferentes indicam diferencas estatisticas em p <0,05 pelo teste de Tukey.

A densidade de bolsas de 0leo essencial aumentou na face abaxial no tratamento

AS+ME (4,66), o que poderia indicar maior potencial para biossintese € armazenamento

de metabolitos secundarios. Contudo, esse aumento ndo se refletiu diretamente no

rendimento do Oleo essencial (Tabela 6), que apresentou redugdo drastica nesse

tratamento (0,01%). Esse aparente paradoxo sugere que a aplicagdo combinada dos

elicitores promoveu um redirecionamento metabdlico dos recursos celulares para

mecanismos de defesa antioxidante e adaptagdo ao estresse, comprometendo a sintese € o

acimulo final de compostos volateis terpénicos. Além disso, niveis excessivos de

elicitacdo podem desencadear estresse fisiologico capaz de limitar o fluxo metabolico
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direcionado a producdo de 6leo essencial, mesmo na presenca de estruturas secretoras

mais numerosas (RAMiREZ-ESTRADA etal., 2016; THAKUR et al., 2019).

A atividade antioxidante (DPPH) apresentou valores significativamente mais
elevados no tratamento AS+ME (52,77%) em relagdo aos demais grupos, indicando um
efeito sinérgico na ativagao das vias de defesa antioxidante. (52,77%), refor¢ando a agdo
sinérgica na ativacao de vias de defesa. Compostos fenolicos também foram ligeiramente
superiores neste grupo (616,58 ng g'), embora sem diferenca significativa. Os teores de
B-caroteno foram mais elevados nos tratamentos com ME (90,43%) e AS+ME (85,62%),
corroborando a literatura quanto a capacidade da melatonina em estimular a biossintese
de carotenoides. Esse efeito pode ser atribuido a ativacdo da via dos isoprenoides nos
plastideos, a regulacdo positiva de genes-chave da rota biossintética e a protecdo do
aparato fotossintético contra estresse oxidativo, favorecendo o acimulo de pigmentos

com func¢ao fotoprotetora (Brunetti et al., 2015).

A Tabela 6 também demonstra que a aplicagdo combinada de AS e ME promoveu
um aumento expressivo na atividade antioxidante (52,77%), superando
significativamente os demais grupos, o que reforca o potencial sinérgico desses
reguladores na inducdo de compostos de defesa. Apesar disso, os compostos fenolicos
totais ndo apresentaram diferencas estatisticas marcantes entre os tratamentos, embora
AS+ME tenha alcangado o maior valor numérico (616,58 pg acido gélico g'), o que pode

indicar uma tendéncia de acimulo quando ha interagdo entre os reguladores.

Tabela 6. Atividade antioxidante de radical 2,2-difenil-1-picrilhidrazil (DPPH) (%),
compostos fenolicos (ug acido galico. G de massa Fresca), B-caroteno (%) e rendimento
do 6leo essencial de H. italicum.

Compostos

L1 Rendimento
Trat DPPH (%) fenolicos B-caroteno (%) A i
. (1] e - (1]
(ng Acido galico. Oleo onsencml
g MF-I) ( 0)
Controle 33,78 + 1,33b 606,02 + 10,14ab 61,29 + 4,66b 0,96 + 0,01a
AS 32,15+ 2,76b 594,83 +31,43a 56,58 + 17,97b 0,98 + 0,02a
ME 35,54 £ 3,65 604,42 + 10,28ab 90,43 + 13,50a 0,94+ 0,01a
AS+ME 52,77+ 7,55a 616,58 £12,75a 85,62 + 7,24a 0,01 £0,01a

Os valores correspondem as médias + desvio padrao (n=3). Médias seguidas por letras diferentes
na linha, indicam diferengas significativas pelo teste de Tukey (p < 0,05).
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Os niveis de B-caroteno foram superiores nos tratamentos com ME isolada
(90,43%) e AS+ME (85,62%), em comparacdo ao controle (61,29%), conforme
determinado por métodos baseados na extracdo organica de pigmentos e posterior
quantificagdo por cromatografia liquida de alta eficiéncia (HPLC), técnica amplamente
empregada na analise de carotenoides vegetais (RODRIGUEZ-AMAYA; KIMURA,
2004). Esse aumento evidencia a capacidade da melatonina, isoladamente ou em
associacdo, de estimular a biossintese de antioxidantes ndo enzimaticos relacionados a
fotoprotecao e a estabilidade oxidativa celular, incluindo carotenoides e compostos

fenolicos (DEBNATH et al., 2022; ARNAO; HERNANDEZ-RUIZ, 2019).

Em contrapartida, o rendimento do o6leo essencial (OE), embora estavel nos
tratamentos individuais (controle: 0,96%; AS: 0,98%; ME: 0,94%), apresentou queda
acentuada na combinag¢do AS+ME (0,01%). Essa discrepancia entre a densidade de bolsas
secretoras e a producdo efetiva de 6leo sugere que a resposta metabolica induzida pela
aplicagdo combinada dos reguladores promoveu um redirecionamento de recursos
metabolicos, incluindo carbono, energia e precursores biossintéticos, para rotas
relacionadas a defesa antioxidante e a adaptagdo ao estresse, em detrimento da via dos
terpenoides responsavel pela biossintese de compostos volateis. Esse desbalango
metabodlico pode comprometer a acumulagdo de 6leo essencial mesmo na presenga de
estruturas secretoras ativas, afetando diretamente sua produgio (RAMIREZ-ESTRADA
etal., 2016; THAKUR et al., 2019).

Portanto, os efeitos dos reguladores variaram conforme o pardmetro avaliado. A
melatonina demonstrou-se mais eficaz na protecdo fisiologica, enquanto o acido
salicilico, apesar de estimular o crescimento, gerou maior estresse oxidativo. A
combinagdo, embora benéfica para compostos antioxidantes, comprometeu a producao do

OE.

4. CONCLUSAO

A aplicacdo de AS e ME, isoladamente ou em combinacdo, promoveu alteracdes

expressivas nos parametros fisiologicos, morfoldgicos e bioquimicos de Helichrysum
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italicum, evidenciando respostas dependentes do tipo de regulador e da interacdo entre
eles. O AS destacou-se pela promogdo do crescimento da parte aérea; entretanto, sua
aplicacdo isolada esteve associada a custos fisioldgicos, evidenciados pelo aumento do

dano a membrana plasmatica e pela redugdo do teor relativo de dgua.

Em contrapartida, a ME apresentou efeito citoprotetor consistente, preservando a
integridade das membranas ¢ a homeostase hidrica, além de induzir o acamulo de
compostos antioxidantes, com destaque para o -caroteno. Esses resultados refor¢am seu

papel na mitigacao de estresses e na modulagdo positiva do metabolismo antioxidante.

A aplicagdo combinada de AS e ME influenciou positivamente a atividade
antioxidante e os teores de [B-caroteno. Entretanto, o tratamento também ocasionou
reducdo expressiva no rendimento do oOleo essencial, sugerindo alteragdes no

direcionamento metabodlico da espécie.

Diante disso, a selegdo e o manejo de reguladores de crescimento devem ser
criteriosamente ajustados aos objetivos produtivos, considerando os trade-offs entre
crescimento, qualidade funcional e rendimento de metabolitos especificos. Em conjunto,
os achados deste estudo ampliam a compreensdo dos efeitos de AS e ME em plantas
medicinais e fornecem bases para o uso estratégico desses reguladores em sistemas de
cultivo mais eficientes, sustentaveis e orientados a maximiza¢ao do valor bioativo de H.

italicum.
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