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A pandemia da COVID-19 foi declarada como uma Emergéncia de SalGde Piablica de importancia internacional em 11 de
marco de 2020 pela World Health Organization (Organizacdo Mundial da Saide) (WHO, 2020). Isso desencadeou um
esforco sem precedentes na coleta de dados com o escopo de compreender o mecanismo fisiopatolégico da COVID-19
(Marinho; Jorger; Brayner; Vasconcelos; Nunes-Pinheiro, 2022), incluindo a resposta imunoinflamatéria, o desenvolvimento
e avaliacdo da eficacia e seguranca de vacinas e possiveis agentes farmacolégicos com potencial antiviral, além do
estabelecimento de medidas terapéuticas complementares para mitigar o cenario pandémico e prevenir o agravamento da
doenca (Kupferschmidt; Cohen, 2020). A COVID-19 é uma doenca respiratéria causada por uma cepa de coronavirus
responsavel pela Sindrome Respiratéria Aguda Grave 2, o SARS-CoV-2 (do inglés, Severe Acute Respiratory Syndrome
Coronavirus 2), previamente n3o identificada em seres humanos e facilmente disseminada de pessoa para pessoa (Lai; Shih;

Ko; Tang; Hsueh, 2020).

A pandemia de COVID-19, desencadeada pelo SARS-CoV-2, representa um desafio global de salde pela complexidade dos
sintomas da doenca e pelo impacto devastador que a doenca pode causar. Com uma capacidade de se espalhar rapidamente
e causar mortalidade, o virus afeta principalmente o trato respiratério superior, podendo desencadear manifestacGes
extrapulmonares e disfuncdes em diversos 6rgdos (Gupta et al., 2020). Enquanto os sintomas clinicos, como: febre, tosse
seca e fadiga, sdo comuns, a COVID-19 também pode se manifestar de forma assintomatica, tornando a transmiss3do ainda

mais desafiadora (Guan et al., 2020).

Além das anormalidades laboratoriais observadas (Fuet al., 2020), a infeccdo pelo SARS-CoV-2 pode desencadear uma
ampla gama de sintomas, desde dores musculares e de cabega até distirbios gastrointestinais e problemas neurolégicos,
como ansiedade e depressdo (Jin et al., 2020; Santana; Nascimento; Lima; Nunes, 2020; Souza et al., 2021). Estudos
recentes tém identificado uma possivel conexdo entre transtornos psiquidtricos e COVID-19, sugerindo que o virus pode
penetrar no sistema nervoso, desencadeando uma resposta imunolégica intensa caracterizada pela liberacdo de uma grande
quantidade de citocinas em um curto periodo de tempo. Esta resposta descontrolada pode afetar a interacdo entre os
componentes do sistema imunolégico, tanto inato quanto adaptativo, e contribuir para a fisiopatologia dos transtornos
mentais. No contexto da pandemia de COVID-19, esse processo pode levar a neuroinflamagdo, amplificando os sintomas
psiquidtricos associados a doenca (Chaves Filho et al., 2021). Portanto, tanto a via inflamatéria quanto a antiviral emergem

como rotas potenciais para a acdo de farmacos no tratamento dos sintomas neuropsiquiatricos da COVID-19.
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Diante dessa situacdo complexa e a demanda por medicamentos que
possam tratar esse conjunto de sinais e sintomas associados & COVID-19,
a fitoterapia surge como uma potencial aliada no tratamento dessas
condicGes, oferecendo uma abordagem complementar para enfrentar os
desafios impostos pela pandemia e seus impactos na qualidade de vida

dos pacientes.

Durante a pandemia, houve um aumento no consumo de plantas
medicinais e fitoterapicos no Brasil, bem como em alguns paises para
combater sintomas causados pelo coronavirus despertando um interesse
crescente na busca por comprovacdo cientifica (Jin et al, 2020;
Vandebroek et al., 2020). O uso terapéutico das plantas medicinais e
fitoterapicos no tratamento sintomatolégico da COVID-19 tem ganhado
notoriedade devido &s suas propriedades anti-inflamatérias,
broncodilatadoras e antivirais, sendo reconhecida pela Organizacdo
Mundial de Saide (OMS) como uma forma complementar e alternativa de
tratamento para a COVID-19 (Rodrigues; Martinazzo, 2022). Estudos
comprovam que as plantas medicinais possuem acdo contra virus
respiratorios, bloqueando a progressdo da doenca em estagios iniciais e
reduzindo sintomas, complicagcdes e efeitos colaterais, seja através de
extratos brutos ou ativos na forma pura (Carvalho; Tosta; Vicentini;
Simoni, 2023), uma dessas plantas é a erva-cidreira (Melissa officinalis) ou
melissa que tem despertado interesse durante a pandemia, merecendo
maior atencdo e investigacdo.

Nesse contexto, o presente artigo apresenta o potencial da Erva-Cidreira
(Melissa officinalis L.), no manejo da sintomatologia da COVID-19, bem

como, o uso por diferentes populacdes ao redor do mundo, incluindo o

Brasil.
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Figura 1- Melissa officinalis L.
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Aspectos boténicos, composicdo quimica e

propriedades medicinais

A Melissa (Melissa officinalis L.), conhecida
no Brasil por erva-cidreira verdadeira e em
outros paises como “bélsamo de limdo” (do
inglés lemon balm), pertence a familia
Lamiaceae e é& nativa da regido leste do
Mediterrineo e oeste da Asia. Foi
introduzida no Brasil ha mais de um século e
atualmente é cultivada em todo o pais e em
vérias partes do mundo (Meira; Martins;
Manganotti, 2012; UFMG, 2024). Trata-se
de uma erva aromética, de folhas verde-
claras, brilhantes e denteadas (Figura 1),
cujo aroma das folhas é semelhante ao
limdo, e tém sido amplamente utilizadas na
culinaria como tempero, chas e na producdo
de licores (Zanella et al., 2013). Seu 6leo

essencial e extratos das folhas sdo potentes

agentes antioxidantes e antimicrobianos

podendo ser wusados em alimentos,
medicamentos, perfumes e cosméticos
naturais (Meftahizade; Sargsyan;

Moradkhani, 2010; Moradkhani et al., 2010).
O consumo da erva tem sido associado a
varios beneficios potenciais para a salde
(Petrisor et al., 2022). Historicamente, a
Melissa tem sido reconhecida por seus
efeitos sedativos e tranquilizantes, podendo
desempenhar um papel relevante no alivio de
sintomas relacionados ao  estresse, sendo
o efeito ansiolitico atribuido provavelmente

aos flavonoides presentes em suas folhas

(Nawrot et al., 2022).
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E uma planta terapéutica rica em componentes ativos organicos. A folha
da erva-cidreira contém uma variedade de compostos importantes, como
flavonoides, compostos fenélicos como o acido rosmarinico, acido caféico,
aldeido monoterpeno, glicosideos de monoterpeno e triterpenos como
acidos ursolico e oleandlico, e 6leos essenciais que sdo os seus principais
constituintes ativos (Moradkhani et al., 2010). A composicdo quimica do
seu 6leo essencial varia, mas h& predominancia do citral (isémeros
geranial e neral), representando 48% do 6leo essencial, seguido pelo
citronelal com 39,47% e beta-cariofileno com 2,37%, entre outros, que
juntos totalizam 96% dos ingredientes do 6leo (Meftahizade; Sargsyan;
Moradkhani, 2010). Esses compostos desempenham papéis importantes
nas propriedades medicinais e de salde associadas a planta. Ressalta-se
que os &cidos hidroxicindmicos, comumente expressos como &acido
biomarcadores de controle de

rosmarinico, sdo qualidade

(Potumackanycz; Wesotowski; Viapiana, 2020).

O consumo da erva tem sido associado a varios beneficios potenciais para
a salde (Petrisor et al., 2022). Historicamente, a Melissa tem sido
reconhecida por seus efeitos sedativos e tranquilizantes, podendo
desempenhar um papel relevante no alivio de sintomas relacionados ao
estresse, sendo o efeito ansiolitico atribuido provavelmente aos
flavonoides presentes em suas folhas (Nawrot et al., 2022). Na revisdo
realizada por Ullah e Hassan (2022), foi enfatizado que a Melissa
officinalis L. apresenta marcantes propriedades antioxidantes, as quais
tém o potencial de atenuar o estresse oxidativo no organismo. Além disso,
o extrato aquoso da planta foi identificado como possuidor de
propriedades neuroprotetoras, sugerindo sua eficacia na protecdo
cerebral. A revisdo também apontou que formulacdes derivadas da
Melissa demonstraram efeitos bacteriostaticos, antimicrobianos e
antivirais, sendo objeto de estudos para potencial aplicacdo no combate a
infeccGes virais. Quanto ao Oleo essencial da Melissa, observou-se
atividades anti-inflamatérias, justificando sua utilizacdo tradicional no
tratamento de condicGes inflamatérias.

Essa ampla gama de propriedades biolégicas deve-se a sua composicdo
quimica sugerindo que a erva-cidreira tem potencial para ser utilizada em
uma variedade de condicdes de salde, indo além do tratamento da

ansiedade.
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Melissa officinalis como possivel recurso
terapéutico para o tratamento de COVID-
19

A M. officinalis L. tem sido estudada por seus
efeitos antivirais contra véarios virus, incluindo
aqueles que causam problemas respiratérios,
como o virus da Influenza A e B e o SARS-CoV-
2, sugerindo sua potencial eficacia no
gerenciamento dos sintomas da COVID-19
(Patel et al., 2021; Behzadi et al., 2023). Esta
erva medicinal tem sido considerada uma
abordagem  complementar eficaz para
fortalecer o sistema imunolégico e auxiliar na
protecdo contra infeccBes virais, como o
coronavirus,

especialmente em  grupos

vulneradveis, como idosos e individuos
imunocomprometidos. As propriedades anti-
officinalis

desempenham um papel multifacetado no

inflamatérias da Melissa
tratamento da COVID-19, podendo ajudar a
modular a resposta inflamatéria exacerbada
associada a formas graves da doenca (Islam et

al., 2022).

Devido seu potencial como agente antiviral
contra outros virus, a planta tem sido
pesquisada quanto aos compostos bioativos
antivirais que podem ser Gteis no combate a
COVID-19 (Zam et al., 2022). Experimentos in
silico sugerem que a M. officinalis L. possui
compostos  bioativos que demonstraram
afinidade de ligacdo e estabilidade em relagdo
a protease principal e proteina "spike" do

SARS-CoV-2 (Prasanth et al., 2021).
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Compostos presentes na M. officinalis L., como a quercetina, acido rosmarinico e luteolina (Figura 2), podem regular a flora
intestinal e modular a resposta imunolégica ap6és a infeccdo pelo SARS-CoV-2 uma vez que apresentam potencial para inibir a
ligacdo do virus as células intestinais, contribuindo para a reducdo de sintomas gastrointestinais e para a regulacdo do
sistema imunolégico (Chen; Lv; Xu; Deng, 2021). Além disso, a erva destaca-se por suas propriedades imunomoduladoras,

detoxificantes, antitussigenas e antipiréticas, sendo recomendada pela Medicina Persa no manejo dos sintomas da COVID-19

(Mohammadi Kenari et al., 2021).
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Figura 2. Potencial da Erva-Cidreira (Melissa officinalis L.) nos sintomas da COVID-19. Fonte: Os préprios autores;
llustracdo: Joanna Freitas Rocha.

Em diversas comunidades ao redor do mundo, incluindo o Peru, Taildndia, Nepal e Turquia, o uso de plantas medicinais, como
a Melissa officinalis L., tem sido amplamente explorado para prevencdo e tratamento da COVID-19 (Silva et al., 2023).
Estudos realizados nessas regides mostram que muitas pessoas recorrem a essas plantas para aliviar a ansiedade e sintomas

dos tratos respiratério e gastrointestinal, semelhantes aos da doenca.
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A M. officinalis L., com suas propriedades anti-inflamatérias, antioxidantes e antivirais, surge como uma candidata
promissora para auxiliar no tratamento da COVID-19 (Akbulut, 2021; Villena-Tejada et al., 2021). Sobretudo o estresse
oxidativo desencadeado pela infeccdo viral que desempenha um papel crucial no ciclo de vida dos virus e na progressdo das
doencas virais, afetando o sistema imunolégico do hospedeiro. Foi comprovado que a Melissa tem propriedades
antioxidantes que contribuem para o seu potencial antiviral, ajudando a controlar a inflamag&o induzida pelo SARS-CoV-2

principalmente nas fases iniciais da infec¢do (Behzadi et al., 2023).

Em pacientes com COVID-19, a ativacdo das vias antioxidantes, como a Nrf2, tem demonstrado reduzir significativamente a
gravidade das tempestades de citocinas. Considerando que os pulmdes e as vias aéreas sdo os principais alvos da infeccdo
pelo SARS-CoV-2, a administracdo de 6leos essenciais, como os derivados da M. officinalis L., por inalacdo pode proporcionar
beneficios diretos nessas regides. Essa abordagem oferece uma oportunidade para os 6leos essenciais interferirem na ligacdo
entre as proteinas spike do virus e seus receptores nos pulmdes, uma vez que os virus envelopados s3o sensiveis a esses

compostos (Elsebai; Albalawi, 2022).

InvestigacGes adicionais sdo fundamentais para validar a eficacia e seguranca do uso da Melissa officinalis L. como uma

abordagem terapéutica complementar no contexto das doengas virais, sobretudo na COVID-19.

CONSIDERACOES FINAIS

Os efeitos antivirais da erva-cidreira no gerenciamento dos sintomas da COVID-19 sdo promissores, evidenciando sua
capacidade de atuar contra o virus SARS-CoV-2 especialmente na fase inicial da infec¢do, visando aproveitar ao maximo seus
efeitos benéficos. Os principais mecanismos de acdo da erva-cidreira contra o coronavirus incluem suas propriedades
antioxidantes, anti-inflamatoérias e antivirais, que contribuem para diminuir o estresse oxidativo, controlar a inflamacdo e
combater a replicacdo viral. A ativacdo de vias antioxidantes pode reduzir a gravidade das tempestades de citocinas,
controlando a resposta inflamatéria. A inalacdo de 6leos essenciais da planta pode interferir na ligagdo viral nos pulmdes.
Além disso, seu uso para aliviar a ansiedade durante a pandemia destaca seu potencial no manejo dos impactos psicolégicos

da doenca.

Embora a erva-cidreira apresente atividades anti-inflamatérias e uma ampla gama de propriedades biolégicas, & crucial
realizar mais estudos in vitro e in vivo, incluindo ensaios clinicos, para validar a eficacia e seguranca do uso da erva-cidreira no
tratamento da COVID-19 a longo prazo. E fundamental ressaltar que mesmo sendo uma opcdo terapéutica natural e
complementar no combate a COVID-19, seu uso deve ser cuidadoso e racional, sob orientacdo de profissionais de sadde, para

evitar efeitos indesejaveis e interacées medicamentosas adversas.
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