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RESUMO

evando em consideragao o potencial antimicrobiano de produtos naturais, o presente

estudo teve como objetivo estudar a composicao quimica e citotoxicidade de éleos

essenciais e extratos aquoso e etandlico de Origanum vulgare e Rosmarinus officinalis.
A identificacdo quimica dos dleos essenciais foi realizada por cromatografia gasosa com
detector de ionizagdo de chama (GC/FID) e dos extratos por cromatografia liquida de alta
eficiéncia (CLAE). A citotoxicidade foi medida pelo método do MTT nas linhagens celulares
MBDK, RK13, MDCK e CRFK. Os principais compostos detectados nos 6leos de O. vulgare,
foram a-terpineno, y-terpineno, linalol, 4-terpineol e timol, enquanto no dleo de R.
officinalis foram a-pineno, canfeno, 1,8-cineol e canfora. Nos extratos aquoso e etandlico
foram encontrados acido rosmarinico, acido luteolina, canferol, apigenina e quercetina. As
analises demostraram maior citotoxicidade nos dleos essenciais, seguida pelos extratos
etandlicos, tanto de O. vulgare como de R. officinalis, embora também dependente da
linhagem celular. Os resultados sugerem que os compostos a-terpineno, y-terpineno, linalol,
4-terpineol e timol, presentes no d6leo essencial do O. vulgare, assim como a-pineno,
canfeno, 1,8-cineol e canfora, presentes no 6leo essencial de R. officinalis, possuem maior
potencial de citotoxicidade.

Palavras-chave: Alecrim. Orégano. Bioprospeccao. Células.
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INTRODUCAO

A familia Lamiaceae compreende diversas plantas aromaticas, dentre elas Origanum vulgare
L. (orégano) e Rosmarinus officinalis L. (alecrim), reconhecidos pela potencialidade biolégica
dos seus Oleos essenciais (CLEFF et al., 2012; CLEFF et al., 2013; SADERI; ABBASI, 2011;
WANG et al.,, 2012). Os dleos essenciais sdo compostos por uma mistura varidvel de
terpenoides e hidrocarbonetos de baixo peso molecular, como: alcoois, aldeidos, acidos,
cumarinas, entre outros. Os compostos terpénicos: canfora, timol, carvacrol, e 1,8-cineol,
foram detectados nos dleos essenciais de O. vulgare e R. officinalis (CLEFF et al., 2012; CLEFF
et al., 2013). A atividade antimicrobiana tem sido atribuida principalmente aos terpenos e
derivados, muitas vezes devido a capacidade destes compostos de interagirem com
diferentes moléculas alvo e fungdes celulares, tais como inibicdo da sintese de &acidos
nucleicos, das fungdes da membrana citoplasmdatica e do metabolismo energético (DUNKIC

et al., 2013; LIMA et al., 2013).

Nos extratos etandlicos e aquosos, embora sejam encontradas poucas caracteriza¢cdes na
literatura, existem relatos sobre a presenca de compostos fendlicos ndo volateis, como acido
rosmarinico, carnosol e acido carndsico, e alguns flavonoides, dentre eles quercetina, rutina
e canferol (PAPAGEORGIOU et al., 2008; TSIMOGIANNIS et al., 2007). A proporcdo de cada
constituinte quimico pode variar e ser frequentemente afetada por condi¢des ambientais,
devido a interface quimica entre plantas e o ambiente circundante, podendo assim resultar
em atividades citotdxicas e bioldgicas diferentes (GOBBO-NETO; LOPES, 2006). Nesse
sentido, os testes de citotoxicidade nas etapas de triagem para utilizacdo de extratos
vegetais em estudos bioldgicos sao indispensaveis. Apesar de haver descricao de atividade
bioldgica, ndo ha estudos acerca da composicdo quimica e toxicidade de extratos de O.
vulgare L. e R. officinalis L. nas linhagens celulares Madin-Darby bovine kidney (MDBK),
rabbit kidney (RK 13), Madin-Darby canine kidney (MDCK) e Crandell Rees feline kidney
(CRFK) até o presente. Este trabalho teve por objetivos a identificacido dos compostos
quimicos presentes nos 6leos essenciais e extratos aquoso e etandlico de O. vulgare L. e R.

officinalis L., e avaliacdo da toxicidade frente a diferentes linhagens celulares.
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MATERIAL E METODOS
Material vegetal e extrages dos dleos essenciais

As folhas de O. vulgare e R. officinalis utilizadas no trabalho foram adquiridas da Empresa Luar

Sul Industria e Comércio de Produtos Alimenticios — Santa Cruz do Sul/RS.

Para a obtencdo dos dleos essenciais, 100 g das folhas secas foram submetidas a
hidrodestilacdo em aparelho tipo Clevenger. Apds 4 horas de extracdo, o dleo foi separado
da fase aquosa com auxilio de um funil de separacdo, seco com sulfato de sédio (Na,SQy,),
concentrado sob nitrogénio e armazenado em frasco ambar. Os 6leos essenciais foram

mantidos sob refrigeracdo até a caracterizagdo quimica e analise de citotoxicidade.
Preparacao dos extratos aquoso e etandlico

Para obtencdo do extrato etandlico bruto, uma solug¢dao de folhas secas de O. vulgare e R.
officinalis a 10% em etanol foram colocadas sob agitacdo constante, em chapa de
aquecimento com banho de éleo, a uma temperatura entre 65 °C e 70 °C por 24 horas. O
extrato obtido foi filtrado e a obtencdo de um extrato seco foi realizada em evaporador

rotatorio.

Para obtencdo do extrato aquoso bruto, foram utilizadas folhas secas de O. vulgare e R.
officinalis a 10% em d4gua destilada. As amostras foram mantidas sob agitacdo em chapa de
aquecimento da mesma forma que para obtencdo dos extratos etandlicos, mas por uma
hora. Foi realizada decantacdo por 15 minutos, e posterior filtracdo, e a técnica foi repetida
até a obtencao de trés extragdes, as quais foram homogeneizadas e liofilizadas. O extrato
liofilizado foi acondicionado em frascos hermeticamente fechados e mantidos sob

refrigeracdo para posterior utilizacao.
Condig¢Ges das andlises
Cromatografia gasosa (GC/FID)

A cromatografia gasosa foi utilizada para analise dos 6leos essenciais obtidos, em
equipamento GC/FID (Shimadzu, GC2010) equipado com coluna de silica DB-5 (30 m x 0,25

mm x 0,25 um), nas seguintes condi¢cdes cromatograficas: temperatura inicial de 40 °C,
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aumentando na taxa de 10 °C.min™ até atingir 80 °C, depois a taxa foi de 2 °C.min" até
atingir 90 °C e finalmente 5 °C.min" até 280 °C, permanecendo nesta temperatura por 10
min; Td=300 °C; Tinj=300 °C; Tcol=40 °C; Split=1:50. Foi preparada uma solucdo do éleo a
5000 mg.L'1 em hexano e uma solucdao de 40 mg.L'1 de uma mistura de padrdes
cromatograficos, dos quais foram injetados 1 pL. Os constituintes foram identificados por

comparacdo entre o tempo de retencdo dos padrdes e das amostras.
Cromatografia liquida de alta eficiéncia (HPLC)

As analises cromatograficas dos extratos aquoso e etandlico foram realizadas empregando a
técnica de HPLC utilizando o equipamento da Varian® com detector de arranjo de diodos
(DAD) com varredura de 200 a 800 nm, equipado com coluna de fase estacionaria C18
Phenomenex Gemini (25 cm x 4,6 mm x 5 um), pré-coluna de mesma fase e fase movel
binaria de 4gua com 6% de acido acético e 2 mM de acetato de sddio (eluente A) e
acetronitrila (eluente B), com fluxo de 1 mL.min™, temperatura de 25 °C e volume de inje¢ao
de 10 pL. Os perfis cromatograficos foram obtidos aplicando o seguinte gradiente: 0 min, 5%
de B; 45 min, 15% de B; 55 min, 30% de B; 60 min, 50% de B; 65 min, 100% de B, e
finalmente, em 75 min, 5% de B. As solugdes dos extratos aquosos foram solubilizadas em
agua ultra purificada, e as solu¢des dos extratos etandlicos em metanol. Os padrées acido
rosmarinico, acido cafeico, acido ferulico, carnosol, acido p-cumarico, acido vanilico, acido
siringico, vanilina, acido sindpico, rutina, acido carndsico, luteolina, apigenina, canferol e

quercetina foram preparados em metanol.
Citotoxicidade

As linhagens celulares MDBK, RK13, MDCK e CRFK foram cultivadas em microplacas e
colocadas em estufa a 37 °C com 5% de CO, durante 24 horas, em meio essencial minimo de
Eagle (E-MEM) contendo 10% de soro fetal bovino e antibidticos. As monocamadas celulares
obtidas foram tratadas com diferentes concentragdes, a partir de 50 pg.mL " a 0,005 pg.mL™
dos dleos essenciais, enquanto que para os extratos aquoso e etandlico, as concentracoes
variaram de 100 pg.mL" até 0,09 pg.mL" de O. vulgare e R. officinalis. Apés 72 horas de
tratamento a viabilidade celular foi mensurada através do ensaio MTT (brometo de 3-(4,5-

dimetiltiazol-2-ilo)-2,5-difeniltetrazélio) conforme descrito por Mosmann (1983). Células
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tratadas somente com E-MEM foram usadas como controles. Foram consideradas nao
téxicas aquelas concentragbes cuja viabilidade celular foi préxima a 100%, quando

comparadas aos controles celulares ndo tratados.
RESULTADOS E DISCUSSAO
Analise cromatografica dos 6leos essenciais

A concentracdo dos terpenos encontrados nas amostras de dleos essenciais de O. vulgare e
R. officinalis foi calculada em relacdo a drea normalizada dos picos, cujos tempos de
retencdo eram iguais aos tempos dos padrdes. De acordo com o cromatograma obtido da
amostra do 6leo essencial de orégano (O. vulgare) analisada, pode-se constatar como
metabdlitos secundarios majoritarios, a-terpineno, y-terpineno, linalol, 4-terpineol e timol. A
Figura 1 demonstra os picos identificados em comparagdo com os padrdes para a andlise da

composicdo quimica do dleo essencial de O. vulgare.
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Figura 1 - Cromatograma de amostra de dleo essencial de Origanum vulgare obtido via cromatografia

gasosa (GC/FID), conforme padrdes.
O conteudo dos metabdlitos secundarios varia devido a fatores relacionados as condicdes
ambientais, climaticas e experimentais, bem como o método de extracdo utilizado,

dificultando uma analise comparativa com resultados de outros estudos (GOBBO-NETO;

LOPES, 2006). Entretanto, resultados semelhantes foram encontrados quando foi obtido o
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perfil cromatografico de um déleo essencial de O. vulgare que apresentou atividade
antimicrobiana de interesse veterinario (CLEFF et al., 2013). E, de modo semelhante com os
resultados obtidos no presente estudo, foi relatada a presenca de compostos como o timol,
carvacrol, o-cimeno e a-terpineol, pela técnica de cromatografia gasosa acoplada com
espectrometria de massa (HUSSAIN et al., 2011). Outros autores também relatam como
constituintes majoritdrios o 4-terpinenol, a-terpineol, timol e carvacrol, assim como p-
cimeno, 1,8 cineol, limoneno e y-terpineno (BARANAUSKIENE et al., 2006; BORGES et al.,
2012).

De acordo com os resultados da identificacdo quimica do 6leo essencial de alecrim (R.
officinalis) pdde-se constatar como metabdlitos secunddarios majoritarios a-pineno, canfeno,
1,8-cineol e canfora. A concentracdo dos terpenos encontrados nas amostras de o6leos
essenciais foi calculada em relacdo a area normalizada dos picos, conforme observado na

Figura 2.
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Figura 2 - Cromatograma de amostra de 6leo essencial de Rosmarinus officinalis obtido via cromatografia
gasosa com detector de ionizagdo em chama (GC/FID), conforme padrdes.
Alguns estudos registraram resultados semelhantes ao do presente trabalho, sendo
observado 1,8-cineol como composto majoritario (KABOUCHE et al., 2005), enquanto outros

identificaram canfeno, a-pineno, canfora, eucaliptol e B-mirceno (ANGIONI et al., 2004;

HUSSAIN et al., 2010).
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Analise cromatografica dos extratos aquoso e etandlico por HPLC

Nos extratos aquoso e etandlico de O. vulgare e R. officinalis foram identificados os
compostos fendlicos: acido carndsico, acido rosmarinico, luteolina, apigenina, canferol e

quercetina, conforme demonstrado na Tabela 2.

Tabela 2 - Identificagdo quimica de extratos aquoso e etandlico de Rosmarinus officinalis e Origanum vulgare
por HPLC com os respectivos tempos de retengao.

Substancia Tempo~de | EAA! EEA’ EAO® EEO*
retencdo (min)  (mg/g)* (mg/g)* (mg/g)* (mg/g)*
Acido cafeico 14,86 - 34 - 38
Acido p-cumarico 25,48 12 - 14 11
Acido rosmarinico 53,92 153 87 70 146
Acido sinapico 33,96 - - - -
Acido siringico 16,32 - - - -
Acido vanilico 13,95 - - - -
Apigenina 69,12 43 50 40 51
Canferol 68,08 251 240 243 238
Carnosol 67,01 26 28 - 31
Luteolina 60,68 32 35 40 36
Quercetina 60,33 83 76 84 81
Vanilina 19,44 - - - -

‘Extrato aquoso de R. officinalis, Zextrato etandlico de R. officinalis; 3extrato aquoso de O. vulgare, “extrato
etandlico de O. vulgare; *concentragdao dos compostos nos respectivos extratos.

Poucos estudos tém sido desenvolvidos visando identificacdo dos constituintes de extratos
aquosos e etandlicos, sendo importante essa identificacdao. No presente estudo, o extrato
etandlico de O. vulgare apresentou maior quantidade de constituintes quimicos, quando
comparando com os outros extratos analisados. Relatos demonstram que os tipos de
solventes utilizados interferem na quantidade de constituintes quimicos extraidos (DANILA
et al.,, 2011). Carnosol ndo foi identificado no extrato aquoso de O. vulgare, estando
presente nos cromatogramas dos demais extratos desse estudo, enquanto que o acido

cafeico ndo foi identificado nos extratos aquosos de O. vulgare e R. officinalis. O extrato
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etandlico de O. vulgare evidenciou a presenca de dacido p-cumarico, diferentemente do

extrato etandlico de R. officinalis, o qual ndo apresentou essa substancia.

Alguns estudos identificaram nos extratos aquosos de O. vulgare a presenca de dacido
rosmarinico, apigenina e luteolina (KOSAR et al., 2005; TSIMOGIANNIS et al., 2007), assim
como tem sido citada a presenga de acido cafeico no extrato metandlico de O. vulgare
(PROESTOS et al., 2008). Sy et al. (2005), identificaram a quercetina entre os flavonoides
presentes no extrato aquoso e etandlico de O. vulgare, no presente trabalho a quercetina foi
identificada nos extratos aquoso e etandlico de O. vulgare e de R. officinalis. Com relacdo a
presenca de acidos fendlicos, o acido rosmarinico destacou-se como composto majoritario
nos extratos de O. vulgare e de R. officinalis, como relatado em outros trabalhos

(NOLKEMPER et al. 2006; REICHLING et al., 2008; ZIAKOVA; BRANDSTETEROVA, 2003).
Citotoxicidade

As linhagens celulares utilizadas nesse estudo sao amplamente utilizadas para isolamento e
propagacao de diversos virus de interesse veterindrio. A adicdo dos diferentes extratos
causou um decréscimo na viabilidade celular, proporcional as concentracdes avaliadas. As
concentragdes nao téxicas detectadas nos ensaios para os 6leos essenciais e extratos aquoso

e etandlico de O. vulgare e R. officinalis estao relatadas na Tabela 3.

Tabela 3 - ConcentragGes ndo toxicas dos 6leos essenciais e extrato bruto aquoso e etandlico de Origanum
vulgare e Rosmarinus officinalis (ug/mL) em diferentes linhagens celulares.

CELULAS AA! EA? OA3 A0* EO° oo°
CRFK 50 3,125 0,023 50 3,125 0,023
MDBK 50 6,25 0,023 50 12,5 0,052
MDCK 50 6,25 0,023 50 25 0,013
RK13 12,5 3,125 0,023 3,125 12,5 0,013

Extrato aquoso de R. officinalis, %extrato etandlico de R. officinalis, *6leo essencial de R. officinalis; “extrato
aquoso de O. vulgare, >extrato etandlico de O. vulgare, ®sleo essencial de O. vulgare.

A citotoxicidade relaciona-se com uma ou mais substancias quimicas presentes nos extratos
e no Oleo essencial, além da possibilidade de haver algum tipo de sinergismo entre elas, pois

diversos compostos foram identificados (MUSCHIETTI; MARTINO, 2012).
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As pesquisas de Brum (2006) sobre citotoxicidade de compostos isolados indicou
concentragdes toxicas a partir de 120 pg/mL para os acidos fendlicos: ferulico e
transcindmico, a partir de 35 pg/mL para o flavonoide canferol e de 10 ug/mL para o
flavonoide quercetina em células de rim canino MDCK; e de concentragdes tdxicas a partir
de 100 pg/mL para os acidos fendlicos: ferulico e transcinamico, a partir de 50 ug/mL para o
flavonoide canferol e de 20 pug/mL para o flavonoide quercetina em células de rim bovino

MDBK.

Pesquisa realizada por Jeong et al. (2007) descreve efeitos citotéxicos determinados pelo
ensaio MTT de flavonoides em linhagens AML-2 e AML-2/D100, associados com a presenca
de grupos 5-OH e/ou 7-OH. No nosso estudo foi identificada a presenca de 5-OH na
quercetina, identificada no extrato aquoso e etandlico de O. vulgare e R. officinalis, podendo

ser um dos compostos responsaveis pela citotoxicidade observada.

Observou-se que os Oleos essenciais de O. vulgare e R. officinalis apresentaram-se mais
téxicos as células quando comparados com os extratos aquoso e etandlico de ambas as
plantas. Sabe-se que os 6leos essenciais sdo misturas complexas de substancias volateis,
lipofilicas, com grande quantidade de terpenos, o que pode explicar a maior citotoxicidade
dos 6leos, com relacdo aos extratos (VITTI; BRITO, 2003). Neste experimento, o dleo
essencial de alecrim ndo demonstrou toxicidade celular em concentragdes de 0,023 pg/mL,
entretanto, em relacdo ao déleo essencial de orégano as concentracdes nao téxicas variaram
de 0,052 pg/mL (MDBK) a 0,013 pg/mL (MDCK e RK13). Resultados semelhantes foram
descritos por Wang et al. (2012), que observaram viabilidade celular de 36,13% com o uso de
6leo essencial de alecrim na concentragdo de 0,0625% (v/v) em células SK-OV-3, e na
concentra¢do de 1% (v/v) a viabilidade celular foi inferior a 11%. Relatos na literatura
demonstraram que o carvacrol, encontrado no éleo essencial de O. vulgare, tem sido um
importante constituinte associado a citotoxicidade (ALVIANO; ALVIANO, 2009; JAAFARI et al.,
2007). Em um estudo de citotoxicidade com terpenos e dleo essencial de Eucalyptus
benthamii, o a-pineno ndo apresentou citotoxicidade a partir 192,42 ug/mL, y-terpineno na
concentragdo de 136,6 pg/mL, 4-terpineol foi de 50,20 pug/mL e com o d6leo essencial foi de

54,96 pg/mL, entretanto os autores trabalharam considerando reducdo de atividade
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mitocondrial em 50% (IC 50%), além de utilizarem mistura de compostos na avalia¢cdo da

citotoxicidade , diferentemente de nosso estudo (DOLL-BOSCARDIN et al., 2012).

No estudo realizado com as espécies de O. manjerona e O. vulgare, em diferentes células
humanas, pdde-se verificar maior citotoxicidade do 6leo essencial de O. manjerona,
composto por 4-terpienol, linalol, limoneno e a-terpineol, na concentragdo de 70 pug/mL nas
células MCF-7, 85 pg/mL nas células LNCaP, 300 pg/mL nas células NIH-3T3 quando
comparado ao de O. vulgare, composto por timol, carvacrol e a-terpineol, com
citotoxicidade a partir de 100 pg/mL nas células MCF-7, 90 pg/mL nas células LNCaP, e 320
pug/mL nas células NIH-3T3 (HUSSAIN et al., 2011), entretanto salienta-se que os autores

trabalharam com IC 50% no teste do MTT, o que difere deste trabalho.

O presente trabalho é pioneiro na avaliagdo da citotoxicidade de éleos essenciais e extratos
aquoso e etandlico de O. vulgare e R. officinalis nas células MDBK, MDCK, RK13 e CRFK. A
partir da determinac¢do da concentrag¢dao ndo citotdxica serd possivel a realiza¢do de estudos
gue envolvam atividades bioldgicas nessas linhagens celulares. O conhecimento da
composi¢ao quimica assim como a determinagao da citotoxicidade de extratos vegetais sao
etapas importantes para utilizacdo segura nas avaliagdes da potencialidade bioldgica dos

mesmaos.
CONCLUSAO

Os principais compostos presentes no 6leo essencial de O. vulgare foram a-terpineno, y-
terpineno, linalol, 4-terpineol e timol, enquanto que no dleo de R. officinalis foram a-pineno,
canfeno, 1,8-cineol e canfora. Nos extratos aquoso e etandlico foram detectados acido
rosmarinico, luteolina, canferol, apigenina e quercetina. Os éleos essenciais nas linhagens
celulares MDBK, MDCK, RK13 e CRFK mostraram-se mais toxicos quando comparados com os
extratos aquoso e etandlico de ambas as plantas, enquanto que os extratos aquosos

demonstraram maior viabilidade celular que os extratos etandlicos.

126




ISSN: 2318 356X §9.§NCE”ANDAN|[MALHEALTH V.4 N.2 MAIO/AGO 2016 P. 117-130

Faculdade de Veterinaria e Programa de Pds-Gradugao em Veterindria da Universidade Federal de Pelotas

CHEMICAL COMPOSITION AND CYTOTOXICITY OF Origanum vulgare L. AND
Rosmarinus officinalis L.

ABSTRACT

onsidering the antimicrobial potential of natural products, this work aimed to study

the chemical composition and the cytotoxicity of aqueous and essential oils of

ethanolic extracts of Origanum vulgare and Rosmarinus officinalis. The chemical
identification of essential oils was performed by the gas chromatographic flame ionization
detector (GC/FID) and by high-performance liquid chromatography (HPLC) for the extracts.
The cytotoxicity was measured by the MTT method on MBDK, RK13, MDCK and CRFK cell
cultures. The predominant compounds in essential oils of O. vulgare were a-terpinene, y-
terpinene, linalool, 4-terpineol and thymol, while a-pinene, camphene, 1,8-cineole and
camphor were found in the R. officinalis essential oil. In aqueous and ethanolic extracts
rosmarinic acid, luteolin, kaempferol, apigenin and quercetin were found. It was observed
higher cytotoxicity from the essential oils, followed by ethanolic extracts from O. vulgare and
R. officinalis, but also dependent of the cell line. The results suggest that the compounds a-
terpinene, y-terpinene, linalool, 4-terpineol and thymol present in the essential oil of O.
vulgare, as well as a-pinene, camphene, camphor, and 1,8-cineole present in the essential oil
of R. officinalis have higher potential for cytotoxicity.

Keywords: Rosemary. Oregano. Bioprospection. Cells.

COMPOSICION QUIMICA Y CITOTOXICIDAD DE Origanum vulgare L. Y
Rosmarinus officinalis L.

RESUMEN

eniendo en cuenta el potencial antimicrobiano de productos naturales, este estudio

tuvo como objetivos estudiar la composicidon quimica y la citotoxicidade de aceites

esenciales y extractos acuosos y etandlico de Origanum vulgare y Rosmarinus
officinalis. La identificacion quimica de los aceites esenciales fue lograda por cromatografia
gaseosa con detector de la ionizacion de llama (GC/FID) y de los extractos por cromatografia
liquida de alta resoluciéon (CLAE). La citotoxicidade fue medida por el método de MTT en
linajes celulares MBDK, RK13, MDCK y CRFK. Los principales compuestos encontrados en los
aceites de O. Vulgare fueron a-terpineno, y-terpineno, linalol, 4-terpineol y timol, mientras
qgue en el aceite de R. officinalis lo fueron a-pineno, canfeno, 1,8-cineol y alcanfor. En los dos
extractos fue observado acido rosmarinico, luteolina, kaempferol, apigenina y la quercetina.
Los analisis demostraron mayor citotoxicidad en los aceites esenciales, seguida de los
extractos etandlicos, aunque también dependiente de las lineas celulares. Los resultados
sugieren que los compuestos a-terpineno, y-terpineno, linalol, 4-terpineol y timol presente
en el aceite esencial de O. vulgare, asi como a-pineno, canfeno, alcanfor y el 1,8-cineol
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presente en el aceite esencial de R. officinalis, tienen un mayor potencial para la
citotoxicidad.

Palabras clave: Romero. Oregano. Bioprospeccion. Células.
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