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Resumo: Ocimum basilicum L. (Lamiaceae), popularmente conhecido como
“manjericao”, € uma espécie vegetal de reconhecido valor medicinal, atribuida a presenca
de compostos bioativos com propriedades antimicrobianas, anti-inflamatdrias,
antioxidantes e cicatrizantes. Estudos sugerem sua atuagdo protetora sobre a mucosa
gastrointestinal, associada a modulagdo de mediadores inflamatoérios e oxidativos. O
presente trabalho teve como objetivo investigar, por meio de estratégias in silico, o
potencial mucoprotetor dos principais constituintes do O. basilicum. Por meio das
ferramentas de predigdo in silico, foram selecionadas as moléculas acetato de linalila, 3,7-
octadieno-2,6-diol, 2,6-dimetil, linalol, geraniol e acetato de nerila, previamente descritas
como componentes majoritarios do dleo essencial da espécie. As estruturas foram
submetidas a plataforma PASS Online para predi¢do de atividades biologicas. Os
resultados demonstraram amplo espectro de bioatividade, com destaque para propriedade
protetora de mucosa, corroborando dados experimentais que indicam efeito
antiulcerogénico e gastroprotetor da espécie. Conclui-se que as moléculas investigadas
apresentam potencial terapéutico e refor¢am a importancia do O. basilicum como fonte
promissora de candidatos a fitofarmacos mucoprotetores, contribuindo para futuras
pesquisas no desenvolvimento de alternativas naturais no tratamento e prevengdo de
lesdes gastroduodenais.

Palavras-Chave: Lamiaceae; anti-inflamatorio; compostos bioativos; métodos
alternativos; farmacologia computacional.



lAbstract:‘ Ocimum basilicum L. (Lamiaceae), commonly known as “manjericﬁo’,f,’, i
plant species of recognized medicinal value, attributed to the presence of bioactive
compounds with antimicrobial, anti-inflammatory, antioxidant, and wound-healing
properties. Studies suggest its protective action on the gastrointestinal mucosa, associated
with the modulation of inflammatory and oxidative mediators. The present study aimed
to investigate, through in silico strategies, the mucoprotective potential of the main
constituents of O. basilicum. Using in silico prediction tools, the molecules linalyl acetate,
3,7-octadiene-2,6-diol, 2,6-dimethyl, linalool, geraniol, and neryl acetate—previously
described as major components of the species’ essential oil—were selected. The
structures were modeled in two- and three-dimensional representations and submitted to
the PASS Online platform for prediction of biological activities. The results demonstrated
a consistent bioactivity profile, highlighting mucosa-protective activity, corroborating
experimental data that indicate the antiulcerogenic and gastroprotective effects of the
species. It is concluded that the investigated molecules have therapeutic potential and
reinforce the importance of O. basilicum as a promising source of mucoprotective
phytochemical candidates, contributing to future research in the development of natural
alternatives for the treatment and prevention of gastroduodenal lesions.

Keywords: Lamiaceae; anti-inflammatory; bioactive compounds; in silico screening;
computational pharmacology.
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Introducgao

As plantas medicinais representam uma fonte importante de moléculas bioativas
com potencial farmacoldgico, sendo amplamente estudadas para o desenvolvimento de
novos farmacos. Estima-se que cerca de 25% dos medicamentos modernos tenham
origem direta em produtos naturais, o que evidencia a relevancia do estudo fitoquimico e
farmacologico dessas espécies na quimica medicinal contemporanea (VIEGAS JR.;
BOLZANI; BARREIRO, 2006).

A espécie Ocimum basilicum L. (Lamiaceae), conhecido popularmente como
“manjericao”, destaca-se pela presenca de diversos compostos bioativos, incluindo 6leos
essenciais, flavonoides e acidos fendlicos, com atividades antioxidante, anti-inflamatoria,
antimicrobiana e gastroprotetora. Estudos demonstram que metabolitos dessa espécie
podem modular mediadores inflamatoérios e oxidativos, contribuindo para a protecao da
mucosa gastrointestinal e oferecendo suporte a fitoterapia tradicional (KIFER et al., 2023;
SILVA et al., 2022).

A protecdo da mucosa gastrica é um alvo terapéutico relevante, visto que lesdes
induzidas por medicamentos, estresse ou infec¢des comprometem a integridade do tecido
e favorecem processos inflamatorios. Compostos com potencial mucoprotetor podem
atuar na regulagdo de mediadores bioldgicos pro inflamatdrios e oxidantes, indugio da
produgdo de muco e reducdo do estresse oxidativo, destacando-se como alternativas
promissoras para o desenvolvimento de terapias complementares (AZIZI et al., 2018).

A prospecgdo in silico surge como um conjunto de ferramentas para triagem de
moléculas bioativas, permitindo prever interagdes moleculares com alvos relevantes.
Técnicas como docking, predicdo de atividade biologica e avaliagdo de propriedades
farmacocinéticas possibilitam identificar compostos com perfil favoravel e com
adequado perfil de seguranca, reduzindo custos e tempo de experimentagdo in vitro e in
vivo (SLIWOSKI et al., 2014; ANJUM et al., 2023).

Dessa forma, o estudo justifica-se pela necessidade de identificar e caracterizar
compostos bioativos do Ocimum basilicum com atividade mucoprotetora utilizando
abordagens in silico. A pesquisa contribui para ampliar as evidéncias cientificas sobre a
espécie, subsidiar futuras analises experimentais e oferecer base para desenvolvimento de
fitoterapicos seguros e eficazes, valorizando o potencial terapéutico de uma planta
amplamente utilizada na medicina tradicional.



Material e Métodos

O levantamento bibliografico foi conduzido nas bases ScienceDirect
(https://www.sciencedirect.com), PubMed (https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov) e SciELO
(https://scielo.org), utilizando descritores como “Ocimum basilicum”™ AND “Chemical
Compounds” AND “Mucoprotection”.

Ap0ds a identificagdo das estruturas, a codificagdo das moléculas para a realizagio
das predicdes foi obtida no site PubChemS5 (https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov), servindo
como base para as analises posteriores. Em seguida, procedeu-se a etapa de triagem de
bioatividade dos marcadores quimicos, a qual foi conduzida por meio dos programas
SwissADME?¢ (http://www.swissadme.ch), ProToxIII"* (https://tox-
new.charite.de/protox III),  PASS''2  (http://www.way2drug.com/passonline) e
Molinspiration '* (https://www.molinspiration.com), possibilitando a avaliacdo de
potenciais fungdes biologicas.

Essa andlise concentrou-se, principalmente, na investigacdo da atividade
mucoprotetora, incluindo efeitos antioxidante e anti-inflamatorio, estabelecendo assim
uma conexdo entre a caracterizacdo quimica inicial e a predi¢do de propriedades
farmacologicas.

A predigdo de atividade bioldgica foi realizada no servidor PASS prediction,
utilizando os pardmetros Pa (probabilidade de ser ativo) e Pi (probabilidade de ser
inativo). Para inclusdo nas analises principais, adotaram-se moléculas com Pa > 0,70 para
atividades-chave e valores de Pi < 0,05. Compostos com valores abaixo desse limiar
foram considerados apenas para analise contextual quando havia suporte convergente na
literatura.

As estruturas foram submetidas ao SwissTargetPrediction para inferéncia de alvos
moleculares provaveis, priorizando proteinas associadas a protecdo da mucosa
gastrointestinal, como (Ciclooxigenase-2) COX-2, HIF1A e receptores muscarinicos. As
propriedades fisico-quimicas, o perfil ADME e os indices de drug-likeness foram
avaliados na plataforma SwissADME, incluindo regras de Lipinski. Das 109 moléculas
inicialmente levantadas, 25 ndo apresentaram violagdes das regras de Lipinski e foram
selecionadas como candidatas ideais para prospeccio in silico.

A toxicidade predita foi avaliada no ProTox-III, considerando pardmetros como
classe por (Dose letal 50) DLso, hepatotoxicidade, imunotoxicidade, mutagenicidade e
carcinogenicidade. =~ A cardiotoxicidade  foi  analisada no  Pred-hERG
(http://predherg.labmol.com.br) (BRAGA et al., 2014; BRAGA et al., 2015; SANCHES
et al., 2024), priorizando matriz multicritério integrando atividade mucoprotetora (Pa >
Pi), relevancia de alvos moleculares, conformidade drug-likeness sem violagdes, auséncia
de bloqueio (Canal de potassio) hERG, perfil toxicologico aceitavel e consisténcia
farmacoforica com compostos conhecidos na literatura.



https://www.sciencedirect.com/

Resultados

Dos artigos inicialmente identificados, foram extraidas 109 moléculas com estruturas
reportadas e codigos candnicos SMILES disponiveis no banco de dados PubChem
(https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov). A espécie Ocimum basilicum apresentou diversos
metabolitos secundarios com potencial farmacologico, especialmente associados a protegdo da
mucosa. Das 109 moléculas analisadas, 25 atenderam integralmente aos critérios de drug-likeness
estabelecidos pelo SwissADME, sem violagdes a regra de Lipinski, indicando compatibilidade
estrutural com perfis tipicos de farmacos (SANCHES; BRAGA; ALVES; ANDRADE, 2024).

Os metabolitos mais relevantes identificados foram acetato de linalila, 3,7-
octadieno-2,6-diol-2,6-dimetil, linalol, geraniol e acetato de nerila (Figura 1), com massas
moleculares entre 154,25 e 196,29 g/mol. Esses compostos apresentam atividade
bioldgica associada a protegdo da mucosa, sendo o linalol o mais promissor, com
probabilidade de atividade (Pa) de 0,978 e indice de inatividade (Pi) de 0,002. Em
contraste, o 3,7-octadieno-2,6-diol-2,6-dimetil apresentou menor Pa (0,914) e maior Pi
(0,004), sugerindo menor confiabilidade na predigéo de atividade.
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Figura 1. Estruturas presentes no Ocimum basilicum.



A analise toxicologica in silico revelou perfis distintos de seguranga. Todos os
compostos apresentaram alta permeabilidade a barreira hematoencefalica, indicando
potencial interagdo com o sistema nervoso central. O acetato de linalila e o 3,7-octadieno-
2,6-diol-2,6-dimetil mostraram atividade prevista nos receptores GABA e PXR,
sugerindo efeitos neuromoduladores que podem influenciar sedagdo, convulsdes e
metabolismo hepatico de xenobidticos. A toxicidade aguda, avaliada pelo DL50, variou
de 2.100 mg/kg (geraniol) a 12.000 mg/kg (acetato de linalila), situando os compostos
nas classes 5 e 6 de toxicidade, evidenciando toxicidade moderado a baixo.

Em termos de impacto ambiental, geraniol, linalole acetato de nerila apresentaram
predigdo positiva para ecotoxicidade, indicando efeito potencial sobre organismos nao
alvo, como insetos e espécies aquaticas. Esses dados destacam a necessidade de
estratégias de mitigagdo ambiental ao considerar o uso desses compostos em formulagdes
farmacéuticas ou aromaticas.

Os resultados indicam que os metabdlitos de Ocimum basilicum combinam
elevado potencial terapéutico com perfis toxicologicos variados. Compostos como linalol
e acetato de linalila se apresentaram como candidatos prioritarios para futuras
investigacdes experimentais, enquanto a avaliagdo ambiental de geraniol, linalol e acetato
de nerila deve ser realizada com cautela. A integracdo entre atividade farmacologica,
compatibilidade estrutural, caracteristicas fisico-quimicas (Tabela 1) e toxicidade
forneceram base solida para o desenvolvimento de novas terapias com ag@o
mucoprotetora.

Tabela 1. Propriedades fisico-quimicas de cada metabdlito ativo do Ocimum basilicum
(obtida no programa e Swiss ADME); classificagcdo druglikeness segundo a Regra dos
Cinco de Lipinski, e seus nimeros de violacdes (obtidos no software SwissADME);
permeabilidade na BHE, DL50 e classe de toxicidade de cada composto (obtidos nos
softwares SwissADME e ProToxIII).

Composto Druglikeness Violacoes TGI BHE DL50 Classe de
toxicidade
GHS
Acetato de linalila Sim 0 Alta Sim 12000mg/kg 6
3,7-Octadieno-2,6- Sim 0 Alta Sim 5000mg/kg 5
diol, 2,6-dimetil
Linalol Sim 0 Alta Sim 2200mg/kg 5
Geraniol Sim 0 Alta Sim 2100mg/kg 5
Acetato de nerila Sim 0 Alta Sim 5000mg/kg 5

Legenda: TGI - Trato Gastrointestinal, BHE — Barreira Hematoencefilica,

DL50 — Dose Letal 50%, Classe de toxicidade GHS (Classe 1: Extremamente toxico,
Classe 2: Altamente toxico, Classe 3:Moderadamente toxico, Classe 4: Pouco toxico,
Classe 5: Improvavel de causar dano, Classe 6: Nao classificado).



Discussao

A prospeccao in silico de metabolitos derivados do Ocimum basilicum identifica
compostos com potencial atividade mucoprotetora, direcionada a preservacdo da
integridade da mucosa epitelial. A analise integrada de propriedades fisico-quimicas,
perfil de druglikeness, predicdo de toxicidade e potenciais alvos moleculares destaca o
acetato de linalila como o metabdlito mais promissor. Essa molécula apresenta melhor
equilibrio nos parametros de absor¢io e distribuicdo, além de sugerir interagdes
favoraveis com receptores relacionados a manuten¢do da barreira mucosa, indicando
papel relevante na prevengao de lesdes epiteliais e na modulagdo de secre¢des protetoras.

Essas caracteristicas demonstram compatibilidade com boa absor¢do e
permeabilidade intestinal, estando em conformidade com a Regra dos Cinco (massa
molecular < 500 Da logP < 5, <5 doadores de H, <10 aceptores de H, <10 ligagdes
rotacionais). Entre os metabolitos estudados, além do acetato de linalila, destacam-se
outros compostos com propriedades semelhantes (LIPINSKI, 2004; DAVIS; PERKINS,
2019). Destacaram-se o linalol e o geraniol, os quais, mesmo em menor grau, exibem
propriedades que os qualificam como candidatos para a mucoprotegdo, seja pela acdo
antioxidante, anti-inflamatdria ou moduladora da homeostase epitelial (KIM et al., 2019;
PEANA et al., 2002; CARVALHO et al., 2013).

Os resultados computacionais sugerem que o acetato de linalila pode exercer
efeito mucoprotetor por multiplos mecanismos, como a reducao da inflamagao local, a
modulagdo de vias antioxidantes e a estabilizagdo da barreira epitelial, favorecendo a
manuteng¢do da produgdo e viscosidade do muco (PEANA et al., 2002; KIM et al., 2019).
O linalol, por sua vez, apresenta perfil associado ao controle do estresse oxidativo e a
inibicdo de mediadores inflamatdrios, o que contribui para a preservagdo do epitélio
(PEANA et al., 2002; CARVALHO et al., 2013). Ja o geraniol demonstrou potencial em
processos inflamatdrios cronicos, sugerindo contribuicdo adicional para a protecdo da
mucosa em diferentes contextos fisiopatologicos (RABELO et al., 2016; BHATTA et al.,
2020).

Esses achados corroboram com estudos prévios que descrevem o Ocimum
basilicum como fonte de compostos bioativos com propriedades antioxidantes,
antimicrobianas, anti-inflamatérias e moduladoras da secre¢do mucosa (KAMELNIA et
al., 2023; SILVA et al., 2025; PEREIRA et al., 2022). Essa multifuncionalidade pode
explicar, em parte, a eficcia observada no uso tradicional da espécie em disturbios que
afetam mucosas, reforcando a hipétese de um efeito sinérgico entre os metabdlitos
identificados.

Assim, a prospeccao in silico realizada neste estudo contribui para a selegcdo de
moléculas mucoprotetoras de origem natural, com destaque para o acetato de linalila
como metabdlito marcador do O. basilicum. Apesar do potencial farmacologico sugerido
pelas analises, a validagdo da atividade mucoprotetora exige a realizacdo de estudos
complementares in vitro e in vivo, capazes de confirmar os mecanismos propostos e
fornecer bases para o desenvolvimento de futuros fitofarmacos destinados a
mucoprote¢ao.



Conclusao

As moléculas investigadas de Ocimum basilicum apresentam potencial
mucoprotetor e atividades biologicas complementares, como efeito antioxidante e anti-
inflamatorio, o que reforga o valor terapéutico atribuido a planta. Esses achados sugerem
que o O. basilicum pode ser considerado uma fonte promissora de moléculas bioativas,
passiveis de serem testadas em modelos in vivo e in vitro. Além disso, os achados das
analises in silico oferece suporte para explicar os efeitos biologicos da espécie avaliada.
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