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INTRODUÇÃO  

Historicamente, os produtos minerais, vegetais e animais foram fundamentais para a 

área da saúde. Falando das plantas medicinais, a contribuição de medicamentos fitoterápicos 

e novos fármacos marcou o reino vegetal como o maior para o desenvolvimento de 

medicamentos (Brasil, 2012). Visto tais contribuições, diversas plantas já foram utilizadas de 

forma empírica e/ou científica para fins medicinais. Entre elas está a espécie Achillea 

millefolium, componente da Relação Nacional de Plantas Medicinais de Interesse ao Sistema 

Único de Saúde - ReniSUS (Brasil, 2009).  

De acordo com o National Center for Biotechnology Information - NCBI Taxonomy 

(2023), a mesma está classificada taxonomicamente em: Viridiplantae (reino), Streptophyta 

(filo), Magnoliopsida (classe), Asterales (ordem), Asteraceae (família), Achillea (gênero) e 

Achillea millefolium (espécie). Ainda conta com quatro sub-espécies catalogadas: borealis, 

ceretanica, millefolium e sudetica. Seu gênero compreende mais de 130 espécies de ervas 

perenes da Europa à Ásia, que crescem em climas temperados e habitats secos ou semi-secos 

(Si et al., 2006).  

Etimologicamente, sabe-se que o gênero Achillea remete a história de um antigo uso 

desta planta pelo guerreiro troiano Aquiles, presente na mitologia grega, como remédio para 

cicatrização de feridas. Os mais antigos registros escritos do uso da espécie A. millefolium na 

tradição médica são de Plínio e Dioscórides, datando o primeiro século d.C. Contudo, os 

botânicos acreditam que seu uso popular deve ter precedido tais registros acadêmicos, fato que 

se deve à disseminação de tradições oral e empiricamente (Al, Gopalakrishnan e Venkatesalu, 

2017). 

Popularmente, é conhecida como “Milefólio”, “Mil-Folhas”, “Aquiléia”, “Atroveran”, 

“Erva-de-Carpinteiro”, “Macelão”, “Milefólio-em-Ramas”, “Mil-em-Rama”, “Mil-Folhada” e 

outros. No que se refere às suas características botânicas, consiste em uma planta herbácea 

perene, ereta, rizomatosa e entouceirada, podendo alcançar até 50 cm de altura. Suas folhas 

têm de 5 a 8 cm de comprimento, sendo compostas finamente pinadas. Possui flores brancas, 

em capítulos reunidos em uma panícula terminal (Akram et al., 2013; Lorenzi e Matos, 2008).  

Pela beleza de suas flores, é registrado seu uso ornamental. Além dele, a erva é aplicada 

na medicina tradicional, com uso externo no tratamento de contusões, hemorróidas, doenças 



 

de pele, dores e feridas. Ainda é considerada diurética, anti-inflamatória e antiespasmódica, 

sendo direcionada no trato de febre, infecções das vias respiratórias superiores, astenia, 

flatulência, dispepsia e diarreia (Corrêa, Siqueira-Batista e Quintas, 1998; Boorhem et al., 

1999; Bown, 1995). 

De acordo com o Formulário de Fitoterápicos da Farmacopeia Brasileira, elaborado 

pela Agência Nacional de Vigilância Sanitária - ANVISA (2021), a preparação extemporânea 

da droga vegetal rasurada deve ser feita por infusão, durante 10 a 15 minutos, utilizando-se de 

2 a 4 g das partes aéreas em 250 mL de água. É recomendada para uso adulto e pediátrico 

acima de 12 anos, podendo auxiliar no alívio de sintomas decorrentes da dismenorreia leve e 

pequenas lesões cutâneas locais e superficiais, além de outras indicações (Brasil, 2021). 

COMPONENTES QUÍMICOS ATIVOS  

Compondo quimicamente a A. millefolium tem-se diversos componentes, podendo ser 

citados os fenóis estaquidrina, pirocatecol, adenina, ésteres metílicos de ácido caprílico-

linolênico e undecilênico, e os ácidos carboxílico, salicílico, mandélico e clorogênico. Os ácidos 

3,4-dicafeoilquínico, 3,5-dicafeoilquínico e ácido 4,5-dicafeoilquínico, e fitoesteróis, como o β-

sitosterol, também a compõem. Além destes, alcalóides como a aquileína, betaína, betonicina, 

colina, trigonelina e moscatina foram identificados (Ali, Gopalakrishnan e Venkatesalu, 2017; 

Benetis et al., 2008; Setzer et al., 2018; Chandler, Hooper e Harvey, 1982).  

Quanto aos flavonoides, podem ser citados a artemetina, casticina, quercetina, 

centaureidina, apigenina O-acetil-hexosídeo, apigenina, apigenina 4-O-glicosídeo, apigenina-

7-O-glicosídeo, luteolina, luteolina-3',7-di-O-glicosídeo, luteolina-7-O-glicosídeo, luteolina 4-

Oglicosídeo, rutina, resveratrol, kaempferol, flavonol, morina, miricetina, naringina, e 

naringenina. A presença de lactonas sesquiterpênicas como a aquilicina, aquilina, α-

peroxiachifólida, leucodina, milefina, milefoide e proazulenos, também foram relatadas (Ali, 

Gopalakrishnan e Venkatesalu, 2017; Agnihotri et al., 2005; Setzer et al., 2018; Benetis et al., 

2008; Chandler, Hooper e Harvey, 1982).  

Dentre os sesquiterpenóides descritos na espécie, estão o sesquiterpeno lactona éster 

A, éster B e lactona-diol, paulitina, isopaulatina, psilostaquiina C, desacetilmatricarina e 

sintenina; bem como os ácidos aquimílicos A, B e C, millefina, e milefolida. Os esteróis incluem 

β-sitosterol, estigmasterol, campesterol e colesterol, enquanto os triterpenos identificados são 

α-amirina, β-amirina, taraxasterol e pseudo-taraxasterol (Ali, Gopalakrishnan e Venkatesalu, 

2017; Csupor-Löffler et al., 2009). 

São citados ainda sesquiterpenos oxigenados, tais como o viridiflorol, 10- epi-

γeudesmol e selin-11-en-4α-ol, óxidos de bisabolol e cariofileno, nerolidol, eudesmol, 

espatulenol e óxido de bisabolona (Ali, Gopalakrishnan e Venkatesalu, 2017). Tem-se ainda os 

ácidos graxos linoleico, oleico e palmítico; e orgânicos: oxálico e fumárico. Açúcares como a 



 

frutose, glicose, rafinose, sacarose e trealose; cumarinas, taninos (condensados e hidrolisáveis) 

e vitamina B9 foram qualificados (Dias et al., 2013; Dias et al., 2016; WHO, 2005).   

No que se refere ao óleo essencial, são componentes o acetato de α-terpinila, α-

bisabolol, β-cariofileno, p-cimeno, α-copaeno, δ e γ-cadineno, α e β-pineno, α-terpineol, α-

tujeno, β-tujona, α-terpinoleno, γ–terpineno, 1,8-cineol, 2-pentil-furano, artemísia cetona e 

acetato de trans-crisantenila. Outrossim, aparecem a cânfora, linalol, hexanal, isomentona, 

limoneno, pinocarvona, acetato de bornila, terpinen-4-ol, mirtenol, acetato de sabinila, 

borneol, piperitona, cis-crisantenol, óxido de cariofileno, ácido decanóico e camazuleno; entre 

outros. Sabe-se ainda que tal composição pode variar conforme fatores genéticos e condições 

ambientais do vegetal (Öztürk, Kirci e Demirci, 2023).  

PROPRIEDADES BIOATIVAS 

Efeito Antimicrobiano e Antiparasitário  

O extrato do vegetal apresenta atividade antimicrobiana expressiva, especialmente 

contra a Salmonella typhimurium, constatada por meio de testes utilizando os extratos de suas 

flores frente aos microrganismos Escherichia coli, Salmonella typhimurium, Staphylococcus 

aureus e Streptococcus lactis (Frey e Meyers, 2010). Além disso, atividades antimaláricas 

foram relatadas no estudo de Murnigsih et al. (2005) sendo ela uma das seis espécies, dentre 

as 24 testadas para uso tradicional contra a doença, a exibirem forte atividade inibitória 

(Murnigsih et al., 2005).  

Por sua vez, o óleo essencial (OE) apresentou atividade antifúngica (Falconieri et al., 

2011), antileishmaniose (Santos et al., 2010) e antibacteriana, quando aplicado contra 

disenteria por Shigella, Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Bacillus cereus, 

Salmonella typhimurium, Enterococcus faecalis, Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus 

aureus e Staphylococcus epidermidis, sendo para estes dois últimos mais expressiva 

(Mazandarani, Mirdeilami e Pessarakli, 2013).  

Efeito Anti-inflamatório 

A partir de estudos in vitro, os extratos aquosos de A. millefolium manifestaram 

redução dos níveis dos linfócitos Th1 e Th17 (Jonsdottir et al., 2011), além de inibir a ação de 

enzimas proteolíticas (Benedek et al., 2007); demonstrando, assim, atividade potencialmente 

anti-inflamatória. Quanto às investigações in vivo, observa-se sua efetividade para terapia da 

encefalomielite autoimune experimental (modelo animal para estudo da esclerose múltipla), a 

partir da redução da inflamação e lesões desmielinizantes (Vazirinejad et al., 2014). 

Efeito Antiespermatogênico, Antiestrogênico e Antifertilidade 



 

Contini et al. (2020) constatou, por meio de pesquisa in vitro, atividade antiestrogênica 

relevante dos OE de Helichrysum italicum, Salvia somalensis e A. millefolium. (Contini et al., 

2020). O Milefólio apresentou, a partir do seu extrato, potencial antifertilidade reversível, na 

dose de 400 mg/kg (Baggio et al., 2016). Seus extratos etanólico e hidroalcoólicos também 

demonstraram competência antiespermatogênica quando aplicados em camundongos 

(Montanari e Holder, 1998).  

Efeito Antinociceptivo  

Seu efeito antinociceptivo foi investigado em modelos murinos submetidos ao teste de 

nocicepção (neurogênica e anti-inflamatória) induzido por formalina, pré-tratados com os 

extratos vegetais encapsulados. Com isso, foi notado que os extratos, possivelmente por 

interação em receptores opióides, sinergismo à ação antinociceptiva (Hassanzadeh-Kiabi et al., 

2018). Em estudo realizado por Pires et al. (2009), a planta também demonstra atividade 

antinociceptiva (leve) in vivo através dos seus extratos (Pires et al., 2009). 

Efeito Antioxidante, Antitumoral e Cicatrizante 

O extrato metanólico do Milefólio apresenta atividade antioxidante (Petlevski et al., 

2003; Vitalini et al., 2011) e antitumoral (Lin et al., 2002; Dias et al., 2013; Belscak-Cvitanovic 

et al., 2014; Pereira et al., 2018; Mouhid et al., 2018). Por cultura em monocamada de 

fibroblastos de pele humana incubados com extrato vegetal do milfólio, após análise da 

proliferação, constatou-se estimulação, crescimento celular e ação cicatrizante, especialmente 

nas concentrações de 6,25 a 25 mg/mL do extrato (Ghobadian et al., 2015). Um estudo 

parecido, realizado por Allahverdi et al. (2018) constatou atividade cicatrizante do creme a 10% 

de A. millefolium (Allahverdi et al., 2018).  

Efeito Ansiolítico 

Ao teste do extrato aquoso das flores do Milefólio em fêmeas perpassando por 

diferentes fases do ciclo estral, foram identificados efeitos ansiolíticos da planta (Molina-

Hernandez et al., 2004). Outra pesquisa in vivo, realizada por Baretta et al. (2012) a partir da 

administração do extrato hidroalcoólico suas partes aéreas (folhas), demonstrou que a planta 

exibe efeitos capazes de diminuir a ansiedade, com resultados positivos para o modelo animal 

(camundongo) (Baretta et al., 2012). 

Efeito Antitérmico, Espasmogênico e Gastroprotetor 

O efeito gastroprotetor de A. millefolium foi observado na pesquisa de Cavalcanti et al. 

(2006). Sua ação espasmogênica, que estimula esvaziamento gástrico, foi demonstrada por 

Borrelli et al. (2012). Ademais, os extratos vegetais do vegetal em questão apresentam, de 



 

acordo com Ajaz et al. (2019), promissora atividade antipirética, especialmente quando 

utilizados na dose de 500 mg/kg (Cavalcanti et al., 2006; Borrelli et al., 2012; Ajaz et al., 2019). 

Efeito Cardiovascular 

Niazmand e Saberi (2010), a partir da investigação in vivo dos efeitos inotrópicos e 

cronotrópicos no coração de modelos animais (camundongos) do extrato aquoso e etanólico 

do Milefólio; obtiveram resultados inotrópicos e cronotrópicos negativos (mais expressivo) no 

coração durante a infusão. Assim, investiga-se a possibilidade de induzir potenciais ações no 

sistema cardiovascular a partir do uso da planta (Niazmand e Saberi, 2010). 

Uma pesquisa realizada por Khan e Gilani (2011) indicou que o Milefólio exibe efeitos 

hipotensores, broncodilatadores e inibitórios cardiovasculares, justificando, dessa maneira, 

seu uso popular para problemas como hipertensão e asma (Khan e Gilani, 2011). Ainda em 

modelos animais normotensos (ratos) submetidos à administração do extrato etanólico das 

folhas do vegetal, constatou-se significativa atividade hipotensora (De Souza et al., 2011).  

Testes in vitro utilizando células do músculo liso vascular de ratos, incubadas com 

antagonista de receptores estrogênicos e extrato vegetal, identificaram atividade vasoprotetora 

após a análise da viabilidade celular (Dall’Acqua et al., 2011). Além disso, foi identificado efeito 

vasorelaxante devido ao antagonismo dos receptores muscarínicos, a partir da análise da 

contratilidade muscular do músculo liso da traqueia de porquinhos-da-Índia incubados com o 

extrato do Milefólio,  atropina, clorfeniramina, metacolina e propranolol (Feizpour  et al., 

2013). 

Efeito Hipoglicemiante, Hipolipemiante e Hepatoprotetor 

Observou-se que a espécie ainda apresenta atividade hipoglicemiante, decorrente da 

inibição da atividade da enzima α-glicosidase e estimulação da secreção de insulina (Chávez-

Silva et al., 2018). Em modelos murinos portadores de diabetes induzida, o tratamento com 

extrato etanólico liofilizado da planta apresentou potente atividade hipoglicemiante (Petlevski 

et al., 2001).  

Não obstante, em um estudo in vivo realizado por Rezaei et al. (2020) em ratos 

diabéticos tratados com o extrato hidroalcoólico do Milefólio, após análise do peso corporal e 

parâmetros bioquímicos, constatou atividade hipoglicemiante, hipolipemiante e 

hepatoprotetora (Rezaei et al., 2020). 

INTERAÇÕES EM EXAMES LABORATORIAIS 

A literatura menciona alterações relacionadas com compostos terpênicos e alguns 

outros, como artemetina e o pirocatecol, para com resultados de exames bioquímicos, como o 

aumento creatinina, alanina aminotransferase (ALT) e a aspartato aminotransferase (AST); e 



 

a alteração de ensaios de glicose que utilizam a reação de glicose oxidase-peroxidase, 

resultando em leituras falsamente elevadas de glicose (de Almeida, Silva e Pedroso, 2022). 

Compostos como o ácido cafeico e ácido clorogênico, ambos compostos fenólicos, 

possuem grupos hidroxila ligados a anéis aromáticos, ou seja, são capazes de doar um átomo 

de hidrogênio ou elétron, convertendo o radical livre em uma molécula mais estável. Além de 

serem capazes de realizar quelação de íons metálicos e inibir enzimas oxidativas. Desse modo, 

esses componentes podem interferir em exames de estresse oxidativo, como exame de 

dosagem de malondialdeído (MDA), dosagem de produtos de oxidação de proteínas (AOPPs) 

e dosagem de GSH e GSSG - glutationa reduzida e oxidada, respectivamente (Orsolic et al., 

2020). 

Outros integrantes, como os taninos condensados, polifenóis com capacidade de 

formar complexos e são mal absorvidos pelo corpo, podem interferir em exames de avaliação 

dos níveis de ferro sérico, zinco e cálcio. Além disso, pode haver elevação dos resultados em 

exames de creatinina sérica ou redução na taxa de filtração glomerular. Isso ocorre por conta 

da capacidade dos taninos, em doses elevadas e de modo prolongado, de gerar efeitos 

nefrotóxicos (Delimont, Haub e Lindshield, 2017). 

O consumo de grandes quantidades de Milefólio pode reduzir a taxa de coagulação do 

sangue e, concomitantemente com medicamentos que retardam a coagulação, a chance de 

hematomas e sangramento pode ser aumentada (Distantea, Behzadb e Khalili, 2023). Nesse 

sentido, caso não seja interrompido seu uso antes da realização de exames hematológicos, pode 

haver alterações no resultado do teste de tempo de coagulação, como o tempo de protrombina 

(TP) e o tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPA). 

Há também evidências de que o vegetal tem capacidade anti-hipertensiva e 

vasorrelaxante, bem como de intensificar a eficácia dos efeitos de medicamentos usados para 

controle da pressão arterial. Tais efeitos se devem à presença de leucodina e aquilina. Devido 

a isso, seu uso não é recomendado quando simultâneo com medicamentos antiplaquetários, 

anti-hipertensivos, analgésicos, sedativos e barbitúricos (Distantea, Behzadb e Khalili, 2023). 

Assim, exames de medição da pressão arterial podem mostrar leituras mais baixas do que o 

esperado, especialmente se o paciente já estiver tomando medicamentos anti-hipertensivos. 

Interações com a CYP, família que contém as principais enzimas para o metabolismo 

oxidativo de produtos farmacêuticos e outros xenobióticos, também foram relatadas. O 

camazuleno, composto presente na espécie, inibe quatro enzimas específicas do citocromo 

P450 humano (CYP1A2, CYP2C9, CYP2D6 e CYP3A4) e ainda interage com medicamentos que 

metabolizam essas enzimas, como estrogênios, estradiol, paracetamol, codeína, eritromicina, 

diazepam, ciclosporina (Distantea, Behzadb e Khalili, 2023). Desse modo, caso haja 

necessidade de investigação dos níveis plasmáticos de medicamentos metabolizados por essas 

enzimas, os resultados podem apresentar-se alterados. 
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