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RESUMO 

Diversas indústrias de processamento alimentar têm 

se concentrado em gerar novos alimentos a partir 

dos alimentos funcionais devido à crescente 

demanda por hábitos mais saudáveis. A classe dos 

flavonoides possui um grande potencial terapêutico, 

com atribuições antioxidante e antiinflamatória, 

devido aos bioativos que estão presentes nos 

alimentos funcionais. O nanoencapsulamento 

realizado pela técnica de nanoprecipitação, é um 

método eficaz para encapsular esses bioativos em 

matrizes poliméricas, permitindo gerar um material 

com maior tempo de prateleira, extraídos destes 

tipos de alimentos; possibilitando a geração de 

nutracêuticos, com vistas na geração de 

suplementação/complementação alimentar 

trazendo melhorias à saúde humana.  

Assim, este seminário teve como objetivo 

apresentar estudos de bioativos com propriedades 

antioxidantes, oriundos do grupo dos flavonoides, 

nanoencapsulados através da técnica de 

nanoprecipitação. Essa técnica demostrou eficácia 

para geração, biodisponibilidade e aumento de 

prateleira dos nutracêuticos. 

 

Palavras-chave: Nanoprecipitação, Nutracêuticos, 

Bioativos, Matrizes poliméricas.

 

 

1 INTRODUÇÃO 

Cada vez mais a população tem se atentado a hábitos mais saudáveis, como uma alimentação 

balanceada que resulte em um funcionamento benéfico ao organismo com a finalidade de prevenir 

doenças. A implantação de uma alimentação saudável deve conter alimentos considerados funcionais, 

os quais possuem compostos bioativos, que trazem benefícios à saúde.  

As pesquisas sobre os alimentos têm aumentado devido à identificação dos seus principais 

bioativos, que apresentam propriedades importantes para o organismo. Estes alimentos são 

denominados como alimentos funcionais que fazem parte de uma dieta usual com o intuito de exercer 

benefícios para o melhoramento, controle e prevenção de doenças crônicas não transmissíveis 

(DCNT), que vão desde alterações nos sistemas cardiovasculares, diabetes tipo 2, permeando por 

vários tipos de câncer. As propriedades dos bioativos tem levado a geração de sistemas nutracêuticos, 

que são os suplementos alimentares, que quando consumidos diariamente podem exercer efeitos 

benéficos a saúde humana. 
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Pesquisas realizadas pela Associação Brasileira da Indústria de Alimentos para Fins Especiais 

e Congêneres (Abiad) (2020) relatam um déficit na ingestão de alimentos funcionais contendo 

bioativos com propriedades reconhecidas como: ações antioxidante, antiinflamatória, antimicrobiana, 

antifúngica, antiglicêmica, anticancerígena dentre outras. Este déficit tem contribuído para um 

aumento e agravamento das doenças vasculares que são interligadas com diversas patologias 

ocasionadas pelo aumento da glicose no sangue, que consequentemente causa a obstrução de artérias 

cardiovasculares, externando novas enfermidades no corpo. 

No entanto, de acordo com uma plataforma de publicações de artigos, o número de documentos 

científicos sobre compostos bioativos na classe dos flavonoides tem aumentado significativamente nos 

últimos anos, sendo possível observar uma tendência de crescimento em 45,28% do ano de 2016 até 

2021 (Scopus Database, 2022). 

A ABIAD (2020) demostrou em um estudo realizado em sete capitais do Brasil, que em pelo 

menos em 59% dos lares brasileiros, há uma pessoa fazendo uso de nutracêuticos, sendo um hábito 

majoritariamente feminino. Justificando o uso do suplemento alimentar em razão de 87% das pessoas 

entrevistadas realizarem suas refeições fora de casa, tendo a necessidade de uma complementação 

alimentar. A ABIAD (2020) também constatou que grande parte dos consumidores aumentaram o 

consumo durante a pandemia Covid-19 e continuaram definitivamente com os novos hábitos, pois 

identificaram um aumento da disposição e maior sensação de segurança com relação a imunidade. 

Segundo Reza e Kristen (2014), imprescindível a implementação de alimentos contendo 

bioativos, podendo ser eles em forma de nutracêuticos ou como complemento alimentar, afim de que 

este bioativo atuem na formação dos radicais livres, protegendo o corpo humano do desenvolvimento 

de inflamações. 

O nanoencapsulamento atua como uma técnica capaz de contribuir para proteção do bioativo, 

uma vez que esta substância possa exibir uma alta instabilidade, possibilitando a degradação devido à 

variação de temperatura, umidade e pH. Ou seja, esta é uma técnica que visa proteger as substâncias 

ativas por meio de uma membrana (NESTERENKO et al., 2013), que pode ser formada por polímeros 

biodegradáveis, polissacarídeos, proteínas, gomas e lipídios (PEREIRA et al., 2018), evidenciando 

muitas vantagens que vão desde alteração de sabor até a liberação controlada da substância no 

organismo (DUBEY; SHAMI; BHASKER RAO, K.U, 2009; NESTERENKO et al., 2013). 

É importante salientar que para o êxito da técnica de nanoencapsulamento faz-se necessário o 

conhecimento das substâncias que estão presentes no alimento de interesse, como serão extraídas e 

qual será o material utilizado para o nanoencapsulamento. Estes conhecimentos podem ser obtidos e 

confirmados por meio de técnicas de caracterização como, espectroscopia no ultravioleta-visível (UV-

VIS), difração de raios X (XRD), espectroscopia de infravermelho por transformada de Fourier (FTIR) 

e a ressonância magnética nuclear (NMR). 
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A indústria alimentar vem explorando cada vez mais a tecnologia do encapsulamento e 

nanoencapsulamento, pois promove a geração de um produto comercial diferenciado, com inovações, 

sendo economicamente viável para os benefícios que serão incorporados à saúde. Conforme exposto 

anteriormente, o objetivo deste seminário é apresentar o levantamento bibliográfico dos estudos de 

bioativos extraídos de alimentos funcionais com propriedades antioxidantes do grupo dos flavonoides 

nanoencapsulados através da técnica de nanoprecipitação. 

 

2 ALIMENTOS FUNCIONAIS 

O Decreto-Lei 986/1969 – Diz que “toda substância ou mistura de substâncias, no estado sólido, 

líquido, pastoso ou qualquer outra forma adequada, destinadas a fornecer ao organismo humano os 

elementos normais à sua formação, manutenção e desenvolvimento são considerados como alimento”. 

A definição de Alimentos Funcionais foi apresentada no Japão, na década de 1980, com a termologia 

“Foods for Specified Health Use” (FOSHU), como sendo alimentos similares em aparência aos 

convencionais, mas que demostravam benefícios à saúde (HASLER, 1998). Entretanto, na literatura 

há várias definições para alimentos funcionais, como por exemplo, que são alimentos ou ingredientes 

alimentares que podem fornecer algum benefício à saúde, além dos tradicionais nutrientes já contidos 

(Zakir e Freita, 2015). 

No Brasil, a Comissão Técnico-científica de Assessoramento em Alimentos Funcionais e 

Novos Alimentos (CTCAF) da Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA) analisa e aprova 

novos alimentos e ingredientes, através de suas propriedades funcionais e propriedades de saúde, 

estabelecendo as diretrizes para sua utilização. Assim, denominando-os de “alimentos com alegações 

de propriedades funcionais e/ou de saúde” (ANVISA, 2021). 

Deste modo, entende-se que tudo que se possa ingerir de forma líquida, pastosa ou sólida, que 

tenha a função de nutrição é considerada um alimento. Bem como, o alimento contendo bioativos, que 

são moléculas orgânicas de baixa massa molar, provocando efeitos diversos sobre organismos vivos 

associados ao comportamento, fisiologia ou metabolismo, torna-se um alimento funcional (ANVISA, 

2021). 

 

2.1 BIOATIVOS  

De acordo com Silva (2015), bioativos são compostos naturais de origem vegetal ou animal 

com propriedades benéficas para a saúde, além da nutrição essencial. De Vos e colaboradores (2010), 

complementam que os compostos bioativos benéficos para à saúde que são utilizados como alimentos 

funcionais incluem vitaminas, minerais, peptídeos, ácidos graxos, probióticos, prebióticos, proteínas, 

fitoesteróis, fitoquímicos, e fibras solúveis e insolúveis. 
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A legislação brasileira avalia algumas substâncias bioativas registradas com propriedades 

funcionais, tais como: ácidos fenólicos, ácidos graxos (monoinsaturados ω-3 e ω-6), betaglucana (fibra 

solúvel), carotenóides (licopeno, luteína e zeaxantina), dextrina resistente, fitoesteróis, 

frutooligossacarídeos (FOS), goma guar parcialmente hidrolisada, inulina, fibras alimentares, 

flavonóides, fosfolipídeos, organosulfurados, polifenóis, lactulose, polidextrose, polióis (manitol, 

sorbitol, xilitol), probióticos, proteína de soja e Psillium (Plantago ovatae). Estas devem ser obtidas de 

plantas, animais, minerais, microrganismos, fungos, algas ou de forma sintética (ANVISA, 2021). 

Dentre os principais bioativos se destacam o grupo flavonoides e suas classes especiais como: 

flavonóis, flavona, flavononas, flavanas, isoflavonoides e antocianinas.  

 

2.2 GRUPO DOS FLAVONOIDES 

O cientista húngaro Dr. Albert Szent-Gyorgy, em 1930, vencedor do prêmio Nobel de Medicina 

e Fisiologia, descobriu que uma classe de compostos possuía a capacidade de fortificar as paredes dos 

capilares, favorecendo a função da Vitamina C,  que tem como sua principal função a manutenção dos 

níveis de proteína (colágeno) no organismo para formação de tecidos dos ossos, pele, cartilagem, etc. 

Inicialmente, classificou-se tal descoberta como Vitamina P, e posteriormente identificou que isolando 

uma nova substância química proveniente da laranja, melhoraria a absorção e proteção contra 

oxidação, constatando que se tratava de um flavonoide (SIES, 2020). Os flavonoides são um grupo de 

substâncias compostos por diversas classes como: Flavonóis, flavanas, flavonas, flavanonas, 

isoflavonoides, e antocianinas, que exercem uma atribuição primordial na proteção contra os 

oxidantes, atuando contra radicais livres, o que significa que este bioativo executa uma ação protetora 

efetiva contra os processos oxidativos que ocorrem no organismo espontaneamente (MOHAMED et 

al., 2018). Atuando também como compostos fenólicos que interagem sinergicamente com outros 

compostos, notadamente carotenoides e clorofilas (moléculas coloridas bem conhecidas) responsáveis 

pela cor e aroma únicos de frutas e vegetais (Karak, 2019). 

Este bioativo pode ser encontrado em alimentos derivados de: frutas, vegetais, grãos, legumes, 

soja e chás (ROMAN et al., 2019). É comum encontrar mais de uma classe de flavonoides em um 

determinado alimento, entretanto algumas classes encontram-se em maiores proporções. Este bioativo 

tem sua concentração estabelecida com a associação da coloração de um determinado alimento 

(MOHAMED et al., 2018). Desta forma, tem-se que os alimentos com coloração mais intensa possuem 

mais flavonoides de uma determinada classe. A coloração deste bioativo pode variar da cor violeta a 

incolor, sendo a coloração mais intensa, com potencial a ser utilizada como corante alimentar (ANJO 

et al, 2021), conforme demostrado na Tabela 1. Esses alimentos têm mostrado além das atividades 

biológicas in vivo, como modulação da atividade enzimática e inibição da proliferação oxidativa, a 

confirmação da atividade antioxidante in vitro e in vivo (Romani et al., 2020; Ahmed et al., 2016). 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0430
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0830
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0030
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Além da ação antioxidante e tantas outras particularidades, este bioativo pode apresentar 

propriedade antimicrobianas. Em estudo realizado por Cowan (1999), as propriedades medicinais do 

própolis foram citadas, sendo para o tratamento de feridas e úlceras por Hipócrates1 na Grécia Antiga. 

Cushnie & Lamb (2005) acrescentam que estas propriedades antimicrobianas se referem a ação dos 

seus flavonoides: galangina e pinocembrin. A erva chinesa Scutellaria baicalensis constitui mais um 

exemplo atribuído à flavona baicaleína, onde referiu-se a utilização a nível tópico como sistémico para 

tratar abcessos periodontais e infeções bucais. 

Com o propósito de adquirir diferentes benefícios à saúde, faz-se necessário conhecer os tipos 

de bioativos de suas determinadas classes, para considerar a quantidade de concentração a ser utilizada 

no procedimento a resultar em um produto comercial. Para contextualizar, pesquisas sobre a prática da 

ingestão de suplementação alimentar tem mostrado um crescimento contínuo entre brasileiros, 

movimentando bilhões de dólares, no brasil, em 2020 (Euromonitor internacional, 2020). 

 

Tabela 1: Classificação dos grupos de flavonoides e identificação alimentares. 

Classe Coloração Tipos Alimentos Fonte 

Antocianinas 

 

Vermelho e 

violeta 

Pelargonidina, cianidina, 

delfinidina, peonidina, 

petunidina e malvidina 

Cranberry, morango, 

mirtilo, framboesa, uva 

roxa, berinjela, repolho 

roxo, hibisco, etc. 

Orlikova et al., 

(2011); Kaushal, M.; 

Singh, M.; 

Rodriguez-Amaya, 

(2019);  Sangwan, R. 

S., (2022) 

Flavanas 

 

Incolores Catequinas, 

proanthocyanidins, 

catechin, epicatechin, e 

epigallocatechin 

Chá preto, chás brancos 

e amarelos, uvas e vinho 

tinto. 

He et al., (2021); Li 

et al., (2022); Karak, 

(2019); Kumar; 

Pandey, (2013) 

Flavonóis 

 

Amarelada Quercetina, rutina, 

myricetina (MRC), 

kaempferol e fisetina. 

Frutas como cítricos, 

ameixas, pêssegos, uvas,  

maçãs, outros frutos e 

vegetais, exceto algas e 

fungos. 

Frutos et al., (2019);  

Kaushal, N.; Singh, 

M.; Sangwan, R. S. 

(2022); Karak, 

(2019); Kumar; 

Pandey, (2013). 

Flavanonas Amarelada Neohesperidina, 

hesperidina,  narigina e 

narigenina. 

Frutas como cítricos, 

frutos, ameixas, 

pêssegos, uvas e maçãs. 

Frutos et al., (2019). 

Flavononas Amarelada hesperidina, naringina Frutos cítricos. He et al., (2021). 

Flavonas 

 

Amarelada angeretina, nobiletina, 

rutina, crisina, apigenina 

e luteolina. 

Mandarins, 

brócolis, maçã, hortelã, 

aipo, própolis, ervas, 

salsinha, uvas, 

especiarias, cereais, 

outros frutos. 

Karak, 

(2019); Kumar; 

Pandey, (2013). 

Isoflavonóides 

 

Não tem 

coloração 

Genisteinaa, glyciteina e 

daidzeina. 

Legumes, soja Alshehr i 

et al., (2021). 

 

 

 
1 Hipócrates foi considerado o “pai da medicina ocidental”. Foi um ícone ateniense da rejeição a explicações supersticiosas 

e míticas para os problemas de saúde e como curar doenças.  

 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0820
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0820
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0430
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0430
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0485
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0485
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0430
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0430
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0485
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0485
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0430
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0430
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0485
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0485
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3 NUTRACÊUTICOS 

O termo nutracêutico vem sendo usado nos últimos anos, e reconhecido internacionalmente 

como produtos isolados ou purificados de alimentos (LIRA et al., 2009; ESPÍN et al., 2007), que na 

sua forma encapsulada contém os compostos bioativos extraídos dos alimentos funcionais (Liu et al., 

2019), os nutracêuticos demostram uma evolução benéfica fisiológica à saúde humana, como 

prevenção, manutenção e tratamento de doenças crônicas não transmissíveis (Aronson, 2017; Liu et 

al., 2019).  

Em muitos momentos, há um equívoco dos conceitos nutracêuticos e fármacos, no entanto, 

estes são distintos. Conforme mencionado anteriormente, os nutracêuticos são originários das 

substâncias bioativas que são extraídas dos alimentos funcionais, podendo então ser encapsulada, tendo 

como resultado um produto comercializável, que é considerado um complemento/suplemento 

alimentar. O fármaco, de acordo com a ANVISA, “é uma substância química ativa, droga ou matéria-

prima que tenha propriedades farmacológicas com finalidade medicamentosa, utilizada para 

diagnóstico, alívio ou tratamento, empregada para modificar ou explorar sistemas fisiológicos ou 

estados patológicos, em benefício da pessoa na qual se administra” (ANVISA, 2021). 

Instituições como a Associação Brasileira da Indústria de Alimentos para Fins Especiais e 

Congêneres (Abiad), Associação Brasileira das Empresas de Produtos Nutricionais (Abenutri) e 

Associação Brasileira dos Frabricantes de Suplementos Nutricionais e Alimentos Para Fins Especiais 

(Brasnutri) também contribuem para o acompanhamento da produção dos aspectos econômicos, 

importação e exportação, hábitos de consumo diários e comportamentos alimentares. A ANVISA é 

responsável por resoluções, notas técnicas, guias, portarias, outras legislações e diversas diretrizes 

brasileiras pertinentes a suplementação alimentar. 

Dados da Euromonitor internacional (2020) informam que o Brasil possuiu um grande 

comércio de nutracêuticos com a movimentação de US$ 35 bilhões por ano.  A ABIAD (2022) 

constatou a movimentação no valor acumulado de US$ 259,9 milhões em complementos alimentares 

e suplementos vitamínicos em 2021, correlacionando um aumento de 10,8% ao ano anterior.  

 

4 NANOENCAPSULAMENTO E NANOPRECIPITAÇÃO 

Há cerca de 60 anos, o encapsulamento foi desenvolvido a fim de revestir substâncias sólidas, 

líquidas ou gasosas. Essa técnica consiste em criar um revestimento/membrana externa sobre outro 

material, com a justificativa de preservação da substância principal de degradação, auxiliar na 

liberação controlada na área desejada, e alterar odores e sabores indesejáveis (SAIFULLAH et al., 

2019). 

Segundo Barreto (2015), o material encapsulado é denominado recheio ou núcleo e o material 

que forma a cápsula denomina-se encapsulante, cobertura ou parede. No que se refere ao tamanho, as 
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cápsulas podem ser classificadas em macropartículas, micropartículas e nanopartículas. Tais partículas 

quando se apresentam acima de 5.000 μm são denominadas macropartículas, quando possuem 

diâmetro entre 0,2 a 5.000 μm são consideradas micropartículas e quando apresentam diâmetro inferior 

a 0,2 μm tem sua classificação como nanométrica (SILVA et al., 2014; PEREIRA et al., 2018). 

As formas nutracêuticas mais usadas desta técnica são nanosferas e nanocápsulas, para a 

preparação das nanopartículas (RIVAS et al. 2017). Nanocápsulas são vesículas com estruturas 

circulares que formam uma parede polimérica, na qual o nutracêutico mantém-se confinado. 

Nanosferas são partículas nas quais os bioativos são dissolvidos ou dispersos dentro da matriz de 

polimérica. (NAZLI; SAFIYE; EREM, 2018). 

A indústria farmacêutica iniciou a comercialização do fármaco encapsulado ácido 

acetilsalicílico, aspirina, em tablete, no final do século XIX. A partir deste primeiro encapsulamento, 

substâncias farmacológicas com a finalidade de controle e prevenção de diversas doenças foram 

capazes de chegar ao organismo. As pesquisas apontam a possibilidade de partículas muito menores, 

que consequentemente diminui o valor econômico de produção, juntamente com a importância 

primordial de que o fármaco ou suplemento alimentar chegue até o local desejado do corpo. Ou seja, 

para que tenha uma liberação controlada, permitindo melhor a eficácia do processo no organismo, uma 

vez que a variação de pH do organismo, produção de enzimas, temperatura corporal e outras variáveis 

são altamente influenciáveis para o sucesso da suplementação humana (BAYER, 2022). 

Nesterenko e colaboradores (2013) afirmam que a liberação do recheio pode ser desencadeada 

por cisalhamento, solubilização, aquecimento, alteração de pH ou ação enzimática. Simões e 

colaboradores (2017) ressaltaram que a seleção do método para encapsulamento depende das 

propriedades dos materiais do núcleo e da parede, taxa de liberação esperada, etapas do processamento, 

tamanho das partículas e aplicação final das partículas encapsuladas.  

A escolha do material a ser utilizado como recheio deve considerar fatores como: propriedades 

físicas e químicas do agente ativo como porosidade e solubilidade; do próprio material de cobertura 

como viscosidade, estabilidade, propriedades mecânicas, transição vítrea, habilidade de formar filmes, 

etc.; compatibilidade entre o agente ativo e o material de parede; e os fatores econômicos (REBELLO, 

2009). 

Em vista disso inúmeras são as vantagens de um nanoencapsulamento como: proteção das 

substâncias sensíveis ao ambiente, aumento da estabilidade (proteção contra oxidação e reação com 

outras substâncias), liberação controlada das substancias ativas, mascaramento de sabor e odor 

desagradável,  conversão de líquidos em sólido, menor quantidade utilizada na substância 

nanoencapsulada e baixo valor econômico (DUBEY; SHAMI; BHASKER RAO, 2009; 

NESTERENKO et al., 2013). 

https://www.ingentaconnect.com/search?option2=author&value2=Erdo%C4%9Far,+Nazl%C4%B1
https://www.ingentaconnect.com/search?option2=author&value2=Akk%C4%B1n,+Safiye
https://www.ingentaconnect.com/search?option2=author&value2=Bilensoy,+Erem
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Conforme mencionado anteriormente o nanoencapsulamento se faz necessário já que os 

bioativos possuem baixa estabilidade, visto que é possível a degradação dos principais compostos 

ativos pela ação do calor e da luz, até seu destino final e durante o armazenamento (RODRÍGUEZ et 

al., 2016). Devido essas delicadas características SHISHIR et al., (2018), justificam que essa é uma 

prática bastante utilizada na indústria alimentícia devido à proteção fornecida aos bioativos no que se 

refere à degradação térmica, estabilidade microbiológica, além de proporcionar uma concentração 

adequada deste ao organismo. 

SAIFULLAH e colaboradores (2019) indicam três categorias de técnicas para o 

nanoencapsulamento na escala nanométrica, que são elas químicas, físicas e físico-químicas. Cita 

como métodos físicos: nanoprecipitação, spray dryer, spray-cooling, pulverização em banho térmico, 

leito fluidizado, centrífuga com múltiplos orifícios, e como métodos químicos: inclusão molecular e 

polimerização interfacial. Nos métodos físico-químicos estão os processos de: coacervação ou 

separação de fases, emulsificação seguida de evaporação do solvente, pulverização em agente 

formador de reticulação e envolvimento lipossômico (SAIFULLAH et al., 2019; Neves et al., 

2019; Otálora et al., 2019; Zanoni et al., 2020; Brito de Souza et al., 2020; Elik et al., 2021; Mutukuri 

et al., 2021). 

Segundo GANGURDE e colaboradores (2016), o tipo de material de parede é de suma 

importância para estabilizar e ter eficiência na capacidade de proteção do produto em pó. O material 

de parede ideal deve ter inúmeras propriedades, como: 1) Ser um bom formador de filme na interface; 

2) Ter baixa viscosidade em altas concentrações de sólidos; 3) Exibir baixa higroscopicidade; 4) 

Liberar o material nanoencapsulado quando desejável no local escolhido; 5) Ter baixo custo; 6) 

Apresentar alta disponibilidade; 7) Oferecer boa proteção a substância nanoencapsulada. No intuito a 

promover um material de parede considerado ideal com referência as propriedades relacionadas 

anteriormente, os polímeros biodegradáveis e biocompatíveis são escolhidos usualmente, a fim de não 

gerar nenhum tipo de reação ao sistema imunológico, como a poli-ε-caprolactona (PCL); Poli (ácido 

d,l-láctico-co-ácido glicólico)-bloco-poli(etileno glicol) ácido carboxílico (PLGA-PEG-COOH); 

Polilactídeo (PLA); Poli(ácido láctico-co-ácido glicólico) (PLGA); entre outros. 

Um grande incentivo às pesquisas nesta área de atuação é a vasta dificuldade encontrada para 

o nanoencapsulamento de substâncias altamente lipofílicas, que tem afinidades e são solúveis a 

gorduras, óleos vegetais e lipídios em geral. O contratempo em nanoencapsular essas substâncias 

juntamente com o tempo de processamento, armazenamento e utilização comercial faz com que sofra 

a ação da oxidação (desenvolvendo rancidez e alterando as características sensoriais) e tendo perdas 

consideráveis em sua composição química (GANGURDE et al., 2016). 

A nanoprecipitação é um método para a realização do nanoencapsulamento, que se baseia na 

precipitação de uma fase orgânica na fase aquosa, formando uma suspensão coloidal, por agitação. 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0680
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0680
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0720
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b1075
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0120
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0280
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0655
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0963996921008292#b0655
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Fessi et al. (1989) apud Tavares (2016) relatam que neste método é imprescindível a preparação de 

duas fases: Fase orgânica e fase aquosa. A fase orgânica é composta pelo polímero uma substância 

ativa e solvente orgânico semi-polar (miscível em água, como a acetona). Na fase aquosa é colocada 

o surfactante e, em sequência ocorre a adição de uma fase a outra sob agitação magnética moderada. 

MILADI et al., (2016) explica que na fase aquosa utiliza-se um surfactante para evitar aglomerações 

de nanopartículas. 

FESSI et al., (1989) apud LEPELTIER et al., (2014) mostram que neste método ocorre a 

difusão da fase orgânica sobre a fase aquosa, sendo esta última mantida sob agitação constante. A 

mistura das soluções passa a ser não-solvente para as moléculas hidrofóbicas. Com isso, uma 

suspensão coloidal de nanopartículas é obtida. XIE e colaboradores (2013) ressaltam que ocorre uma 

difusão do solvente na diminuição da tensão interfacial entre as duas fases, o que resulta em um 

aumento da área superficial e leva a formação de pequenas micelas. Rivas e colaboradores (2017) 

afirmaram que em seguida, há a evaporação do solvente orgânico em temperatura ambiente ou com 

um rotaevaporador, que permite a obtenção de nanosuspensão, que é considerada uma dispersão 

coloidal na escala nanométrica estabilizada por um polímero e/ou surfactante, apresentando um 

aspecto leitoso. Na etapa seguinte é empregada a remoção da fase aquosa com a utilização da 

ultracentrifugação e, após o congelamento da amostra e o processo de liofilização. 

Esse método apresenta inúmeras vantagens em sua utilização, como:  

A. Simplicidade, rapidez e facilidade na realização;  

B. Permite a reprodutibilidade entre lotes das nanopartículas;  

C. Obtenção de formulações monodispersas;  

D. É um método econômico;  

E. A formação das nanopartículas ocorre instantaneamente; 

F. Apresenta uma alta capacidade de carreamento do fármaco ou suplemento alimentar;  

G. Permite a obtenção de suspensões estáveis tanto de nanocápsulas quanto de nanoesferas;  

H. Permite a encapsulação de fármacos/suplementos alimentares pouco solúveis ou até 

insolúveis em água, aumentando sua biodisponibilidade no organismo; 

I. Permite um fácil controle do tamanho da partícula e polidispersão;  

J. Agitação moderada; 

K. É capaz de gerar nanopartículas com uma distribuição de tamanho estreita, sendo esses 

tamanhos compreendidos entre 50 nm e 300 nm; 

L. Melhora na estabilidade térmica e química dos bioativos. 

 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0378517317307718#bib0175
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/organic-solvent
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/nanoparticle
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/nanoparticle
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/nanoparticle
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/analytical-ultracentrifugation
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5 ESTUDOS DA NANOPRECIPITAÇÃO EMPREGANDO FLAVONOIDES 

Uma busca sobre pesquisas com as palavras chaves nanoencapsulamento e flavonoides, nos 

últimos 10 anos, na plataforma Science Direct resultou em um aumento expressivo na realização de 

estudos nessa temática. Os números são desde 11 para o ano de 2012 até 201 para o ano de 2022, 

conforme demostrado na Figura 1. Este crescente número de artigos publicados indica o elevado 

interesse no mercado comercial em desenvolver nutracêuticos com a preservação da eficiência do 

bioativos oriundos dos alimentos funcionais e prolongamento do seu tempo para consumo.  

 

Figura 1: Gráfico de realização dos estudos científicos em temática de nanoencapsulamento e flavonoides. 

 

 

Abu-Taweel e colaboradores (2020); Feltrin e colaboradores (2022); Minetti e colaboradores 

(2022) pesquisaram sobre o encapsulamento da curcumina pelo método de nanoprecipitação. Dhas e 

Mehta (2021) produziram nanopartículas formadas por quitosana e PLGA contendo a curcumina (Cur), 

utilizando o método de nanoprecipitação a fim de encapsular drogas hidrofóbicas. Todo o estudo 

realizado de forma comparativa empregando-se os seguintes sistemas poliméricos, PLGA, NPs de 

PLGA carregados de Cur (NPs Cur-PLGA), PLGA revestido com a quitosana (CH@PLGA C/S NPs) 

e PLGA revestido com quitosana contendo curcumina (CH@Cur-PLGA C/SNPs). Foram utilizados 5 

mg/ml de PLGA que foi solubilizado em acetona (fase orgânica), enquanto 1% w/v pluronic-F127 foi 

utilizado na fase aquosa. A solução PLGA foi adicionada com uma vazão de 1 ml/min, na solução 

aquosa com razão de fase de (1:6) (orgânico: aquoso) em agitação magnética constante de 500 rpm 

para obtenção da nanopartícula pura. Similarmente, foi feito o mesmo processo para o sistema de NPs 

PLGA contendo curcumina, sendo otimizadas com 2 mg Cur e adicionado junto ao PLGA em acetona 

para formar fase orgânica. Após esse procedimento, foi preparado um sitema nanoencapsulado de 

PLGA e quitosana e o sistema de PLGA, quitosana e curcumina. As NPs PLGA contendo curcumina 

obtidas foram então liofilizadas. Os autores analisaram os sistemas pela espectroscopia no 

infravermelho com transformada de Fourier (FT-IR) da curcumina pura, PLGA, CH@PLGA em 
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branco C/SNPs, NPs Cur-PLGA e C/S NPs CH@Cur-PLGA. O PLGA apresentou picos característicos 

em 2972,31 cm−1 para o grupo C-H, 1752 cm−1 para o estiramento da ligação C=O, bem como 1082 

cm−1 para o estiramento da ligação C-O-C. O pico característico de CH em 1070,49 cm−1 é devido ao 

estiramento do grupo C=O; 1517,98 cm−1 é atribuído à presença de estiramento do grupo amina livre; 

1668,43 cm−1 é relativo à vibração axial do grupo carbonila da amida acetilada; 3469,72 cm−1 indica 

que o estiramento O-H se sobrepôs com a vibração do estiramento de N-H. A curcumina pura exibiu 

picos característicos em 1502,55 cm−1 devido às vibrações axiais da ligação C=O e C-C; e um pico em 

1600,92 cm−1 referente às vibrações do estiramento do anel de benzênico. No caso de NPs PLGA, 

todos os picos característicos do PLGA estavam presentes. As nanopartículas de casca/núcleo do 

sistema CH com PLGA mostraram picos característicos de ambos indicando que a CH revestiu o 

PLGA. No caso de NPs Cur-PLGA e nanopartículas de casca/núcleo, os picos característicos de Cur 

estavam ausentes indicando que Cur poderia estar encapsulada em NPs PLGA e nanopartículas de 

casca/núcleo CH com PLGA. Os autores observaram que a concentração de Cur também desempenha 

um papel significativo e tem efeito positivo na liberação do bioativo. O tamanho das partículas e o 

índice de polidispersão (PDI) das NPs Cur-PLGA aumentam com o aumento da concentração de Cur 

na formulação. Os autores ainda analisaram através da microscopia eletrônica de transmissão (TEM) 

que as nanopartículas de curcumina com PLGA, e quitosana e PLGA contendo curcumina 

demostraram superfícies lisas com forma esférica, variando o tamanho da esfera na faixa de 175-225 

nm. A partir dos resultados obtidos no estudo como: FT-IR, XRD e TEM, os autores concluíram que 

houve uma redução no estresse oxidativo causado pela doença de Alzheimer, uma melhora na 

biodisponibilidade do organismo e melhora na atividade antioxidante contendo curcumina, juntamente 

com estabilidade e uma redução da toxicidade. 

Há elaboração de vários estudos relacionados à fisetina. Dentre estes podem ser citados os 

artigos dos autores Sechi e Mehta (2016); Mehta e colaboradores, (2018); Vishwas e colaboradores, 

(2022). Sechi e colaboradores (2016) realizaram um estudo que teve como objetivo formular 

nanopartículas contendo fisetina, que faz parte da classe de flavonoides. Este bioativo é encontrado 

em várias frutas e legumes, como morango, maçã, caqui, uva, cebola e pepino. Para tanto esta foi 

encapsulada em policaprolactona (PCL) e Poli (ácido d,l-láctico-co-ácido glicólico)-bloco-poli(etileno 

glicol) ácido carboxílico (PLGA-PEG-COOH), que são polímeros biodegradáveis e biocompatíveis, 

tendo sido comumente usados para encapsular drogas hidrofóbicas, que muitas vezes apresentam baixa 

biodisponibilidade oral. A Fisetina (FS) extraída a partir de folhas de uma planta originária da China, 

foi incorporada em NPs pelo método de nanoprecipitação. Os polímeros foram estudados em diferentes 

proporções de peso e a FS foi dissolvida em 3 mL de acetonitrila. A solução orgânica foi então 

adicionada, sob agitação magnética, a uma solução aquosa de Pluronic F-127 (0,1%, wt.%). Os autores 

prepararam 3 sistemas de materiais sólidos para preparação da NP com 5% de fisetina, sendo eles: F1 

https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/amides
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com 95% PCL; F2 com 66,5% PCL + 28,5% de PLGA-PEG-COOH; e F3 com 47,5% PCL + 47,5% 

de PLGA-PEG-COOH. Os autores observaram a partir das imagens de microscopia eletrônica de 

varredura (SEM), que as NPs estavam bem dispersas e com uma forma esférica bem definida. Os 

diâmetros hidrodinâmicos das nanopartículas foram aproximadamente de F1=146,2 nm, F2=198,7 nm 

e F3=165,4 nm. Além disso, não foram observadas diferenças significativas para o tamanho e 

morfologia das NPs em relação aos outros sistemas com a incorporação da fisetina. Os valores de 

eficiência de encapsulamento foram expressos em aproximadamente 82%, 75% e 70%, para os 

sistemas F1, F2 e F3, respectivamente. Os autores ainda observaram que em particular, o PCL garante 

um melhor encapsulamento devido à alta afinidade da Fs hidrofóbica, que diminuiu com um aumento 

progressivo de PLGA-PEG-COOH mais hidrofílico. Em conclusão a este estudo, os autores 

demostraram pelas técnicas de SEM, FT-IR, XRD, eficiência de encapsulamento, tamanho da partícula 

e índice de polidispersão, que as nanocápsulas contendo fisetina diminui os riscos cardiovasculares, 

atribuídos principalmente à sua capacidade antioxidante. 

Nos últimos cinco anos, Roy e colaboradores (2020); El-Hussien e colaboradores (2021); 

Mendez-Pfeiffer e colaboradores (2022) realizaram pesquisas com a utilização da crisina como 

bioativo com potencial uso quando encapsulado. El-Hussien e colaboradores (2021) realizaram um 

estudo referente a atuação da crisina, que é um flavonoide encontrado no própolis e no mel; o qual 

apresenta diversas propriedades e entre elas ser um ótimo antioxidante. Este estudo destacou a 

influência desse bioativo no controle de doenças como a diabetes mellitus e redução dos triglicerídeos 

e do colesterol de lipoproteína de alta densidade (HDL), o que consequentemente minimiza os riscos 

de doenças cardiovasculares e acidente vascular cerebral (AVC). Os autores visaram observar o duplo 

efeito da nanocápsula contendo crisina para fins antiglicêmicos e anti-hiperlipidêmicos. Para isso, 

identificaram que o bioativo nanoencapsulado em matriz polimérica, apresentou êxito na melhora da 

baixa biodisponibilidade oral da crisina, para o controle do diabetes e hiperlipidemia. Os autores 

usaram a seguinte matriz polimérica para fazer o nanoencapsulamento: o copolímero DL-poli(ácido 

láctico-co-/glicólico) (PLGA) nas proporções de 75/25 e 50/50, empregando a acetona como solvente 

e o Tween 80 como surfactante, variando as quantidades de crisina. Os autores observaram que o 

sistema formado por PLGA 75/25 foi melhor do que os outros empregados, conforme descrito na 

Tabela 3a e 3b na preparação das nanocápsulas, uma vez que possui um menor teor de glicolídeo 

hidrofilico, adequado para o encapsulamento da crisina, que também é hidrofóbica. Observaram ainda, 

que em relação a eficiência de encapsulamento (EE%) e carreamento do bioativo, as nanocápsulas 

contendo crisina variaram de aproximadamente 87% a 89%, devido à lipoficidade da crisina, que 

possibilitou um encapsulamento efetivo dentro do núcleo das nanocápsulas. Além disso, os autores 

também verificaram que o método de preparação escolhido possibilitou o carregamento de maiores 

quantidades de droga hidrofóbica, devido à emulsificação do solvente orgânico com a fase aquosa na 
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presença do surfactante na técnica de nanoprecipitação. De acordo com o estudo, os autores destacaram 

que o melhor sistema foi composto de 50 mg de PLGA, contendo 1% de surfactante e 10 mg de crisina. 

Este resultado foi após uma comparação padrão de 50 mg de PLGA, 10 mg de crisina com os códigos 

F7, F8 e F9, que obtiveram as variações de 0,25%; 0,50%; e 1%, resultando respectivamente no 

tamanho da nanopartícula em 192nm, 179nm, 176nm; índice de polidispersão (PDI) em 0,20, 0,20, 

0,22; potencial zeta em -4,55, -5,99, -6,23; grau de eficiência de encapsulamento em 89,67%, 85,52%, 

87,10%;  e liberação controlada em 15,68%; 17,03%; 17,41%. Foi verificado que o tamanho de 

partícula foi de aproximadamente 176 nm e índice de polidispersão 0,22; com potencial zeta de -6,23; 

eficiência de encapsulamento acima de 87% e a liberação do bioativo em 17,4%, por 24h. Os autores 

ainda confirmaram o tamanho das nanopartículas esféricas, contorno e o núcleo utilizando a 

caracterização por microscopia eletrônica de transmissão (TEM). Foi também observado pela 

espectroscopia no infravermelho com transformada de Fourier (FT-IR) que as interações químicas 

entre a crisina e a matriz do polímero. O espectro de crisina pura mostrou pico em 3426,89 cm-1 devido 

ao estiramento da ligação do CH, picos em 1652,7 cm-1 e 1612,2 cm-1 devido ao estiramento da ligação 

de C=O, a faixa de 1024,98 cm-1  a 903.487 cm-1 são indicativas das vibrações axiais das ligações de 

C-O, C-C, C-O-C. O espectro de FTIR do PLGA mostrou os picos de absorção característicos em 

3452,92 cm-1 e 1636,3 cm-1, que são devido ao estiramento da ligação OH e da ligação de C=O, 

respectivamente. Os autores observaram também picos de absorção em 2931,27 cm-1 e 1448,28 cm-1 

devidos aos estiramentos das ligações C-H e C-O, respectivamente. No espectro de FTIR da 

nanocápsulas contendo crisina, foi observado picos de absorção na faixa de 1104,05 cm-1 a 609.396 

cm-1 devido às vibrações da ligações química dos grupos da crisina de C-O, C-C, C-C-C, e picos na 

faixa de 2926,45 cm-1 a 2357,55 cm-1  atribuído ao estiramento da ligação C-H da crisina. O pico de 

absorção em 3441,35 cm-1 foi atribuído a grupos de hidroxílicos terminais no copolímero, enquanto as 

faixas de 1636,3 cm-1 a 1449,24 cm-1 foram atribuídas as ligações de C=O. Este grupo carbonila é 

característico da crisina e indica que o bioativo foi encapsulado com sucesso. Portanto, todos os 

resultados das análises de FTIR corroboraram com a formação eficaz do nanoencapsulamento. Por 

fim, os autores, também realizaram um estudo comparativo da estabilidade e o efeito da eficiência de 

encapsulamento do bioativo após 3 meses de armazenamento da nanocápsula contendo a crisina e este 

mostrou boa estabilidade durante o armazenamento. 

Dentre alguns estudos na literatura entre os anos de 2020 a 2022, Cordenonsi e colaboradores 

(2020) e Wang e colaboradores (2022) direcionaram seus estudos para o bioativo à classe das 

flavanonas. Cordenonsi e colaboradores. (2020) realizaram um estudo que descreve o desenvolvimento 

e caracterizações de nanopartículas poliméricas carregadas com narigina e narigenina. Esses bioativos 

fazem parte da classe de flavonoides com grande importância antioxidante e podem ser encontrados 

em fruto de espécie cítrica como a Toronja. A nanopartícula de narigina (NAR) e narigenina (NGE) 



 

   
Connecting Expertise Multidisciplinary Development for the Future 

Nanoencapsulamento de bioativos do grupo flavonoides pela técnica de nanoprecipitação – Revisão 

foram preparadas pela técnica de nanoprecipitação utilizando o etanol como solvente, o copolímero de 

ácido metacrílico: Eudragit®L100, e surfactantes: Polysorbate 80 e adipado de isopropila. Os dois 

flavonoides separados, Eudragit®L100 e adipado de isopropila foram dissolvidos em etanol (fase 

orgânica). Então foram vertidos sobre a fase aquosa contendo polissorbato 80 para cada fase, em 

seguida o solvente foi removido, por evaporação. As nanopartículas separadas de NAR e NGE foram 

preparadas de modo similar a NAR-NGE-NPs. Os autores observaram pela análise de microscopia 

eletrônica de transmissão que as nanopartículas de Eudragit®L100 apresentaram formato regulares e 

esféricos. A análise de espectroscopia no infravermelho com transformada de Fourier (FT-IR) dos 

espectros de NAR e NGE apresentaram seus picos característicos e o espectros de Eudragit®L 100 

(3c) mostrou pico absorção devido ao estiramento  da ligação C=O dos grupos ácido carboxílico 

localizado em 1.700 cm-1. A faixa entre 2.500 cm-1 a 3.500 cm-1 pode ser atribuído ao estiramento da 

ligação do grupo OH. A faixa de 2.900 cm-1 a 3.000 cm-1 pode ser atribuída ao estiramento da ligação 

C-H. A formação da nanopartícula de NAR e NGE com Eudragit®L100 foi confirmada por essa 

análise. Os autores ainda observaram que nenhuma nova ligação química foi identificada após a 

preparação da nanopartículas do polímero contendo NAR-NGE, e os resultados confirmaram que os 

bioativos estão dispersos no polímero Eudragit®L100. Os autores também observaram que a 

degradação forçada e estudos de estabilidade por fotodegradação são, importantes, pois indicam a 

estabilidade química. A radiação Ultra-Violeta (UV-C) tem alta energia e pode ser a causa de muitas 

reações de oxidação ou quebra de ligações químicas fracas. Na análise de degradação forçada, o perfil 

de degradação foi causado pelo UV-C, revelando que o NAR degradou 12% e o NGE cerca de 6% em 

76 horas. A partir dessa análise os autores consideraram uma melhora na fotoestabilidade e proteção 

contra a degradação de NAR e NGE. Pois ao comparar com os bioativos não encapsulados em até 48 

horas houve uma degradação de 50% para NAR e 60% para NGE. Com base nos resultados 

observados, os autores concluíram que a nanopartícula de NAR-NGE foi desenvolvida com êxito pela 

técnica de nanoprecipitação, demonstrando a geração de uma nanopartícula homogênea e com 

tamanho nanométrico de 121 nm, índice de polidispersão de aproximadamente 0,10 e potencial zeta 

de -16,60. 

Alguns artigos abordaram estudos do encapsulamento da catequina pelo método de 

nanopreciptação entre os anos de 2021 a 2022. (Qi, et al., 2021; Han, et al., 2022; Jiang, et al., 2022). 

Han e colaboradores (2022) realizaram um estudo do efeito do encapsulamento do bioativo catequina 

com concentração de 2 mM em β-ciclodextrinas (β-CD). Esse estudo visou avaliar as condições sobre 

o tamanho das nanopartículas, assim como as caracterizações das propriedades físico-químicas do 

material obtido pela técnica de nanoprecipitação. Os autores relataram em seu estudo que a catequina, 

por ser uma substância fenólica da classe das flavanas. (Arts; Hollman; Kromhout, 1999; Ho; Thoo; 

Young; Siow, 2017), a fim de obter melhores propriedades; entre elas a atividade antioxidante. As 
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ciclodextrinas foram consideradas como encapsulantes simples, disponíveis, econômicos e eficazes. 

Os autores relataram que as nanopartículas de catequinas e β-CD foram preparadas a uma razão molar 

de 1:1. Primeiramente, a β-CD foi dissolvida em 10 mL de água (fase aquosa), em seguida, 1 mL 

contendo diferentes concentrações de catequina foi gotejado à solução aquosa sob agitação magnética 

a 200 rpm, mantida por 5h. As caracterizações foram realizadas pela redução do volume do solvente a 

uma taxa de 2 mL/min. Os autores observaram a partir da análise de microscopia eletrônica de 

varredura (SEM) que as nanopartículas de β-CD contendo catequinas apresentaram-se na forma 

esférica. Pela análise de espectroscopia no infravermelho com transformada de Fourier (FT-IR) para a 

catequina (CA) foi observado que pico de absorção em 3412 cm-1 é devido ao estiramento da ligação 

do grupo OH. O pico de absorção em 1363 cm-1 foi atribuído a vibração das ligações do grupo OH. Os 

picos característicos na faixa de 1400 cm-1 a 1600 cm-1 foram atribuídos à vibração de estiramento da 

ligação C=C do anel aromático. A faixa de absorção entre 1200 cm-1 e 1300 cm-1 foi atribuída aos 

estiramentos das ligações C-O e C-C. No espectro do β-CD, os autores identificaram picos de absorção 

característicos de estiramento das ligações de OH, C-H, H-O-H C-O e C-O-C em 3387 cm-1, 2929 cm-

1, 1652 cm-1, 1155 cm-1 e 1028 cm-1, respectivamente. Ao observar o espectro das nanopartículas de β-

CD contendo CA, não foi verificada diferenças significativas comparadas ao do encapsulante β-CD, 

devido a proporção de CA ser 20%. Com isso, picos característicos foram sobrepostos, sendo 

identificados com um aumento de intensidade dos picos de estiramentos em 1155 cm-1 e 1029 cm-1. 

Os autores ainda observaram que houve um pequeno redirecionamento dos picos de estiramento em 

3369 cm-1 e 2927 cm-1, que podem ser devido às interações intermoleculares pela formação das 

ligações de hidrogênio. Na análise do difratograma de raios X (XRD), foi apresentado os padrões para 

β-CD e a β-CD contendo o bioativo. Os autores observaram que a catequina apresentou picos 

característicos em 2(θ) em 10.3º, 12.2 º, 14.7 º, 16.4 º, 19.4 º, 23 º, 24.1 º e 26º, indicando uma natureza 

cristalina. O padrão de XRD de β-CD apresentou picos característicos do material encapsulante puro 

em 9 º, 10.6 º, 12.5 º, 15.3 º, 17.1 º, 19.6 º, 22.7 º e 27º. Para o padrão de β-CD contendo o bioativo foi 

observado a presença de novas fases cristalinas indicando a inclusão eficaz do bioativo na estrutura do 

encapsulante. Realizando um acompanhamento de estabilidade das nanopartículas de β-CD contendo 

catequina, foi observado ainda que a catequina é facilmente oxidada quando exposta ao ar, mantendo 

sua retenção antioxidante em aproximadamente 16% após 30 dias. Enquanto, o bioativo encapsulado 

com o β ciclodextrina atingiu um rendimento antioxidante em mais de 70% após 30 dias, indicando a 

eficiência do encapsulamento na proteção do bioativo. Considerando os resultados obtidos, os autores 

verificaram que, ao preparar o encapsulamento da catequina em β-ciclodextrina houve uma 

estabilidade no tamanho das nanopartículas e preservação da propriedade antioxidante do bioativo 

encapsulado. Com isso, a liberação do bioativo ocorreu de forma controlada ao local desejado no 

organismo. 
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Xing e colaboradores (2022) realizaram um estudo através da técnica de nanoprecipitação de 

forma rápida, para a obtenção de nanopartículas de zeína contendo resveratrol. O resveratrol é um 

bioativo do grupo dos polifenóis, e é encontrado na uva, sucos e vinhos tintos. Esse bioativo possui 

grandes benefícios para saúde humana devido a sua forte ação antioxidante, diminuindo os radicais 

livres, consequentemente protegendo o organismo de inflamações e oxidações naturais. No entanto, 

sua baixa biodisponibilidade, pobre solubilidade em água e instabilidade afetam suas aplicações tanto 

nutracêuticas quanto farmacêutica. Neste trabalho uma estratégia empregando a nanoprecipitação anti-

solvente e uma precipitação rápida foi usada para a fabricação de nanopartículas de resveratrol, usando 

um misturador, que permite uma mistura rápida na ordem de milissegundos para gerar nanopartículas 

sinergicamente presas. As nanopartículas de zeína contendo resveratrol (Res) foram produzidas pela 

técnica de nanoprecipitação rápida, utilizando o misturador de múltiplas entradas, contendo 4 seringas. 

O primeiro fluxo foi zeína em mistura EtOH/H2O (80% EtOH, v/v) na concentração de 1,0 mg/mL, o 

segundo fluxo foi Res em EtOH (100% v/v) e um volume projetado de tampão (citrato de sódio de 10 

mM, ácido cítrico de 150 μM, pH 7.3) foram colocados em duas seringas como o terceiro e quarto 

fluxos. Após a preparação das nanopartículas, o etanol e o resveratrol descarregados foram removidos 

pela ultrafiltração a 5000 rpm, por 5 min, sendo repetido três vezes. A rápida mistura de solvente e 

anti-solvente induz uma co-precipitação de resveratrol e zeína e, consequentemente, forma 

nanopartículas em que ambas estão presas. Para comparação, o método convencional de precipitação 

anti-solvente também foi adotado para preparar as NPs zeína contendo resveratrol na mesma 

concentração final de resveratrol e zeína em solução. Os autores observaram que simultaneamente a 

capacidade de encapsulação das estruturas micelares (DLE% e DLC%) obtidas pela curva de 

calibração para as NPs resultantes pelo método de nanoprecipitação rápida (FNP) são cerca de 52% e 

51%, que são muito superiores a esses valores de NPs da precipitação tradicional cerca de 18% e 26% 

respectivamente. Ainda foi observado pela análise de espectroscopia no infravermelho com 

transformada de Fourier (FTIR), para o resveratrol, picos de estiramento em 966 cm−1 e 987 cm−1 que 

indicam ligações trans-olefínicas de dupla de C=C. Os picos característicos do espectro de FTIR 

centrados em 1153 cm−1, foi atribuído as vibrações axiais de estiramento de C-O e o pico em 1606 

cm−1 foi atribuído ao estiramento aromático de dupla ligação para zeína. O pico de adsorção 

característico amida II em zeína é demonstrado em 1535 cm−1. Considerando que esses picos típicos 

são enfraquecidos ou não aparecem no espectro das nanopartículas de zeína contendo resveratrol, que 

ser um indicativo da complexidade entre resveratrol e zeína. Além disso, o encapsulamento dos 

resveratrol também pode contribuir para a diminuição dos picos. O pico em 3190 cm−1 relacionado 

com o grupo funcional -OH de resveratrol e zeína, muda para maior número de nanopartícula de zeína 

contendo resveratrol, o que indica a sobreposição da ligação dos grupos de -OH em resveratrol e zeína 

e apoia ainda mais o encapsulamento bem-sucedido. Ainda foi observado, a mudança do pico 
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característico de resveratrol de 1606 cm−1 para 1562 cm−1, o que sugere o estado de interação existente 

entre o bioativo e o encapsulante. Os autores também, avaliaram a liberação de resveratrol e a 

capacidade antioxidante das nanopartículas de zeína contendo o bioativo. O teste de liberação 

cumulativa, foi monitorado pela técnica de absorção ultra-violeta (UV-vis). As nanopartículas 

contendo o bioativo mostram uma liberação aumentada de até 20% dentro de 5 h, após esse tempo não 

foi observada mais liberação. Os efeitos de diferentes fatores têm sido explorados, levando as 

nanopartículas carregadas com o bioativo com raio hidrodinâmico controlável (50-108 nm) e 

distribuição de tamanho estreita (PDI ∼ 0,1), bem como a capacidade apropriada de carregamento do 

bioativo (DLC) de 30% a 57%. Foi observado que o encapsulamento foi eficaz devido a maior 

capacidade antioxidante do bioativo. Os autores concluíram que o controle da nanoprecipitação rápida 

sobre formação de partículas gera produtos que podem ter aplicações em suplementos alimentares e 

produtos farmacêuticos. 

 

6 CONSIDERAÇÕES FINAIS 

Os estudos relacionados do encapsulamento e nanoencapsulamento de bioativos em geral vêm 

crescendo rapidamente nos últimos 5 anos. Por ser um grupo de bioativos presentes nos alimentos 

funcionais, os flavonoides possuem uma capacidade elevada de ação terapêutica importante. O teor de 

flavonoides induz diferentes propriedades encontradas em determinados alimentos, dentre elas as 

características antioxidantes e antimicrobianas. A funcionalidade dos grupos de flavonoides depende 

da orientação e do número de grupos de hidroxilas ativas (-OH) de cada molécula, que são responsáveis 

pela defesa do processo oxidativo que acontece naturalmente no organismo. Foi visto que uma das 

formas de otimizar a ingestão desses bioativos é pela forma de nutracêuticos. Assim, o uso de 

nutracêuticos como o consumo de alimentos funcionais ou fortificados apresentam um papel 

importante tanto na nutrição como também na prevenção ou tratamento de diversas doenças vasculares, 

cardiovasculares, cancerígenas, entre outras. 

Pelo levantamento bibliográfico realizado, nota-se que a eficiência do encapsulamento e do 

nanoencapsulamento para proteção do bioativo e para entrega controlada do mesmo é grande. A técnica 

de nanoprecipitação mostrou-se ser uma melhor alternativa para o nanoencapsulamento, a partir de 

diferentes materiais de revestimento, sendo os mais usuais o PCL, PLGA e PLA, para bioativos obtidos 

do grupo dos flavonoides, por ser um método de baixo custo com alta eficiência e boa 

reprodutibilidade. Além disso, a técnica demonstra bastante qualidade e eficiência no qual pode gerar 

grandes benefícios à sociedade e se fazendo muito necessário pois a exposição de altas temperaturas, 

é considerada mais preocupante referente ao êxito da geração de um material com maior tempo de 

prateleira.  
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