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DIFERENTES NANOSSISTEMAS VEICULANDO PRINCÍPIOS ATIVOS PARA 

ALIMENTOS 

RESUMO  

 

Cada vez mais aumentam as pesquisas em nanotecnologia, ela representa hoje um dos temas 

de maior interesse no mundo, com os colossais investimentos dos governos, as mudanças 

estão ocorrendo de forma muito dinâmica nas áreas de medicina, informática, química, 

materiais e farmácia. Este artigo atenta para importância da nanociência e da nanotecnologia, 

mostra as suas aplicações e perspectivas bem como as principais formas de fabricação de 

nanoestruturas. 

Nos últimos anos a nanociência e a nanotecnologia vêm se tornando cada vez mais frequente. 

A nanociência é de forma simples, o estudo de princípios fundamentais de moléculas e 

estruturas de dimensão ao menos entre um e cem nanômetros. 

 

 

 

 

 

 



 

Camila Lais Alves dos Santos 

ABSTRACT 

DIFFERENT NANOSYSTEMS VEHICULATING ACTIVE PRINCIPLES FOR FOODS 

 

 

 

 

 

 

More and more nanotechnology research is increasing, it is now one of the most interesting 

topics in the world, with the colossal investments of the governments, the changes are 

occurring very dynamically in the areas of medicine, computer science, chemistry, materials 

and pharmacy. This article looks at the importance of nanoscience and nanotechnology, 

shows its applications and perspectives as well as the main ways of manufacturing 

nanostructures. In recent years, nanoscience and nanotechnology have become more and more 

frequent. Nanoscience is simply the study of fundamental principles of molecules and 

structures of dimension at least between one and a hundred nanometers 
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A nanociência e a nanotecnologia são áreas do conhecimento e inovação que vêm despertando 

interesse cada vez maior da comunidade científica, dos profissionais do setor industrial e da 

mídia. Pode ser conceituada como um conjunto de técnicas utilizadas para manipulação de 

átomos e moléculas para a criação de novos materiais em escala nanométrica (10-9 m) 

(BRASIL, 2011). 

Os nanocarreadores vem despertando o interesse nos últimos anos para a utilização na área de 

alimentos, como forma alternativa de nanocarrear principalmente compostos ativos de elevada 

hidrobobicidade , tais como, óleos essências, vitaminas , corantes, dentre outros, visando 

desta forma, potencializar a ação e disponibilidade destes compostos em diferentes matrizes 

alimentícias, principalmente, nas que apresentam elevada hidrofilicidade, além de possibilitar 

uma melhor proteção destes compostos ativos a reações indesejáveis no alimento, tal como o 

processo de oxidação. 

Neste contexto, diferentes nanocarreadores estão sendo desenvolvidos com diferentes 

composições, morfologias e propriedades de superfície, sendo reportado para a utilização na 

indústria de alimentos principalmente os lipossomas, as nanopartículas lipídica solida, 

nanopartículas poliméricas e as nanoemulsões, que serão descritas a seguir. 

1) Lipossomas 

Os lipossomas, também denominados de vesículas lipídicas, são nanoestruturas formadas por 

uma ou mais camadas concêntricas de lipídios. Essas estruturas destacam-se por sua 

capacidade em encapsular substâncias hidrofóbicas, hidrofílicas e anfifílicas (REINECCIUS, 

1995; MOZAFARI et al., 2008). 



Várias moléculas com características anfifílicas, incluindo, fosfolipídios naturais até 

compostos totalmente sintéticos, podem ser utilizados como 

elementos estruturais de base para os lipossomas (LASIC et al., 1991; CHORILLI et al., 

2004; BRANDELLI, 2012). 

Convencionalmente, os lipossomas são definidos de acordo com o seu tamanho e o fato da 

sua estrutura ser formada por uma única lamela ou por mais de uma (Figura 1). Lipossomas 

multilamelares (MLV - multilamelar vesicles), também chamados de oligolamelares (OLV - 

oligolamelar vesicles), possuem um diâmetro médio que varia geralmente de 400 nm a alguns 

micrômetros. Lipossomas unilamelares são definidos em dois grupos: lipossomas 

unilamelares grandes (LUV - large unilamelar vesicles) com diâmetros entre 80 nm e 1 μm e 

lipossomas unilamelares pequenos (SUV - small unilamelar vesicles) com diâmetros variando 

entre 20 e 80 nm. Também existem os lipossomas gigantes unilamelares (GUV - giant 

unilamelar vesicles) ou oligolamelares (GOV - giant oligolamelar vesicles) com diâmetros 

superiores a 1 μm, podendo chegar a dezenas de micrômetros (SANTOS; CASTANHO, 

2002; MERTINS, 2004; BRANDELLI, 2012). 

Figura 1: Estrutura de lipossomas unilamelar (esquerda) e multilamelat(direita). Fonte: 

(CHORILLI et al., 2004) 

Dentre os diferentes métodos para síntese de lipossomas pesquisados para área de alimentos a 

homogeneização por alta pressão e o método por dispersão do princípio ativo em um filme 

anfifílico com agitação mecânica, são os mais reportados na literatura. 

Neste contexto, Gibis et al. (2016), sintetizaram pelo método de homogeneização por alta 

pressão, lipossomas com e sem revestimento de quitosana para nonacarrear polifenóis 

presente em extrato de semente de uva (GIBIS, et al. , 2016). 



Para a obtenção de lipossomas na concentração de 1% (v/v), os autores utilizaram lecitina de 

soja, dissolvidos em solução tampão de acetato, sendo agitados overnight à temperatura 

ambiente. 

Dentre os diferentes tipos de fosfolipídios os mais utilizados na área de alimentos para síntese 

de lipossomas é a lecitina (de origem animal ou vegetal). Esta molécula, como todo 

fosfolipídio, são estruturas anfifílicas, ou seja, formadas por uma ou duas longas cadeias 

apolares ligadas a uma extremidade polar (TAYLOR et al., 2005; GALLI, 2011). 

O efeito hidrofóbico exercido nas cadeias apolares, quando estas entram em contato com água 

ou outro meio polar, é a força que direciona a estruturação das bicamadas de lipídios. As 

cadeias apolares interagem entre elas, enquanto que as extremidades polares fazem a interface 

com o meio polar. Esta agregação em bicamadas, portanto, constitui a configuração de menor 

energia livre. Apesar disso, lipossomas não estão em equilíbrio termodinâmico, devido à 

curvatura inerente à forma esférica, sendo os lipossomas caracterizados como estruturas ‘’ 

fechadas’’, vesículas contínuas, composta principalmente de bicamada de fosfolipídio em um 

meio aquoso. Esta conformação de lipossomas, lhe confere uma estabilidade relativa, que irá 

depender da sua composição e do meio em que se encontram (LASIC et al., 1991; MERTINS, 

2004). 

Após completa dispersão da lecitina, Gibis et al. (2016), realizaram a encapsulação do extrato 

de semente de uva, que foi previamente dispersa em solução tampão de acetato e filtrada em 

filtros de celulose de 0,45 μ para remoção de possíveis partículas indesejáveis. Em seguida, a 

solução obtida foi submetida a homogeneizador de alta pressão de 22.500 PSI em 5 ciclos. 

A homogeneização à alta pressão foi utilizada para promover a síntese de lipossomas, visto 

que sua formação não é um fenômeno espontâneo, necessitando de uma fonte de energia para 

promover a sua formação. 



Na homogeneização à alta pressão uma dispersão de partículas é impulsionada com alta 

pressão (100-2000 bar) através de uma cavidade estreita (poucos micrômetros), e acelerada 

em uma curta distância, com alta velocidade (cerca 

de 100 km/h) ao encontro de uma barreira. A colisão com a barreira possibilita a formação de 

nanopartículas com reduzido diâmetro (BRANDI; BACHMAN; DRECHSLER, 1990; 

BARNADAS-RODRÍGUEZ; SABÉS, 2001; TAYLOR et al., 2005). 

Durante o fornecimento de energia ao sistema ocorre formação de fragmentos de membranas, 

os quais apresentam uma parte hidrofóbica que fica exposta ao meio aquoso polar. Quando há 

transferência de um meio apolar para um meio aquoso, a entropia é desfavorável. Para “ 

vencê-la ’’, fragmentos hidrofóbicos interagem a outros fragmentos hidrofóbicos. A entropia 

desfavorável da interação da parte hidrofóbica dos fragmentos é equivalente à energia 

desfavorável do empacotamento. Em virtude disso, os lipossomas apresentam uma superfície 

de pequeno raio de curvatura. Quando a energia é equilibrada, há formação de lipossomas de 

menor tamanho possível (LASIC et al., 1991; CHORILLI et al., 2004; GALLI, 2011). 

A utilização de lipossomas em alimentos possui alguns entraves, principalmente pela 

possibilidade de ocorrer a liberação indesejável do princípio ativo, principalmente, por ação 

de forças mecânicas que ocorrem durante o processamento de alimentos, que podem favorecer 

a ruptura da membrana lipossomal, resultando na perda de componente ativo (TAYLOR et 

al., 2005). 

Visando minimizar este problema, Gibis el al. 2016, avaliaram o revestimento de lipossoma 

com quitosana para melhorar a estabilidade cinética do sistema, principalmente, pelo fato da 

quitosana ser um polissacarídeo catiônico, que pode favorecer a repulsão eletrostática, 

diminuído desta forma a agregação entre os lipossomas e conseguintemente a perda da 

estabilidade. 



Para o revestimento de lipossomas, Gibis el al., 2016, utilizaram uma solução de quitosana 

(1% v/v), que foi preparada em tampão de acetato, e após agitação magnética por um período 

overnight, 1 mL desta solução foi pipetada para um tubo de ensaio contendo 9 mL de solução 

lipossomal (preparada como descrito anteriormente), sendo posteriormente submetida a 

agitação por vórtex. Ambos os sistemas, lipossomas com extrato de uva sem e com 

revestimento de quitosana, foram armazenados à temperatura de 25 C e na ausência de luz 

para caracterização físico-química, dentre estas, tamanho, potencial zeta e polidispersão do 

sistema (GIBIS et al., 2016). 

De acordo com os dados obtidos, os autores reportaram que os lipossomas revestidos com 

quitosana apresentaram maior tamanho e potencial zeta em relação aos lipossomas sem 

revestimento. A eficácia de aprisionamento para o sistema sem e com revestimento foi de 

88,2 ± 4,7% e 99,5 ± 2,3%, respectivamente. A taxa de liberação de polifenois após 24 h em 

lipossomas não revestidos foi de 0,55 e de lipossomas revestidos foi de 0,24 (GIBIS; RUEDT; 

WEISS, 2016). 

Este estudo indica que a liberação de compostos bioativos a partir de lipossomas revestidos 

com quitosona pode favorecer a liberação mais controlada de polifenóis em alimentos à base 

de água, que poderá ser benéfico para a indústria de alimentos, uma vez que a difusão de 

componentes bioativo pode ser melhor controlada, possibilitando a minimização da 

deterioração do produto por agentes oxidantes. 

De forma geral, a encapsulação e a retenção de substâncias ativas incorporadas em lipossomas 

dependem essencialmente da natureza e da concentração do fosfolipídio e da substância ativa, 

da carga elétrica dos lipídios, força iônica do meio, presença e concentração de colesterol, 

tamanho da estrutura e condições de obtenção dos lipossomas (BRANDI; BACHMAN; 

DRECHSLER, 1990; GRIGORIEV; MILLER, 2009; LU; LI; JIANG, 2011). 



Dentre os diferentes métodos supracitados para síntese de lipossomas, o mais utilizado na 

encapsulação de peptídeos antimicrobianos é o de hidratação do filme fosfolipídico (WERE et 

al., 2003; TAYLOR et al., 2005; BRANDELLI, 2012). 

Silva (2013) avaliou o desenvolvimento de lipossomas para carrear nisina, visando maximizar 

sua ação antimicrobiana sob Listeria monocytogenes. Foram testados lipossomas de nisina 

com e sem a incorporação de quitosana e de sulfato de condroitina. 

Para síntese do lipossomo, foi utilizado o método de hidratação do filme fosfolipídico, onde a 

fosfatidilcolina (substância base para a formação de lipossomas) foi solubilizada em 

clorofórmio. A evaporação para obtenção do filme de lipídio (fosfatidilcolina) foi realizada 

com a utilização de rotaevaporador, e o balão contendo o filme foi armazenado overnight em 

um dessecador (SILVA, 2013). 

Para a diluição do filme e formação dos lipossomas, primeiramente a solução do peptídeo 

antimicrobiano (nisina) foi aquecida a 60°C por 1 min. sendo em seguida adicionada ao balão, 

o qual foi tampado e agitado vigorosamente, sendo posteriormente aquecido por 2 min, 

seguido por repouso (SILVA, 2013). 

O aquecimento do sistema á 60 °C , ocorre para favorecer a temperatura de transição de fase 

(Tc), na qual a membrana da fosfatidilcolina passa de uma fase gel ou rígida (onde a cadeia 

hidrocarbonada do lipídio está em estado ordenado com movimentos restritos e com 

conformação trans), para uma fase de cristal-líquido ou ―fluida‖, onde as moléculas ficam 

com grande liberdade de movimento e os radicais hidrofílicos agrupados tornam-se 

completamente hidratados (FRÉZARD et al., 2005; LAPENDA, 2010). A agitação foi 

realizada para favorecer a hidratação do filme e proporcionar a formação de lipossomas. 



Em seguida, a solução lipossomal obtida por Silva (2013) foi incorporação da quitosana ou de 

sulfato de condroitina, onde adicionou-se 400 μL de cada polissacarídeo, ambos numa 

concentração de 1 mg. mL-1, deixando em agitação por 30 min. 

Do ponto de vista químico, os fosfolipídios estruturais dos lipossomas podem sofrer 

degradação através de hidrólise enzimática ou de oxidação. 

A oxidação dos fosfolipídios acontece preferencialmente com os fosfolipídios poliinsaturados, 

como é o caso da fosfatidilcolina. Essa oxidação ocorre principalmente pela formação de 

radicais livres, iniciada pela incidência de luz na presença de oxigênio (LASIC et al., 1991; 

GALLI, 2011). Assim, a presença de oxigênio, luz ou temperatura elevada são fatores que 

podem intensificar o processo de decomposição. Para minimizar este inconveniente na 

fosfatidilcolina, Silva (2013), utilizou para esta finalidade, a adsorção de quitosana ou de 

sulfato de condroitina para recobrir os lipossomas 

A quitosana é obtida pela desacetilação, parcial ou total, da quitina, originando um polímero 

aminosubstituído solúvel em soluções aquosas ácidas. Como a quitosana forma um sal nessas 

soluções, produzindo cadeias de polieletrólitos com cargas positivas nos átomos de nitrogênio 

dos grupos amino, suas interações com as regiões polares dos lipossomas são favorecidas, 

levando à sua deposição sobre os mesmos (DUTTA; DUTA; TRIPATHI, 2004; SILVA, 

2013). 

O sulfato de condroitina é um polieletrólito aniônico composto por unidades alternadas de 

ácido glucorónico e N-acetil-galactosamina e é sulfatado na posição 4 - ou 6- do resíduo N-

acetil-galactosamina, desta forma, sua utilização visou avaliar a ação de um ânion adsorvidos 

ao lipossoma e sua estabilidade para a nanoestrutura. A presença de carga no lipossoma pode 

influenciar a taxa de incorporação de substâncias, impedir a agregação/fusão das vesículas 

lipídicas por repulsão eletrostática (SILVA, 2013). 



Visando minimizar a heterogeneidade dos lipossomas provenientes pela técnica de 

homogeneização por alta pressão, foi realizada, após a obtenção da solução lipossomal, a 

utilização de um sonicador de ponta, com 5 repetições de um 1 minuto a uma potência de 

50% (SILVA, 2013). 

Na pesquisa realizada por Silva 2013, as análises físico-químicos, tais como distribuição de 

tamanho e potencial zeta indicaram que os lipossomas de com nisina sem revestimento 

obtiveram 172,4 nm de tamanho, com polidispersão e potencial zeta de 0,201 e – 19, 98 mV, 

respectivamente. Os lipossomas com incorporação de quitosana apresentaram tamanho, 

polidispersão e potencial zeta de 257 nm, 0,403 e – 17, 60 mV, respectivamente. Os 

lipossomas revestidos com sulfato de condroitina, apresentara 345 nm; 0,589 e – 26, 98 mV, 

referentes a tamanho, polidispersão e potencial zeta, respectivamente. Todas as formulações 

lipossomal apresentaram a mesma eficiência que a nisina livre na inibição da L. 

monocytogenes 4b e da Listeria sp. e uma maior eficiência na inibição da L. monocytogenes 

4b ATCC 6477, porém os mesmos não foram capazes de inibir a multiplicação da Listeria sp. 

e L. innocua (SILVA, 2013). 

Silva (2013) relata, que apesar dos lipossomas de nisina com incorporação de quitosana 

apresentarem uma eficiência de encapsulaçãos mais baixa, em torno de 10%, estes tiveram 

maior estabilidade e eficiência na inibição da L. monocytogenes ATCC 7644, quando 

comparados aos lipossomas de nisina com e sem incorporação de sulfato de condroitina, 

sendo que no tempo final (24h) a redução obtida foi de 2 log UFC/ g, comparando-se com os 

demais tratamentos e de 7 log comparando-se ao controle sem nisina. 

Pelos resultados reportados, é possível inferir que a incorporação de peptídeos 

antimicrobianos em nanoestruturas de lipossomas mostra-se uma opção viável para a 

liberação controlada de bacteriocina, possibilitando o 



aumento da vida útil de produtos alimentícios, necessitando, porém, maior aprofundamento 

do método e formulação utilizada para possibilitar uma nanoestrutura com menor 

polidispersão e melhor eficiência do nanocarreador na ação antimicrobiana. 

Importante ressaltar, que os lipossomas como nanoestruturas utilizadas para o carreamento de 

diferentes princípios ativos em alimentos, possui como diferencial em relação a outros 

nanocarreadores, a possibilidade de carrear tanto ativos hidrofóbicos como hidrofílicos 

(presentes nos meios de hidratação), peculiaridade atribuída, principalmente, a sua estrutura 

formada por bicamadas concêntricas, separadas por fases aquosas e englobando um 

compartimento aquoso interno. 

2) Nanopartículas lipídicas solidas 

Entre os diferentes nanosistema utilizados para alimentos, destaca-se as Nanopartículas 

Lipídicas Sólidas (NLS), visando encapsular, proteger e distribuir componentes lipofílicos 

funcionais, tais como lipídios bioativos e drogas de caráter hidrofóbicos.(BEY-OULD SI 

SAID et al., 2016). 

As NLS têm a estrutura que se assemelha as emulsões. A diferença está no núcleo, pois é 

formado por lipídeos sólidos à temperatura ambiente e não por fase oleosa líquida como nas 

emulsões (Figura 2) (MÜLLER et al, 2002 SANTOS, 2010). 

Figura 2: Estrutura típica de nanopartícula lipídica solida com núcleo oleoso solido. 

Diferentes métodos foram desenvolvidos para preparação das NLS, principalmente para fins 

farmacêuticos, dentre estes destacam-se: (i) homogeneização por alta pressão; (ii) 

emulsificação-evaporação do solvente, (iii) microemulsões e (iv) microfluidização (MÄDER, 

MEHNERT, 2001; JAFARI et al, 2006; SOUTO et al., 2007; PARHI, SURESH, 2010) . 



A vantagem da primeira técnica é que ela não se utiliza de solventes orgânicos, o que a torna 

especialmente atraente para a indústria de alimentos, além do fato de o principal equipamento 

que ela requer – homogeneizador a alta pressão - ser de uso corrente neste segmento industrial 

(MÄDER, MEHNERT, 2001; PARHI, SURESH, 2010). 

Ramalingam et al., 2016 sintetizaram NLS para nanocarrear curcumina visando maximizar a 

aplicação deste bioativo em alimentos, sendo as NLS armazenadas em duas temperaturas (25 

± 2 ° C) e (4 ± 2 ° C), e analisadas após um período de 0, 1 e 3 meses em relação aos 

parâmetros de tamanho partículas e potencial zeta das partículas. Nesta pesquisa, os 

lipossomas foram sintetizados pelos métodos de homogenizador de alta pressão e 

utrassonicação. 

Para a fase lipídica, foi utilizado Smoothex DST (polifosfato de amônio, para minimizar a 

oxidação de lipídios), Rikemal PS-100 (monoestearato de propilenoglicol) e ácido palmítico 

(RAMALINGAM et al., 2016). 

O monoestearato de propilenoglicol usado como surfactante não-iônico, favorece a 

estabilidade da emulsão lipídica. O ácido palmítico, base lipídica para NLS, é um lipídio que 

encontra-se sólido a 25 °C, sendo sua utilização em substituição a lipídios líquidos, uma 

alternativa para aumentar o controle sobre a cinética de liberação de compostos encapsulados, 

além de melhorar a estabilidade de ingredientes lipofílicos “sensíveis“ quimicamente 

(HELGASON et al., 2009; LET, ZAVAREZE, 2012). 

Estes componentes foram homogeneizados entre 5-10 °C acima do ponto de fusão da fase 

lipídica (RAMALINGAM et al., 2016). A homogeneização em uma temperatura acima da 

temperatura de fusão dos lipídios, tem como finalidade produzir uma fina dispersão de uma 

emulsão de óleo em água (HELGASON et al., 2009). 



Posteriormente, Ramalingam et al. (2016), realizaram a dispersão da curcumina (bioativo) na 

fase lipídica a quente. Em seguida uma solução aquosa 

pré-aquecida contendo Tween 80 (surfactante não iônico) foi adicionada à solução lipídica 

para formação de um pré emulsão, e posteriormente, a formulação foi submetida a 

homogeneização por alta pressão (11000 rpm) durante 5 minutos, e submetida a 

ultrassonificação por 5 min. 

Quando um líquido é submetido ao processo de ultrassonicação com alta intensidade, as 

ondas se propagam no meio líquido, ocorrendo uma alternância de ondas de alta e baixa 

pressão geradas pelo ultrassom. Na fase de baixa pressão e alta intensidade, as onda criam 

bolhas de vácuo, aumentando de diâmetro até que não conseguem mais absorver energia, e ao 

atingir a fase de alta pressão, elas são comprimidas até implodirem (HIELSHER, 2005; LET; 

ZAVAREZE, 2012). 

Após a ultrassonificação, a solução lipídica foi submetida a refrigeração por 4 °C 

(RAMALINGAM et al., 2016). O resfriamento a uma temperatura abaixo da temperatura 

ambiente é utilizado para ocasionar a cristalização do lipídio e formação das NLS. Este 

método é utilizado principalmente para o encapsulamento de ativos lipofílicos, isto porque, no 

caso de ativos hidrofílicos, este migra para a fase aquosa durante a homogeneização 

resultando em uma baixa eficiência de encapsulamento (TEERANACHAIDEEKUL et al., 

2008; ATTAMA, MÜLLER-GOYMANN, 2008). 

Para o revestimento com quitosana, as NLS carreando curcumina (NLS –c), Ramalingam et 

al., 2016, realizaram o processo de adsorção física, onde volumes iguais de NLS-c carregadas 

negativamente e quitosana (dissolvido em 0,01% de ácido acético) (50: 1 w/w) foram 

dispersas e a solução resultante agitada durante 15 min. O NLS-C revestidas com quitosana, 

foram armazenadas em temperatura de refrigeração para caracterização. 



Os resultados obtidos demonstraram que o tamanho médio das partículas e os valores de 

potencial zeta de NLS-c revestidas com quitosana, obtiveram maior tamanho de partícula 

(739,26 ± 53,12 nm) e potencial zeta positivo 18,33 ± 1,03 mV, em comparação com NLS-c 

sem revestimento, (451,80 ± 19,62 nm e -26,33 ± 1,92 mV). Esta modificação de superfície 

demonstra que o revestimento com quitosana foi capaz de modificar a superfície da NLS-c, a 

mudança do valor do potencial zeta do nanocarreador sem revestimento de -26,33 ± 1,92 mV 

para 18,33 ± 1,03 indicada a adsorção da quitosana na NLP-c (RAMALINGAM et al., 2016). 

Apesar de não fazer parte central da questão deste exame de qualificação, é interessante 

ressaltar, que os autores também avaliaram a biodisponibilidade de NLS-c com e sem 

revestimento, além de curcumina no estado livre (dispersa em surfactante), em ratos, 

verificando que que NLS-c revestidas com quitosana apresentaram maior disponibilidade, 

demonstrando desta forma, que o revestimento com quitosana em NLS-c além de favorecer a 

melhor estabilidade cinética do sistema ( repulsão eletrostática), favorecem a 

biodisponibilidade, por resistiram a ‘’ possíveis’’ obstáculos quando ingeridas via oral , 

demonstrando que NLS-c revestida, podem contribuir para maximizar sua aplicação em 

alimentos. 

Em comparação com nanoemulsões e aos lipossomas, NLS tem algumas vantagens distintas, 

que incluem: alta eficiência de encapsulamento, não utilizam solventes orgânicos; 

possibilidade de produção em larga escala, flexibilidade em controlar e na liberação de 

compostos encapsulados devido à matriz sólida; taxa de degradação mais lenta e de liberação 

prolongada do composto bioativo, (MÄDER, MEHNERT, 2001; HELGASON et al., 2009; 

MARIA et al., 2015). 

3) Nanopartículas poliméricas 



O termo nanopartícula inclui as nanocápsulas e as nanoesferas, as quais diferem entre si 

segundo a composição e organização estrutural (Figura 3). As nanocápsulas são constituídas 

por um envoltório polimérico disposto ao redor de um núcleo oleoso, ou seja, há 

diferenciação de núcleo. Por outro lado, as nanoesferas, que não apresentam óleo em sua 

composição, são formadas por uma matriz polimérica, onde a diferenciação de núcleo não é 

observada, constituída por uma matriz mais homogênea (SCHAFFAZICK et al., 2003; 

FARIDI ESFANJANI, JAFARI, 2016). 

Figura 3: Representação esquemática de nanocapsulas e nanoesferas. 

As nanopartículas poliméricas podem ser sintetizadas a partir de polímeros sintéticos como 

poliacrilatos e policaprolactona (PCL) ou polímero naturais como gelatina e quitosana 

(PANYAM, LABHASETWAR, 2003). Vários métodos de preparação são encontrados na 

literatura. Esses métodos podem ser classificados em duas principais categorias: (1) as que 

requerem uma reação de polimerização ou (2) as que utilizam diretamente uma 

macromolécula, ou um polímero pré-formado (FESSI et al., 1989; MOSQUEIRA et al., 2000; 

FARIDI ESFANJANI; JAFARI, 2016; PANYAM; LABHASETWAR, 2003). 

A dispersão de polímero pré-formado é mais facilmente controlável, de maior rendimento 

quando comparado com outros métodos de produção de nanopartículas poliméricas a partir da 

polimerização de monômeros. É um método particularmente adaptados para incorporar 

princípios ativos lipofílicos (SEVERINO et al., 2011). 

O método de polímero pré-formado pode ser preparado por quatro métodos: emulsificação-

evaporação do solvente (KREUTER, 2012; WANG et.al., 2010), por deslocamento do 

solvente ou nanoprecipitação (TAHARA et al., 2010), por saltingout (WHEATLEY et.al., 

2010) ou por emulsificação-difusão do solvente (OZTURK et al., 2010; SOUTO; 

SEVERINO, SANTANA, 2012). Os métodos de nanoprecipitaçao tem sido mais reportado na 



literatura para área de alimentos. Yegin et al., 2015 sintetizaram e caracterizaram 

nanopartículas poliméricas para nanocarrear óleo essencial de geraniol, visando avaliar sua 

ação antimicrobiana sob a superfície de folhas de espinafres, em bactérias patogênicas que 

podem ser veiculadas por alimentos (Escherichia coli O157: H7 e Salmonella enterica 

Typhimurium) (YEGIN et al., 2015). 

Para síntese das nanoparticulas poliméricas carreadas com geraniol (NP-g), os autores 

utilizaram o método de nanoprecipitação, onde o geraniol foi disperso em copolímero tribloco 

PF127 (molécula anfifílica), sendo solubilizados em tetrahidrofurano (solvente miscível em 

água). Esta etapa visou a dissolução do copolímero, que foi utilizado como revestimento da 

nanoestrutura com o composto bioativo, sendo a solução obtida mantida sob agitação 

magnética para promover a homogeneidade do sistema (YEGIN et al., 2015). O copolímero 

tribloco são moléculas obtidas pela junção de três seguimentos poliméricos, sendo a parte 

central diferente dos dois seguimentos externos, estes últimos iguais entre si. Comumente são 

utilizados óxido de etileno nas pontas (EO) e óxido de polipropileno nas extremidades 

(PO).(FESSI et al., 1989; SOUTO et al., 2012) O copolímero tribloco PF127 é uma estrutura 

que possui óxido de polipropileno nas extremidades, que em solução aquosa, forma micelas, 

‘’ aprisionando’’ em seu interior o composto lipídico, neste caso, o óleo essencial de geraniol. 

Importante ressaltar, que a utilização de copolímeros anfifílicos podem substituir os 

tensoativos, pois já tendem a formar espontaneamente estruturas micelares (FESSI et al., 

1989; SOUTO et al., 2012). Posteriormente, Yegin et al., 2016, submeteram a solução 

orgânica obtida sob uma solução aquosa (água-Miliq) em agitação magnética à temperatura 

ambiente por cerca de 10 min. As nanopartículas foram formadas pela difusão espontânea do 

solvente na fase aquosa do polímero, insolúvel na mistura de água e solvente, precipitando 

para formar nanopartículas, enquanto ocorre o encapsulamento do composto ativo. Em 

seguida, os autores realizaram a remoção do solvente por evaporação por 7 h. As NP-g foram 



caracterizadas, dentre outras análises, por tamanho de partícula (DLS - Zetasizer ZS90) , 

polidispersão e microscopia eletrônica de transmissão (YEGIN et al., 2015). De acordo com 

os resultados relatados por Yegin et al., 2016, o diâmetro médio das partículas foram de 412 

nm (para a proporção de polímero e ativo de 1:1). As estruturas da NP-g apresentaram-se 

esféricas pela técnica de microscopia electrónica de transmissão (resultante principalmente da 

presença de copolímero tribloco que em solução aquosa, origina uma estrutura micelar). 

Além disso, de acordo com a técnica utilizada pelos autores, pode-se inferir, que as NP-g 

originaram estruturas de nanocápsulas, pois foram formadas quando o 

princípio ativo foi previamente dissolvido na fase lipídica, o qual é emulsificado na solução 

orgânica polimérica antes de ser veiculado à fase externa (MARTINS et al., 2010). 

A polidispersão da NP-g foi de aproximadamente 0,19, demostrando um dispersão 

homogênea no sistema pesquisado, que tende a favorecer a estabilidade cinética (YEGIN et 

al., 2015). 

As analises microbiológicos (não relatadas nesta avaliação de qualificação), demostraram que 

a utilização de NP-g por imersão nas superfícies de folhas de espinafre, foi capaz de reduzir a 

população de E. coli O157: H7 e S. enterica Typhimurium em 3,2 ± 1,7 e 4,2 ± 1,2 log UFC / 

cm 2, respectivamente. Em pré- teste, pela análise da Concentração Mínima Inibitória (CMI) 

e Concentração Mínima Bactericida (CMB), foi evidenciado que o geraniol nanocarreado em 

nanopartículas poliméricas, obtiveram melhores resultados em concentrações menores em 

relação a geraniol na forma livre, demostrando que este óleo essencial nanocarreado por 

nanopartículas poliméricas, pode ser uma alternativa viável para a descontaminação pós-

colheita de produtos in natura de origem vegetal (YEGIN et al., 2015). 

Apesar de nanoparticulas poliméricas já serem utilizadas a décadas para carreamento de 

fármacos, e serem obtidas por diferentes métodos, sua utilização na área de alimentos é 



considerada recente, sendo obtidas, principalmente, pelo método supracitado, que tem 

demonstrado menores interação com macromoléculas dos diferentes componentes da matriz 

alimentícia. 

4) Nanoemulsão 

Nanoemulsões são dispersões de dois líquidos imiscíveis estabilizados por meio de um 

sistema de surfactante ou de surfactante. A sua estabilidade física pode ser substancialmente 

melhorada por seleção de emulsionantes adequados que são capazes de ‘’ rodear’’ as gotículas 

dispersas de forma a reduzir a tensão interfacial ou aumentar a repulsão gota-gota (TADROS 

et al., 2004; SOLANS et al., 2005). 

Dentre as diferentes nanoestruturas, as nanoemulsões, tem demostrando um elevado potencial 

para serem utilizados na área de alimentos, em relação as 

emulsões convencionais, por apresentarem maior estabilidade frente a separação gravitacional 

e agregação das gotículas, além de maior biodisponibilidade dos compostos encapsulados 

(PINHEIRO et al., 2016). 

De forma geral, as nanoemulsões apresentam aspecto macroscópico leitoso a translúcido, 

baixa viscosidade, e com moléculas do princípio ativo preferencialmente dissolvidas no 

núcleo oleoso da nanoestrutura (DONSÌ et al., 2012; DIAS et al., 2014). 

A sintese de nanoemulsões pode ser dividido em métodos de alta e de baixa energia. Os 

métodos que empregam alta energia incluem a homogeneização por alta pressão, sonicação e 

microfluidização, os quais requerem equipamentos específicos. Os métodos que empregam 

baixa energia, utilizando a energia química armazenada nos componentes são, por exemplo, a 

emulsificação espontânea e o método da temperatura de inversão de fases (PIT, do inglês 

phase inversion temperature)(SOLANS et al., 2005; MCCLEMENTS; XIAO, 2014). 



Os métodos que utilizam alta energia muitas vezes são extremamente dispendiosos para 

aplicações industriais, especialmente quando se deseja um tamanho médio de gota muito 

pequeno (20 - 100nm). Por sua vez, os métodos de baixa energia requerem baixo consumo de 

energia para a produção das nanoemulsões e dependem principalmente das propriedades 

físico-químicas intrínsecas do tensoativo e da fase oleosa (TADROS et al., 2004; 

MCCLEMENTS, RAO, 2011). 

A partir do método de baixa energia, Bovi (2015), sintetizou nanoemulsão para carrear óleo 

de buriti (Mauritia flexuosa L.), substância de origem vegetal rica em tocoferóis, carotenoides 

e em ácidos graxos (cerca de 73% a 78% do óleo de buriti é composto de ácido oleico, 

conhecido pela sua propriedade de redução do nível de colesterol no sangue), visando sua 

incorporação em bebida isotônica, favorecendo desta forma sua biodisponibilidade, além de 

agregar valor nutricional para a bebida (BOVI, 2015). 

A síntese de nanoemulsões pelo método de inversão de fase (phase inversion temperature, ou 

método PIT), por se tratar de um método de baixa energia, permite que o princípio ativo (óleo 

de buriti) seja utilizado também, como corante natural em produtos alimentícios de base 

aquosa. O método PIT, favorece a produção de nanoemulsões com aspecto translúcido. Tal 

transparência óptica se mostra extremamente vantajosa quando se deseja aplicar em produtos 

translúcidos, como é o caso de bebidas isotônicas, além de minimizar possíveis perdas do 

composto ativo termolábeis, caso fosse utilizado um método de alta energia. (BOVI, 2015). 

Antes de realizar a formulação final, foi determinado a temperatura de inversão de fases, para 

definir a temperatura em que o polisorbato 80 (surfactante não iônico) utilizado na 

formulação, alteraria sua afinidade dominante da fase aquosa para a fase oleosa, produzindo 

uma mudança no tipo de emulsão. A princípio, a inversão de fase foi observada visivelmente, 

através da mudança na viscosidade e transparência do sistema. Em seguida, através da 



utilização de um condutivímetro, foi utilizado para constatar está alteração, sendo construídas 

curvas de condutividade vs. temperatura em diferentes concentrações de NaCl (2,5 M, 3 M, 

3,5 M e 4 M). A temperatura de inversão de fases (TPIT) foi determinada pela média entre a 

temperatura de início do decaimento da condutividade e a temperatura mínima atingida pelo 

sistema após a inversão de fases (BOVI, 2015). 

Para a fase oleoso do nanosistema, Bovi (2015), utilizou o próprio princípio ativo (óleo de 

buriti), além de polisorbato 80 como agente surfactante e cloreto de sódio. Para a avaliação da 

estabilidade físico-química das nanoemulsões foram realizadas análises de determinação do 

diâmetro médio hidrodinâmico, distribuição de tamanho de gota, quantificação de 

carotenoides totais e avaliação da oxidação lipídica, por um período de armazenamento de 60 

dias (BOVI, 2015). 

Para produção das nanoemulsões , foi realizado primeiramente o aquecimento dos 

componentes da formulação (água, tensoativos, sal e óleo de buriti) em banho-maria até 80 

°C, sendo misturados sob agitação mecânica a 300 rpm (BOVI, 2015). 

Como resultado do aquecimento, a solubilidade do polisorbato 80 (tensoativos não-iônicos 

polietoxilados) se altera progressivamente, pois os grupos etoxilados gradualmente se 

desidratam com o aquecimento, tornando o tensoativo gradualmente mais hidrofóbico. Acima 

da temperatura de inversão de fase (TPIT) o tensoativo é inteiramente solubilizado em óleo e, 

assim, a mistura sofre uma inversão de fase, de uma emulsão óleo em água (O/A) para uma 

emulsão de água em óleo (A/O) (ANTON et al., 2007). 

Importante ressaltar, que o uso de NaCl na formulação, teve como objetivo melhorar a 

estabilidade da nanoemulsoes. O aumento desta estabilidade, pode ser devido a capacidade do 

sal de auxiliar no processo de desidratação do polisorbato 80 (ANTON et al., 2007). 

Conforme já foi mencionado, para produção de nanoemulsões pelo método PIT ocorre uma 



etapa de aquecimento, resultando na solubilidade do tensoativo, que se altera 

progressivamente, uma vez que os grupos etoxilados gradualmente se desidratam tornando o 

tensoativo gradualmente mais hidrofóbico. Acredita-se que a adição de sal atue justamente 

nesta etapa da produção das nanoemulsões (BOVI 2015). 

A seguir, Bovi (2015), submeteu a amostra a um rápido resfriamento por agitação magnética, 

utilizando-se uma camisa de resfriamento alimentada com água a 0 °C, até que a temperatura 

da solução obtida alcançasse a temperatura de 20 °C. Durante o resfriamento, o tensoativo se 

reidrata e se torna novamente hidrofílico induzindo uma migração rápida e espontânea para 

fase aquosa, originando as nanoemulsões (ANTON et al., 2007). 

Após obtenção da nanoemulsão, o sistema foi armazena em temperatura de 4 °C, para 

avaliação da estabilidade físico-química das nanoemulsões por análises de determinação do 

diâmetro médio hidrodinâmico e distribuição de tamanho de gota (Zeta Plus) (BOVI, 2015). 

De acordo com os resultados reportados, as nanoemulsões apresentaram estabilidade durante 

60 dias em refrigeração. As nanoemulsões produzidas, tanto com 2,5 M de NaCl quanto com 

3 M de NaCl, apresentaram distribuições bimodais. Para as nanoemulsões contendo 2,5 M de 

NaCl a primeira população concentrou-se por volta de 30 a 40 nm e a segunda, em torno de 

160 nm. Já para as nanoemulsões contendo 3 M de NaCl a primeira população oscilou entre 

20 a 50 nm e a segunda, em torno de 80 nm (BOVI, 2015). 

Apesar de não descrito nesta avaliação de qualificação, a metodologia e as análises da 

incorporação da nanoemulsão veiculando o princípio ativo na bebida isotônica, por não ser a 

parte central da questão de qualificação, Bovi (2015), verificou que é possível a incorporação 

das nanoemulsões sem que haja separação de fases neste sistema. Por meio da realização de 

análise sensorial, observou-se que para uma primeira tentativa de incorporação de 

nanoemulsões em bebida isotônica os resultados se mostraram relativamente satisfatórios. 



Os resultados desta pesquisa predizem, que a substituição de compostos sintéticos (corantes e 

aromatizantes), por compostos naturais nanocarreados por nanoemulsões, pode ser uma 

alternativa viável, minimizando o uso de corantes artificiais e agregando valor nutricional à 

bebida, o que poderá, com devidas modificações da formulação, ser utilizado em outras 

matrizes alimentícias. 

Dentre os métodos de síntese de nanoemulsões de alta energia, a ultrasonificação, vem sendo 

bastante utilizada em estudos na área de alimentos. Neste contexto, Ghosh et al., 2014 

sintetizaram uma nanoemulsões pelo método de ultrassonificação para nanocarrear eugenol 

visando sua ação antimicrobiana em sumo de frutas. 

Os autores utilizaram para a formulação da nanoemulsões o surfactante Tween 80, para a base 

lipídica o óleo de gergelim, o eugenol como princípio ativo e água Milli-Q. 

Ghosh et al., 2014 obtiveram a nonoemulsao carreando eugenol em duas etapas: i) a fase 

oleosa composta de 3% de eugenol foi acrescentada no óleo de gergelim na concentração de 

6% (v/v), sendo posteriormente, a solução dispersa com o agente Tween 80 na concentração 

de 18% (a proporção de óleo e eugenol foi de 1:2; e de Tween 80 e água de 18:74, após a 

realização de pré-testes). Em seguida, foi adicionado água, e a formulação resultante foi 

submetida a agitação magnética à temperatura ambiente por 15 min até a formação de uma 

emulsão de aspecto grosseira (altamente viscosa e leitosa). 

O surfactante Tween 80, é um monoleato de sorbitano polioxietilenopolisorbato não-iônico, 

geralmente solúveis ou dispersíveis em água e empregados para obter emulsões do tipo óleo 

em água (O/A), como dispersantes ou solubilizantes de óleos com propriedade bem reportada 

na literatura pela eficácia na redução da tensão interfacial. (GHOSH et al., 2014). 

Os surfactantes não iônico, como o Tween 80, quando utilizado em emulsões para alimentos, 

além de favorecer a estabilidade do sistema, também auxilia a minimizar a degradação 



induzida por componentes iônicos, pela sua capacidade em neutraliza-los, além de favorecer 

ao aumento da espessura em torno da área interfacial da gotícula presente na emulsão (HSU; 

NACU, 2003). Como estabilizadores eficazes de emulsões, tais surfactantes não iónicos, são 

utilizados em concentrações muito acima da CMC, de modo a atingir a cobertura 

da superfície de gotículas de óleo tão completa quanto possível e assegurar a estabilização 

esférica (GRIGORIEV, MILLER, 2009). 

Após a primeira etapa Ghosh et al.(2014), realizaram a segunda etapa: ii) após a obtenção de 

uma emulsão grosseira, a formulação foi submetida a sonicação a 20 kHz e 750 W de 

potência, com o diâmetro de ponta do sonicador de 13 mm, por 30 min. Por se trata de um 

método de alta energia, pode ocorrer a liberação de energia na forma de calor proveniente da 

cavitação das gotículas, que pode desfavorecer a estabilidade e ou perda do princípio ativo da 

nanoemulsão, para evitar tal possibilidade durante a sonicação, os autores imergiram o 

recipiente contendo a emulsão grosseira, no interior de um frasco contendo banho de gelo 

(GHOSH et al., 2014). 

Pelo método de sonicação, o fluido é primeiramente conduzido através de um orifício de 

diâmetro reduzido com pressão moderada e orientado em direção a uma lâmina vibratória 

onde sofre impacto. Quando o sistema atinge uma fase estacionária entra em cavitação, 

próximo da extremidade da lâmina e a vibração desta produz ondas ultrassônicas, que são 

capazes de exercer um efeito cortante, produzindo gotículas de diâmetro reduzido (MAA, 

HSU, 1999; SOLANS et al., 2005; DONSÌ et al., 2012). 

A partir dos resultados obtidos, os autores observaram que as nanoemulsoes obtidas pelo 

método descrito, obtiveram tamanho da partícula e polidispersão pela técnica de 

espalhamento de luz dinâmico (DLS), valores de 13 nm ± 3,1 e 0,079 ± 0,09 respectivamente, 

demostrando boa estabilidade do sistema. As nanoemulsões com eugenol demostram redução 



de 10% na população nativa de bactérias heterotróficas em suco laranja armazenado a 4 °C, 

inferindo-se que este nanocarreador, pode ser utilizado como um potencial agente de 

conservação no controle microbiológico (GHOSH et al., 2014). 

Além dos nonocarreadores supracitados, outras nanoestruturas vêm sendo pesquisadas na área 

de alimentos, como por exemplo, nanoestruturas de origem natural, como as obtidas por 

algumas proteínas do leite, tais como caseína, β-caseína e Albumina Sérica Bovina (BSA). 

Neste contexto, Nunes (2016), avaliou a interação entre ácido cinâmico e cinamato de metila 

com a BSA. O preparo da dispersão utilizando a BSA como nanocarreadora, foi obtida pela 

diluição da proteína diretamente em solução tampao em três diferentes valores de pH (3,5; 5,0 

e 7,4). A dispersão da BSA 

em diferentes pH, teve como objetivo, avaliar a interação do nanocarreador com os princípios 

ativos em intervalos abaixo, próximo e acima do potencial isoelétrico da proteína, que é 

reportada próximo ao valor de pH de 4,6. Após a solubilização de BSA em diferentes pH, o 

ácido cinâmico foi disperso diretamente em cada uma das dispersões (BSA com pH 3,5; 5,0 e 

7,4). Porém, para o cinamato de metila foi utilizado uma solução estoque na concentração de 

1,0 x 10-2 mol. L-1 em etanol, devido à sua insolubilidade em água. 

O pH é um fator que pode promover mudanças na densidade de cargas da BSA devido a 

protonação/desprotonação de grupos ionizáveis, bem como em sua carga líquida. Estas 

mudanças podem influenciar tanto as interações entre os segmentos da cadeia polipeptídica da 

BSA quanto as interações que esta proteína realiza com outras moléculas. Próximo ao ponto 

isoelétrico (pH ~ 4,8), por exemplo, a BSA exibe um estrutura molecular de coração (KUN et 

al., 2009), por esta razão, Nunes (2016), avaliou em três diferentes valores de pH, verificando 

desta forma, analisar como a provável mudança da conformação da proteína BSA pode ser 

alterada pelo pH do meio. 



Nunes (2016), evidenciou que a interação entre os compostos estudados com a BSA foi 

energeticamente menos favorável quando BSA estava em pH 3,5, demostrando que a 

desnaturação promovida pelo baixo valor de pH, pode influenciar nas características de 

superfície da nanoestrutura, podendo resultar em menor estabilidade cinética do sistema 

(BSA-ligante). Neste contexto, a importância da conformação da proteína e sua interação com 

moléculas de pequena massa molar, pode fornecer informações importantes para a sua 

aplicação futura na área de alimentos. 

De acordo com diferentes estudos supracitados nesta questão de qualificação, pode-se inferir, 

que dentre os diferentes nanocarreadores que vem sendo pesquisado na área de alimentos nos 

últimos anos, estes nanosistemas tem demostrado grande viabilidade de uso para a área de 

alimentos, sendo necessário, estudos mais aprofundados e in situ, para serem de fatos 

utilizados com mais eficiência em escala industrial. 

Importante ressaltar, que apesar da grande variedade de nanocarreadores disponíveis no 

mercado para a área farmacêutica, esta nanotecnologia ainda tem encontrado, relativamente, 

pouco espaço na indústria de alimentos. Uma das razões disso é o fator custo – enquanto os 

setores 

farmacêuticos geralmente suportam a utilização de técnicas de alto custo, a indústria de 

alimentos tipicamente trabalha com margens de lucro relativamente baixas, sendo imperativa 

a necessidade de redução dos custos de produção. Além disso, as indústrias apresentam 

muitas vezes forte resistência à adoção de novas tecnologias (AZEREDO et al., 2005). 

No entanto, deve-se considerar que muitos compostos de grande impacto mercadológico na 

indústria de alimentos, como os aromas, corantes naturais e bioativos (carotenoides, 

flavonoides, curcumina, dentre outros), apresentam algumas limitações para serem utilizados 

diretamente na área de alimentos, tais como, elevada hidrofobicidade, propensão a degradação 



físico-química, odores e sabores pronunciados, que pode desfavorecer sua utilização em 

matrizes alimentícias. 

Neste contexto, a utilização de nanocarreadores para vincular estes princípios, pode favorecer 

a proteção destas substancias e aumentar sua biodisponibilidade e estabilidade físico-química 

em diferentes matrizes alimentícias, além de disponibilizar ao consumidor, a possibilidade da 

obtenção de um produto com melhor qualidade nutricional. 
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