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Resumo:

A giardíase, causada pelo protozoário Giardia lamblia, na maioria dos estados do Brasil, apresenta-se prevalente em 20% de 
escolares e pré-escolares. A contaminação por este parasita ocorre através da contaminação fecal-oral, onde está parasitose 
pode ocasionar déficit cognitivo, de crescimento e comprometimento do estado nutricional. Quando em crianças, temos como 
consequência a má-absorção de açúcares, gorduras,vitaminas A, D, E, K, B12, ácido fólico, ferro e zinco. Dentre as possíveis 
terapias medicamentosas envolvendo giardíase se inclui drogas como metronidazol, furazolidona, paromomicina, 
benzimidazóis, que podem produzir efeitos colaterais junto da resistência que o protozoário patogênico apresenta a alguns 
deles. Seu tratamento é longo, assim prejudicando a adesão em alguns grupos populacionais. Logo, novas abordagens 
terapêuticas se tornam bastante interessantes. Nesse sentido, pode-se destacar os nanosistemas carreadores de fármacos. As 
nanocápsulas, pertencentes ao grupo das nanopartículas, possuem um núcleo oleoso envolto por uma matriz polimérica, onde 
o fármaco pode estar dissolvido no núcleo ou adsorvido na parede polimérica. Dessa forma, auxilia no controle de liberação 
do fármaco além de reduzir o potencial tóxico, aumenta biodisponibilidade e índice terapêutico além de poder reduzir os 
efeitos colaterais. O alecrim (Rosmarinus officinalis) é uma das plantas medicinais mais utilizadas e documentadas no mundo. 
Por esta razão o seus extratos e óleos essenciais exibem muitos efeitos benéficos à saúde como antioxidante, antimicrobianos, 
anticancerígenos, anti-inflamatórias, incluindo atividade antiprotozoária. Dessa forma, o presente trabalho tem como objetivo 
o desenvolvimento de nanocápsulas de metronidazol co-encapsulado com óleo essencial de Rosmarinus officinalis como uma 
nova abordagem a terapêutica antiprotozoária. A suspensão de nanocápsulas de metronidazol (NCM) foram preparadas 
utilizando o método denominado deposição interfacial do polímero pré-formado. O tamanho de partícula foi avaliado pela 
técnica de difratometria de laser (DL) utilizando o equipamento Mastersizer® 2000 (Malvern Instruments). O diâmetro de 
partícula e o índice de polidispersão (PDI) foi obtido por espalhamento dinâmico de luz (DLS) (NanoBrook 90Plus Zeta®). A 
determinação de pH foi realizada com potenciômetro (Hanna®). A NCM apresentou um diâmetro de partícula e polidispersão 
satisfatórios. Temos a perspectiva de realização de mais análises, como estabilidade, eficiência de encapsulação do fármaco e 
ainda avaliação do perfil de liberação a partir da nanoestrutura.
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NANOCÁPSULAS DE POLI-EPSILON CAPROLACTONA CO-ENCAPSULANDO 
METRONIDAZOL E ÓLEO ESSENCIAL DE Rosmarinus officinalis 

 
1 INTRODUÇÃO 
 

Infecções causadas por parasitas intestinais apresentam-se como um grave problema 
de saúde pública no mundo. De acordo com a Organização Mundial da Saúde (OMS), as 
parasitoses configuram um cenário de 2 a 3 milhões de óbitos por ano em todo o mundo, 
podendo citar a ascaridíase, giardíase, amebíase, malária e leishmanias como as parasitoses 
mais frequentes, sendo as crianças o grupo de risco mais afetado (WHO, 1990; ESCOBEDO, 
et al., 2007). 

A giardíase, causada pelo protozoário Giardia lamblia, na maioria dos estados do 
Brasil, apresenta-se prevalente em 20% de escolares e pré-escolares. A contaminação por este 
parasita ocorre através da contaminação fecal-oral, onde está parasitose pode ocasionar déficit 
cognitivo, de crescimento e comprometimento do estado nutricional. Quando em crianças, 
temos como consequência a má-absorção de açúcares, gorduras,vitaminas A, D, E, K, B12, 
ácido fólico, ferro e zinco (FERREIRA et al., 2002; MELO et al., 2004). 

Dentre as possíveis terapias medicamentosas envolvendo giardíase se inclui drogas 
como metronidazol, furazolidona, paromomicina, benzimidazóis, que podem produzir efeitos 
colaterais junto da resistência que o protozoário patogênico apresenta a alguns deles. Seu 
tratamento é longo, assim prejudicando a adesão em alguns grupos populacionais. Logo, 
novas abordagens terapêuticas se tornam bastante interessantes. Nesse sentido, pode-se 
destacar os nanosistemas carreadores de fármacos (GUERRANT et al., 1999; LIU et al., 2000; 
GARDNER et al., 2001). 

As nanocápsulas, pertencentes ao grupo das nanopartículas, possuem um núcleo 
oleoso envolto por uma matriz polimérica, onde o fármaco pode estar dissolvido no núcleo ou 
adsorvido na parede polimérica. Dessa forma, auxilia no controle de liberação do fármaco 
além de reduzir o potencial tóxico, aumenta biodisponibilidade e índice terapêutico al[em de 
poder reduzir os efeitos colaterais (LIU et al., 2011). 

O alecrim (Rosmarinus officinalis) é uma das plantas medicinais mais utilizadas e 
documentadas no mundo (SELMI et al., 2017). Por esta razão o seus extratos e óleos 
essenciais exibem muitos efeitos benéficos à saúde como antioxidante (GÜLLÜCE et al., 
2003), antimicrobianos (VALERO et al., 2003), anticancerígenos (BERRINGTON et al., 
2012), anti-inflamatórias (TAKAKI et al., 2008), incluindo atividade antiprotozoária 
(ELBADR et al., 2013). 

Dessa forma, o presente trabalho tem como objetivo o desenvolvimento de 
nanocápsulas de metronidazol co-encapsulado com óleo essencial de Rosmarinus officinalis 

como uma nova abordagem a terapêutica antiprotozoária. 
 

2 METODOLOGIA 
 
2.1 Preparação das nanocápsulas 

 
A suspensão de nanocápsulas de metronidazol (NCM) foram preparadas utilizando o 

método denominado deposição interfacial do polímero pré-formado por Fessi et al., (1989). A 
IDVH� RUJkQLFD� IRL� FRPSRVWD� SRU� SROL�0-caprolactona) (PCL), óleo essencial de alecrim como 
núcleo lipídico, tensoativo de baixo EHL monoestearato de sorbitano (Span 60), metronidazol 
e acetona. Os componentes foram aquecidos a 40 °C em banho eletrostático para completa 
dissolução de todos os componentes.  
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determinadas por DL, onde os eixos 1 a 4 correspondem aos dados relacionados ao volume 
das partículas: d(0.1)v, d(0.5)v, d(0.9)v, e D[4,3]v enquanto os eixos 5 a 8 correspondem aos dados 
com base no número de partículas: d(0.1)n, d(0.5)n, d(0.9)n e D[4.3]n. ). O diâmetro médio (d0.5) e o 
volume globular médio (D[4.3]) apresentaram valores de 161,66 ± 3,30 nm e 207,33 ± 17,44 
nm, respectivamente, estando dentro da escala nanométrica. Além disso, foi observado que as 
nanocápsulas apresentavam formato padrão pela proximidade dos valores. A suspensão 
apresentou um Span de 1,739 ± 0,06, apresentando certo grau de polidispersividade o que 
justifica o formato assimétrico do gráfico.  
 

Tabela 1. Diâmetro e volume de partículas obtidos por difratometria de laser (DL). 
 
 D[4,3] d(0,5) Span 

NCI 207,33 ± 17,44 161,66 ± 3,30 1,739 ± 0,06 
Fonte: do autor, 2018. 
 

Como técnica alternativa ao DL, o espalhamento dinâmico de luz (DLS) também foi 
utilizado para caracterização da suspensão NCM. Este é um método mais específico para 
partículas nanométricas. Os dados encontrados por esta análise foram semelhantes com os 
encontrados por DL. O diâmetro médio da suspensão foi de 252,8 ± 7,32 nm, com uma 
polidispersão 0,144 ± 0,01, comprovando que a suspensão é homogênea e monodispersa. 
 

Tabela 2. Valores de Diâmetro Médio de partícula (Zeta Average), Índice de Polidispersão 
(PDI) obtidos por (DLS) e medidas de pH. 

 

 Diâmetro médio 
(nm) 

IPD pH 

NCM 252,8 ± 7,32 0,144 ± 0,01 6,88 ± 0,04 
                 Fonte: do autor, 2018. 

 
Na literatura são encontrados outros trabalhos utilizarando óleos essenciais como 

núcleo lipídico no desenvolvimento de nanocápsulas. Entre estes, Pinto et al., (2016) 
desenvolveu nanocápsulas com óleo essencial se Lippia sidoides utilizando PCL como 
polímero de revestimento. Avaliando o tamanho por DLS obteve o diâmetro médio variando 
de 153 a 443 nm e  um PDI abaixo de 0,20. Outro trabalho realizado por Bradi et al., (2018) 
co-encapsulou indometacina com óleo essencial de Nigella Sativa. Este demonstrou diâmetros 
semelhantes ao nosso trabalho, obtendo um diâmetro médio entre 230 a 260 nm. Christofoli et 

al., (2015) desenvolveu nancocápsulas de Zanthoxylum rhoifolium utilizando PCL, 
apresentando um diâmetro médio variando de 451,9 a 464,6 nm. Essa variabilidade é 
justificada por Schaffazick et al., (2007), onde relata que o tipo de fase oleosa utilizada como 
núcleo na preparação de NC tem grande influência no tamanho médio das partículas e no 
índice de polidispersão devido à diferença em sua viscosidade, característica hidrofóbica e 
tensão interfacial. 
 
4 CONSIDERAÇÕES FINAIS 
 

A NCM apresentou um diâmetro de partícula e polidispersão satisfatórios. Temos a 
perpspectiva de realização de mais análises, como estabilidade, eficiência de encapsulação do 
fármaco e ainda avaliação do perfil de liberação a partir da nanoestrutura. 
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