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1. INTRODUGAO

A vaginose bacteriana (VB) € uma das infecgbes vaginais mais comuns,
decorrentes de desequilibrios na microbiota vaginal. A VB é caracterizada pela
redugao dos lactobacilos e pela predominancia de bactérias anaerdbias, como
Gardnerella vaginalis. Essa alteragdo na flora vaginal pode resultar em sintomas
como corrimento vaginal acinzentado e odor desagradavel, frequentemente
descrito como "cheiro de peixe", além de desconforto leve. Embora muitas
mulheres permanegam assintomaticas, a VB pode levar a complicagcbes em
gestantes, como parto prematuro e baixo peso ao nascer (MENDLING, 2016).

A VB é tratada com antibioticos, como metronidazol e clindamicina, mas
taxa de recorréncia é elevada cerca de 30% das mulheres que recebem
tratamento padrdao para VB terdo uma recorréncia dentro de trés meses, e
aproximadamente 50% podem apresentar uma nova infecgdo dentro de seis
meses apos o tratamento inicial, o que representa um grande desafio no
tratamento da VB, demandando estratégias que visem tanto o tratamento
imediato quanto a preveng¢ao de novos episédios (SOBEL et al., 2019).

Nesse contexto, os o6leos essenciais (OEs) surgem como alternativas
terapéuticas promissoras devido as suas propriedades antimicrobianas,
antifungicas e anti-inflamatérias. Entre eles, destaca-se o 6leo essencial de
Boswellia carterii (OEBC), extraido da planta Boswellia carterii, e encontrado em
regides como Arabia Saudita, Somalia, Iémen e Sudao.

Esse OE é amplamente utilizado em diversas aplicagdes medicinais e
cosméticas, sendo conhecido por suas propriedades diuréticas, desinfetantes,
reguladoras menstruais e tonificantes para a pele, além de atuar como laxante e
fixador de perfumes. Além disso, o extrato alcoolico de Boswellia carterii possui
efeitos analgésicos, anti-inflamatorios e até anticancerigenos (LIU et al., 2002).
Entretanto, o uso clinico dos OEs enfrenta desafios, como a baixa solubilidade,
volatilidade e potenciais efeitos citotoxicos em altas concentragdes, esses fatores
limitam sua aplicagao (SANTOS et al., 2020; HAMOUDI et al., 2021).

Para contornar esses desafios, as nanoemulsdes (NEs) surgem como uma
solucao eficaz. As NEs sao sistemas coloidais estaveis compostos por uma fase
lipidica dispersa em uma fase aquosa, estabilizadas por agentes emulsificantes
(DAVID et al., 2023; LEE et al., 2024). Permitem a encapsulagdo de compostos
bioativos, como os OEs, facilitando sua liberagdo controlada e aumentando a
biodisponibilidade (MALIK et al.,, 2023). Além disso, as NEs melhoram a
estabilidade dos OEs, impedindo a coalescéncia e sedimentagao das particulas,
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tornando-as adequadas para formulagdes farmacéuticas de longa duragao. Esse
método também reduz a toxicidade potencial e facilita o uso tanto tépico quanto
oral, ampliando as possibilidades terapéuticas (SOUZA et al., 2020;
PEREZ-ESPARGOSA et al., 2020).

O objetivo deste trabalho é formular e caracterizar NEs contendo OEBC e
avaliar sua atividade antimicrobiana frente a cepas de Gardnerella vaginalis, com
o intuito de desenvolver uma alternativa eficaz para o tratamento de infec¢des
vaginais recorrentes, como a VB.

2. METODOLOGIA

Para a preparagao das NEs foi utilizado o método de inversdo de fases,
envolvendo duas fases distintas: uma fase aquosa e uma fase oleosa. A fase
aquosa foi composta por 2% (p/p) de Tween 80 e 100 mL de agua para completar
a formulagao. A fase oleosa continha 2% (p/p) de Span 80 e 5% (p/p) OEBC. Uma
formulacdo em branco foi desenvolvida para avaliar as propriedades das NEs,
utilizando triglicerideos de cadeia média (MCT) em substituicdo ao OEBC, com
base nas concentragdes estabelecidas por Giongo et al. (2017)

E para a avaliacdo da atividade antimicrobiana se realizou ensaios de
Disco-Difusédo de acordo com método recomendado pelo Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSI), através do protocolo para bactérias M2-A11 (2012).

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A analise do tamanho de particula € um parametro importante para
identificar a estabilidade das goticulas, e o indice de polidispersidade (PDI) &
utilizado para indicar a distribuicdo do tamanho das goticulas em um sistema. Um
valor de PDI mais baixo caracteriza uma populagédo monodispersa de goticulas na
distribuicdo de tamanho e um maior grau de homogeneidade do sistema. Um PDI
de até 0,3 é considerado adequado e indica que o sistema €& monodisperso,
abrangendo uma pequena faixa de tamanhos, enquanto valores proximos a 1
indicam uma ampla variagdo de tamanhos de goticulas.

Tabela 1 - Tamanho médio de particula (nm), PDI e potencial zeta das nanoemulsdes

Amostra Tamanho (nm) £ SD PDI £ SD Potencial Zeta § (mV)
Emulsao do éleo 91 £ 3.119 0.267 £ 0.008 -36.31 + 1.636
Emulsao branca 63 £ 1.034 0.258 + 0.008 -29.83 + 0.446

Com base nos resultados, pode-se observar que os dois sistemas
apresentam tamanhos de particulas < 91 nm, -caracterizando-os como
nanoemulsdes. Estes valores estdo dentro da faixa ideal para nanoemulsdes de
20-200 nm (MCCLEMENTS, 2012), o que € benéfico para aumentar a penetragao
em barreiras biolégicas, como a pele e a mucosa vaginal, devido a sua maior area
de superficie e capacidade de difusdo (GUPTA et al., 2016; SALVIA-TRUJILO et
al., 2013). Observou-se que nanoelmusao do 6leo de Boswellia carterii (NE-BC)
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apresentou o maior tamanho médio de particula (91 £ 3.119 nm), o que pode ser
atribuido a agregacado das goticulas do OE. Este resultado é consistente com
outros estudos que relatam que OE tendem a formar goticulas maiores devido a
sua alta hidrofobicidade e interagdes intermoleculares (NAZZARO et al., 2017). O
PDI também foi < 0,3 para os dois sistemas, indicando sistemas monodispersos.
Esses resultados sao ideais para garantir maior estabilidade, pois 0 movimento
browniano produzido em goticulas de pequeno tamanho o que contribui para a
estabilidade contra sedimentac&o ou creaming. Além disso, a analise do potencial
zeta destaca-se como um parametro importante para determinar a estabilidade
das particulas e as interagdes presentes nas emulsdes. Um valor elevado do
potencial zeta (x 30 mV) pode caracterizar formulagées mais estaveis, uma vez
que as particulas carregadas se afastam umas das outras, fazendo com que a
forca gerada entre elas exceda as forgas vistas no processo de agregacao
(HONARY & ZAHIR, 2013).

Neste estudo também foi avaliada a atividade antimicrobiana da NE-BC
contra diferentes cepas de Gardnerella vaginalis.

Tabela 2: Tamanho dos halos da NEs da MT frente aos patégenos

Patogenos Cepas Halo (mm) NE-BC
Gardnerella vaginalis ATCC 49145 12/13 mm
Isolado Clinico I1 10/11 mm

Gardnerella vaginalis

A cepa ATCC 49145 apresentou halos de inibicdo entre 12 e 13 mm,
indicando uma resposta antimicrobiana moderada. Essa agdo é atribuida a
compostos presentes no OEBC, como alfa-pineno e beta-pineno, que
desestabilizam a membrana celular bacteriana. Em contrapartida, na cepa clinica
isolada (11), os halos foram menores (10 a 11 mm), sugerindo uma redugéo de
eficacia, possivelmente devido a variagcbes genéticas ou mecanismos de
resisténcia bacteriana (OLIVEIRA et al., 2016; MOREIRA et al., 2021).

4. CONCLUSOES

Este estudo demonstrou que a NE-BC possui caracteristicas
fisico-quimicas adequadas para uso farmacéutico, apresentando tamanhos de
particulas dentro da faixa ideal (< 91 nm) e indices de polidispersidade (PDI <
0,3), indicando uma boa distribuicdo de tamanho e estabilidade do sistema. Além
disso, 0 potencial zeta elevado sugere que as formulagdes sdo estaveis, com
baixa tendéncia a agregacao.

E quanto a atividade antimicrobiana, as NE-BC mostraram eficacia
moderada contra a cepa ATCC 49145 de Gardnerella vaginalis, com halos de
inibicdo de 12 a 13 mm. No entanto, uma reducgéo na eficacia foi observada contra
a cepa clinica isolada (I1), possivelmente devido a variagbes genéticas e
mecanismos de resisténcia, destacando a necessidade de mais estudos para
adaptar a formulacéo a diferentes cepas bacterianas.
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