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RESUMO

Com a alimentacao ha possibilidade de proteger o organismo contra doencas
cronicas, tais como desenvolvimento de células tumorais e doencas
cardiovasculares. Devido a isto, a comunidade cientifica e a industria de alimentos
tém como comum objetivo desenvolver alimentos ricos em compostos que sejam
biologicamente ativos e que proporcionem beneficios a salde. Portanto, muitos
estudos sobre compostos bioativos tém sido realizados. Os carotenoides sdo uma
classe de compostos bioativos utilizados na industria de alimentos para enriquecer o
alimento nutricionalmente e para pigmentar os produtos. Alguns dos carotenoides
usados para estes fins incluem a astaxantina, a cantaxantina, o $-caroteno, a bixina,
a norbixina e o licopeno. Entretanto, a utilizacdo dos carotenoides na indastria de
alimentos se depara com o problema da baixa estabilidade e hidrofobicidade frente
aos diversos processos industriais. Dessa forma, a nanotecnologia pode ser uma
ténica promissora para esses pigmentos, uma vez que ela pode proporcionar a
esses compostos estabilidade e solubilidade em meio aquoso. Assim, este trabalho
tem como objetivo reunir as pesquisas cientificas e utilizacdo da nanotecnologia

para encapsular esses compostos em disperséo, e avaliar os resultados obtidos.

Palavras-chave: Compostos bioativos, Carotenoides, Nanoencapsulamento.
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1 INTRODUCAO

Por meio da ingestao de alimentos ha possibilidade de protecdo do organismo
contra doengas cronicas tais como obesidade, diabetes mellitus, dislipidemias,
hepatopatias e canceres. Isto atrai a atencdo de pesquisadores e da industria de
alimentos, que objetivam desenvolver alimentos ricos em compostos biologicamente
ativos para a promocao da saude (DEMBITSKY et al., 2011). Devido a isso, muitos
estudos sobre compostos bioativos tém sido realizados. Segundo a Resolu¢cdo RDC
n°2 de 07 de janeiro de 2002, os compostos bioativos sdo aqueles que sao
encontrados nos alimentos, tanto de origem natural quanto sintética e que possuem
acdo metabolica ou fisiolégica especifica, desde que comprovada a sua seguranca
para o consumo humano (BRASIL, 2002).

Os compostos fenodlicos e os carotenoides séo classes de maior importancia
biolégica e quimica. Os carotenoides sao pigmentos lipossolUveis que conferem as
coloragcBes amarelo, laranja e vermelho nos vegetais, passaros, crustaceos, peixes e
insetos. Aproximadamente 600 compostos sdo encontrados na natureza e dentre
eles se destacam o [(-caroteno, a-caroteno, luteina, zeaxantina, licopeno,
astaxantina e bixina. Esses compostos sao considerados promotores da saude
humana, pois sdo excelentes antioxidantes e auxiliam na prevencdo de doencas
cronicas, como o cancer e doencas cardiolégicas (GOMES, 2007; OHMIYA et al.,
2008).

Comercialmente os carotenoides séao utilizados como corantes, suplementos
nutricionais e em cosméticos. Na industria alimenticia esses compostos s&o
utilizados para enriguecer os alimentos nutricionalmente e como corantes. Alguns
dos carotenoides usados para estes fins incluem a astaxantina, a cantaxantina, o 3-
caroteno, a bixina, a norbixina e o licopeno (AKSU e EREN, 2007; HAMERSKI et al.,
2013).

A nanotecnologia compreende a manipulagdo de materiais a escalas
nanométricas (40 a 70 nm), o que aumenta a area de superficie das particulas por
massa e as torna mais biologicamente ativas. Essa tecnologia mostra seu grande
potencial em produtos fitoterapicos e alimentos funcionais para proporcionar maior
biodisponibilidade, por exemplo, de compostos bioativos que pode agregar
melhorias a saude humana (CHAU et al., 2007). Na industria alimenticia a

nanotecnologia é usada para modificar a estrutura e qualidade dos alimentos, para
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melhorar o aspecto sensorial, a absorcdo e biodisponibilidade de nutracéuticos e
suplementos, embalagens, poder antimicrobiano e nanosensores que rastreiam e
acompanham o estado dos alimentos durante o transporte e armazenamento
(FERNANDEZ et al., 2008).

Considerando que, a utilizacdo dos carotenoides na indastria de alimentos se
depara com o problema da baixa estabilidade e hidrofobicidade frente aos diversos
processos industriais, a nanotecnologia pode ser uma técnica promissora para esses
pigmentos, proporcionando estabilidade e solubilidade em meio aquoso a esses

compostos.
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2 OBJETIVO

2.1 OBJETIVO GERAL

O trabalho teve como objetivo reunir as pesquisas cientificas sobre a

utilizacado da nanotecnologia para encapsular carotenoides em disperséao.
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3 REVISAO BIBLIOGRAFICA

3.1 COMPOSTOS BIOATIVOS

Com a dieta ha protecdo do organismo contra doencas crénicas tais como
obesidade, diabetes mellitus, dislipidemias, hepatopatias e canceres. Isto atrai a
atencdo da comunidade cientifica e da industria alimenticia que tem como comum
objetivo desenvolver alimentos ricos em composto(s) biologicamente ativo(s) que
apresentam beneficios a saude. (DEMBITSKY et al., 2011). Devido a isso, muitos
estudos sobre compostos bioativos tém sido realizados.

Segundo AJILA et al., (2007) pesquisas demonstram melhoria na saude e
diminuicdes de doencas crbnicas devido ao consumo de vegetais, frutas e graos.
Isso ocorre ndo somente pela ingestdo de nutrientes basicos, mas também pela
acdo associada de compostos bioativos, pois estes interferem em processos
guimicos e bioldgicos causadores de enfermidades. CLARDY e WALSH (2004), por
exemplo, ja relataram que os vegetais sdo excelentes fontes de compostos bioativos
que podem atuar como preventivos de canceres, doencas infecciosas e
imunomodulacgéao.

Os compostos bioativos sdo substancias quimicas sintetizadas por
organismos Vvivos, que apresentam efeitos biolégicos em humanos e animais.
Podem ser produzidos como mecanismo de defesa contra fatores adversos, sendo
chamados metabdlitos secundarios (DENNY e BUTTRISS, 2007) e podem ser
classificados como substancias funcionais. Estes compostos tém atividades
bioldgicas promotoras a saude, tais como atividades antioxidantes, antiinflamatorias
e hipocolesterolémica (KWAK e JUKES, 2001).

Segundo a Resolucdo RDC n°2 de 07 de janeiro de 2002, os compostos
bioativos sdo aqueles que estdo presente em fontes alimentares, sendo de origem
natural ou sintética, que possuem acdo metabdlica ou fisiologica especifica, desde
gue comprovada a segurancga para o consumo humano (BRASIL, 2002).

Os estudos dos compostos bioativos foram a inspiragdo do conceito de
alimentos funcionais. Em 1980, no Japédo, o termo se originou, pois substancias
bioativas foram utilizadas por industrias alimenticias para a descricdo de alimentos
fortificados com ingredientes especificos que trouxeram beneficios a salde humana
(CANDIDO e CAMPOS, 2005).
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Ha uma gama de compostos bioativos que é estudada devido aos efeitos
positivos de uma dieta enriquecida de frutas e hortalicas. Esses compostos
apresentam caracteristicas em comum: pertencem ao reino vegetal, sdo substancias
organicas geralmente de baixo peso molecular, ndo indispensaveis e nem
sintetizadas pelo organismo humano e apresentam caracteristicas promotoras da
saude quando consumidos em quantidades adequadas (HOLST e WILLIAMSON,
2008).

CARRATU e SANZINI (2005) afirmam que os compostos bioativos agem
biologicamente em atividades antioxidantes, modulacdo de enzimas de
detoxificacdo, estimulo do sistema imune, reducdo a agregacdo plaquetéria,
modulacdo do sistema hormonal, reducdo da pressdo arterial e atividade
antibacteriana e antiviral.

A oxidacdo nos sistemas biologicos acontece pela acdo de radicais livres
(moléculas eletronegativas) que sao gerados por fontes enddgenas e exodgenas. As
fontes exdgenas podem ser o tabaco, poluicdo, radiacdo solar, estresse, entre
outros. As fontes enddgenas provém de processos bioldgicos naturais do organismo.
Os diferentes tipos de radicais livres englobam espécies reativas de oxigénio, tais
como ion superoxido (Oy), hidroxila (OH"), peréxido de hidrogénio (H.O,), alcoxila
(RO, peroxila (ROO), peridroxila (HOO"), oxigénio singlete (*O.), complexos com
metais de transicdo como Fe®*/Fe?* e Cu?'/Cu’, radicais de carbono como
triclorometil (CClg), radicais de enxofre como tiol (RS’ e também espécies reativas
de nitrogénio como o oxido nitrico (NO") (SOARES, 2002).

A integridade de macromoléculas ocorre devido a protecdo antioxidante
contra os danos ocasionados pelos radicais livres. Essa protecdo diminui conforme
ocorre o envelhecimento celular e também € agravada por fatores do meio. A defesa
acontece pela combinacdo da acdo de compostos como vitaminas C e E,
carotenoides, enzimas antioxidantes que dependem do cobre, magnésio, selénio e
zinco e outros fitonutrientes que, agregados, reagem e proporcionam renovacgéao e
regeneracao celular. Assim, a deficiéncia de algum desses compostos pode causar
danos severos ao sistema imune (DAMODARAN et al., 2010).

Os compostos bioativos podem ser nomeados de fitoquimicos e tém sido
isolados de frutas e vegetais. Eles podem ser divididos em classes, sendo 0s
carotenoides e os compostos fendlicos as classes com maior importancia biolégica e
quimica (DAMODARAN et al., 2010).
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Os compostos fendlicos estdo distribuidos amplamente no reino vegetal e séo
a maior categoria de agentes fitoquimicos. Estes compostos apresentam um ou mais
grupos hidroxila ligados a um anel aromatico e sua classificacdo pode ser realizada
de acordo com o numero de anéis fendlicos e elementos estruturais ligados a estes:
flavonas, flavononas, flavonolois, isoflavonas, flavanois (catequinas) e antocianinas
(KING e YOUNG, 1999).

A maioria desses polifendis apresenta caracteristicas biolégicas e quimicas
em comum: atividade antioxidante, capacidade de sequestrar eletréfilos, capacidade
de quelar metais (como ferro e cobre), potencial para produzir peréxido de
hidrogénio na presenga de alguns metais e capacidade de modular a atividade de
algumas enzimas celulares. Os flavonoides ajudam a prevenir doencas
cardiovasculares, neurodegenerativas e alguns canceres (DAMODARAN et al.,
2010).

Dentre os compostos fendlicos com propriedade antioxidante, destacam-se as
antocianinas e os flavonois. As antocianinas sao pigmentos hidrossolaveis, e
conferem as variacdes de cores entre laranja, vermelho e azul que sédo encontradas
em frutas, vegetais, flores, folhas e raizes. Os flavonois sao pigmentos de cores
branca ou amarela clara, também encontrados no reino vegetal. Considerando a
tendéncia mundial em utilizar pigmentos naturais como corantes em alimentos,
destacam-se as antocianinas com papel primordial nessa categoria. Esse interesse
também é influenciado pelas observacbes de seu potencial benéfico a saude
decorrente de sua acéo antioxidante (ESPIN et al., 2000).

A classe de carotenoides possui dois grupos: 0s carotenos, que consistem em
hidrocarbonetos puros, e as xantofilas, que constituem em hidrocarbonetos e grupos
oxigenados. Eles conferem as cores amarelo, laranja e vermelho nos vegetais.
Aproximadamente 600 pigmentos constituem essa classe e sado encontrados na
natureza destacando-se o [(-caroteno, 0 a-caroteno, a luteina, a zeaxantina, 0
licopeno, a astaxantina e a bixina. Esses pigmentos sdo fundamentais na saude
humana, pois sdo excelentes antioxidantes e auxiliam na prevencao de doencas
cronicas, como o cancer e doencas cardiologicas (GOMES, 2007; OHMIYA et al.,
2008).
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3.2 CAROTENOIDES

3.2.1 Descricéao Geral

Os carotenoides sdo uma classe de pigmentos lipossolluveis sintetizados em
plantas, algas e bactérias fotossintetizantes. Tem como estrutura quimica uma
cadeia de 40 carbonos que deriva do isopreno. Eles sdo responsaveis pelas cores
amarelo, laranja e vermelho nos vegetais. Estima-se que exista na natureza cerca
de 600 carotenoides, sendo que aproximadamente 50 se fazem presente na
alimentacdao. Destes compostos o B-caroteno, o a-caroteno, o B-criptoxantina, a
luteina, a zeaxantina e o licopeno (Figura 1) sdo responsaveis por aproximadamente
90% das concentracdes plasmaticas dos carotenoides encontrados em humanos
(VOUTILAINEN et al., 2006).

AV ENS W

B-CAROTENO HO B-CRIPTOXANTINA

WOH

e & W
NN RN R Y Y
a-CAROTENO HO LUTEINA
OH
= EVE VENS T N W
HO

LICOPENO ZEAXANTINA

Figura 1. Estrutura dos carotenoides predominantes no plasma humano, adaptado
de KRINSKY e JOHNSON, 2005.

As fontes de carotenoides mais comuns sao: tomates (licopeno), cenouras (a
e B-caroteno), milho (luteina e zeaxantina), pimentas vermelhas (capsantina),
urucum (bixina) e batata doce (B-caroteno). Outras fontes destes compostos sao:
abobora, pimentdo vermelho e amarelo, inhame, cara, azeitona roxa, repolho roxo,
folhas verde-escuras (como brécolis e espinafre), alface, aipo, macad, damasco,
manga, ameixa, frutas vermelhas, melancia, laranja, tangerina, nectarina e maméao
(DAMODARAN et al., 2010).
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Dentre as caracteristicas bioldgicas e quimicas dos carotenoides encontra-se
um sistema de ligacdes duplas conjugadas que sdo responsaveis por fornecer cor e,
também, pela acédo antioxidante. Contudo, esse mesmo sistema €é responsavel pela
instabilidade, isomerizacao e oxidacdo dos carotenoides durante o processamento e
armazenamento. Apesar dessas moléculas serem suscetiveis a oxidagdo, a sua
biodisponibilidade pode ser melhorada pela aplicagdo de processamento, resultado
da dissociacéao ou enfraguecimento da ligacdo entre os carotenoides e a matriz das
células vegetais (FENANDEZ et al., 2012).

Além disso, a forma de preparagcdo dos alimentos que contém carotenoides
pode interferir na sua biodisponibilidade. Em folhas verdes, estes pigmentos estao
presentes nos cloroplastos como complexos de pigmento-proteina e para sua
liberacdo, requerem a desintegracdo do composto. Em outras frutas e hortalicas
podem se encontrar em goticulas de gordura, das quais podem se liberar facilmente.
O cozimento dos alimentos contribui para a liberacdo dos carotenoides, porém se for
prolongado, pode causar a degradacdo oxidativa dos mesmos (SAUNDERS et al.,
2000).

Para OHMIYA et al. (2008) os carotenoides sdo fundamentais para a saude
humana devido a fungdo anticancerigena, a diminuicdo de doencas
cardiovasculares, doencas cronicas, doencas oftalmicas, reducdo da degeneracéo
macular relacionada ao envelhecimento e, também por serem precursores de
vitamina A (retinol). O amarelo brilhante das xantofilas, luteina e zeaxantina podem
se acumular na févea da retina, atuando como antioxidantes e filtros de luz.Nas
plantas esses pigmentos desempenham papéis fundamentais como pigmento
acessorio na fotossintese para captar energia e proteger contra a foto-oxidacao.

HAMMOND e RENZI (2013) constataram que nenhum dos carotenoides séo
considerados nutrientes essenciais. Nao ha compostos diretamente envolvidos
numa via metabolica essencial e, nem a auséncia relativa de um carotenoide é
associada exclusivamente com a indugcdo de uma deficiéncia especifica ou de uma
doenca crbnica. Por estas razdoes o Food and Drug Administration (FDA) ainda néo
aprovou as alegacdes de saude para esses compostos.

No Brasil, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) concede
alegacdo de saude funcional a alimentos que contenham no produto final licopeno,
zeaxantina e luteina. Utilizando a luteina como exemplo, no rétulo do alimento deve

constar que: "A luteina tem acdo antioxidante que protege as ceélulas contra os
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radicais livres. Seu consumo deve estar associado a uma alimentacao equilibrada e
habitos de vida saudaveis”. E exigido que se acrescente 0s requisitos especificos: a
quantidade de carotenoide, contida na porcdo do produto pronto para consumo,
deve ser declarada no rétulo, proximo a alegacdo. Produtos em capsulas, tabletes,
comprimidos e similares, devem declarar a quantidade do carotenoide na
recomendacdo diaria do produto pronto para o consumo, conforme indicacdo do
fabricante. Deve-se ainda apresentar o processo detalhado de obtencédo e
padronizacdo da substancia, o que inclui solventes e outros compostos utilizados,
bem como o laudo com o teor do (s) residuo(s) do(s) solvente(s) e do laudo com o
grau de pureza do produto (BRASIL, 1999).

Mesmo consumido em doses elevadas, como suplementos purificados, os
carotenoides em geral ndo sdo considerados téxicos. Entretanto, altas doses de
cantaxantina podem causar uma forma de retinopatia reversivel. Além disso, a
elevada ingestao de B-caroteno (na forma de suplemento, 20-30 miligramas diarias)
€ contraindicada para fumantes devido ao risco aumentado de cancer de pulméao e
cancer de estbmago. A ingestdo excessiva de alguns dos principais carotenoides
também pode causar carotenemia, um amarelecimento reversivel da pele
(DRUESNE et al., 2010).

O estudo populacional ATBC (Alpha-Tocopherol Beta-Carotene) realizado
com fumantes, no qual se administrou suplementacdo de [(-caroteno e a-
tocoferol mostra que no grupo suplementado com [(-caroteno houve aumento da
tendéncia do desenvolvimento ao cancer de pulmdo e da mortalidade. O estudo
populacional posterior, CARET (The Beta Carotene and Retinol Efficacy Trial),
também realizado com fumantes, apresentou a mesma tendéncia no
desenvolvimento do cancer de pulmdo e da mortalidade no grupo em que foi
administrado [(-caroteno, diferentemente do grupo suplementado com vitamina E
(ATBC, 1994) . Ainda ndo ha consenso entre os pesquisadores sobre os efeitos pro-
oxidantes dos carotenoides, porém, devido aos estudos existentes, € possivel
concluir que os efeitos antioxidantes dependem do meio no qual se encontram 0s
sistemas biolégicos (CERQUEIRA et al., 2007).
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3.2.2 Estrutura

Os carotenoides foram caracterizados quimicamente pela primeira vez por
Willstatter em 1907. A maioria dos compostos apresenta como estrutura basica um
tetraterpeno com esqueleto de 40 atomos carbono, formado por 8 unidades de
isopreno ligadas de forma que a simetria é invertida no centro (Figura 2) (DELGADO
et al., 2000).

A~

ip = grupo isopreno

8 unidades de isopreno

ip 1p 1p 1ip pi pi pi pi

Centro da Molécula
Licopeno

Figura 2. Estrutura basica dos carotenoides, adaptado de DELGADO et al., 2000.

Os carotenoides podem ser divididos em dois grupos: (a) caroteno: sao
hidrocarbonetos que apresentam ligacdes diretas entre carbono e hidrogénio (CH)
(ex. a e B-caroteno e licopeno) e (b) xantofilas: apresentam ligacGes diretas entre
carbono e hidrogénio (CH), mas apresentam também ligacbes com oxigénio, que
podem ser em grupos hidroxila (OH), grupos carbonila (C=0) ou como uma
combinacdo de ambos (ex. luteina, zeaxantina e astaxantina). Alguns carotenoides
sdo precursores de vitamina A pois apresentam a estrutura ciclica p-ionona (trimetil
ciclohexano conjugado) em suas moléculas (ex. a, B e y-caroteno e B-criptoxantina)
(HAMMOND e RENZI, 2013). Aléem dessa estrutura, para que um carotenoide

apresente atividade pro-vitaminica A, o composto deve apresentar também uma
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cadeia lateral poliénica ligada. A outra extremidade da molécula pode variar quanto
a estrutura, mas nao deve conter menos do que 11 carbonos. Por esta razdo, nem
todos os carotenoides apresentam funcé@o de pro-vitamina A (FERNANDEZ et al.,
2012).

O sistema de duplas ligacdes conjugadas atua como cromoéforo, ou seja,
capacidade de absorcdo de luz na regido visivel (400 a 500 nm), o que confere cor
aos alimentos. S&o necessarias aproximadamente sete ligagcdes duplas conjugadas
para que o0 carotenoide apresente coloracdo. As duplas ligagcbes conjugadas
conferem a estes pigmentos alta reatividade quimica e por isso podem ser
facilmente isomerizados e oxidados. O aumento do numero dessas ligacdes
conjugadas resulta em maiores bandas de absorcdo, em maiores comprimentos de
onda o que torna os carotenoides mais avermelhados (MELENDEZ et al., 2007;
BORGHESI et al., 2011).

3.2.3 Carotenoides e Saude

MAIANI et al. (2008) designaram a esses compostos atividades bioldgicas
importantes. A mais reconhecida e estudada € sua funcdo como pro-vitamina A.
Todavia, destacam-se outras atividades, como capacidade antioxidante, filtracdo da
luz solar, facilitagdo da comunicacéo celular e atuagc&o na resposta imune.

O licopeno é o carotenoide presente em produtos avermelhados como o
tomate. Este caroteno previne a oxidacdo do colesterol ruim LDL (Low Density
Lipoproteins), reduz o risco do desenvolvimento de arteriosclerose e doencas
coronérias. Alguns estudos demonstram que o consumo diario de produtos
derivados de tomate reduz a oxidacdo deste colesterol. A absorcdo do licopeno
provido de alimentos processados € mais eficiente que o tomate in natura, pois
durante o processamento térmico o licopeno se liga quimicamente a outros
compostos; que o deixa mais biodisponivel. Demais pesquisas sugerem que O
licopeno pode reduzir o risco de cancer de préstata, pulmédo, pele e bexiga
(KRINSKY e JOHNSON, 2005; HAMERSKI et al.,, 2013). Estudos também
demonstram que a quantidade de licopeno presente no sangue humano é

inversamente proporcional a quantidade de tumores cancerigenos na prostata
(ISHIDA e CHAMPMAN, 2009).
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PANG et al. (2010) sugerem que o consumo de [(3-caroteno pode inibir alguns
tipos de cancer e outras doencas por meio da eliminacédo de radicais livres. Os
carotenoides atuam no sistema imune, na comunicacao intracelular e apresentam
efeitos benéficos contra doencas relacionadas ao envelhecimento. Além disso, ha
efeito sinergético entre carotenoides e outros nutrientes dos vegetais como, por
exemplo, a associacao entre o -caroteno e as vitaminas C e E. Essa combinacéo
auxilia na protecdo celular, que, provavelmente decorre da capacidade do [-
caroteno em destruir os radicais livres e reparar as moléculas de tocoferol
produzidos pela acado do a-tocoferol.

A astaxantina, € um dos diversos pigmentos carotenoides encontrada em
animais aquaticos, tais como camardes, caranguejos e salmdo. A aplicacdo de
astaxantina como um nutracéutico, ingrediente funcional para a prevencao e
tratamento de varias doencas, bem como para a melhoria das respostas imunes,
vem crescendo cada vez mais. Estudos demonstram que a astaxantina €
significativamente mais eficaz a impedir a passagem de luz UV do que B-caroteno e
luteina, e possui 10 vezes maior atividade antioxidante que o B-caroteno e 100
vezes maior atividade antioxidante que a vitamina E. E uma molécula altamente
insaturada que se decompde facilmente quando € exposta ao calor, luz e oxigénio
(TACHAPRUTINUNA et al., 2009).

A luteina é um pigmento natural amplamente distribuido em frutas, legumes,
flores e algumas algas. Ela tem sido aplicada como um aditivo alimentar e é
conhecida por prevenir o envelhecimento, proteger os olhos, ter elevada capacidade
antioxidante, prevenir doencas cardiacas e tem funcdo anticancerigena. Devido a
instabilidade térmica e dptica aplicacdo de luteina nos alimentos é limitada. Portanto,
sdo necessarios estudos de métodos de utilizacdo desse pigmento que promovam

aumento na estabilidade (JIN et al., 2009).

3.2.3.1 Atividade Antioxidante

Os carotenoides, em geral sdo antioxidantes alimentares com capacidade de
inativar os oxigénios reativos e proteger o organismo contra os danos oxidativos
(MAIANI et al.,, 2008). Oxigénios reativos sdo gerados internamente pelo
metabolismo, através da atividade fisica e alimentacdo. Isso pode causar danos

oxidativos a célula, devido a uma série de reacbes em cadeia de danos as
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macromoléculas. O oxigénio reativo, singlete (*O,) pode ser formado através da
transferéncia de energia de um composto em excitacdo para o oxigénio triplete (*0,).
Quando formado o carotenoide no estado excitado (*CAR), este pode retornar ao
estado fundamental com dissipacédo de energia na forma de calor. As reacfes dos
carotenoides com radicais livres levam a transferéncia de elétrons ou possiveis
reacOes adicionais. A reagdo do *CAR com uma molécula de oxigénio pode levar a
formacdo de um peroxido (Figura 3). Alguns estudos mostram que a capacidade do
carotenoide quelar o oxigénio singlete se deve a quantidade de ligacGes duplas
conjugadas aos grupos ligados as extremidades das cadeias (YOUNG e LOWE,
2001).

102+ CAR — 302+ *CAR
R* + CAR(H) - RH + *CAR
*CAR + O2—>R O>*

Figura 3. Possiveis reacfes quelantes dos carotenoides, adaptado de YOUNG e
LOWE, 2001.

3.2.3.2 Precursores de Vitamina A

No organismo a vitamina A exerce funcdes importantes como auxiliar os
processos normais de crescimento e desenvolvimento, proteger a pele, integridade
do funcionamento do sistema imune e formacdo de pigmentos fotossensiveis da
retina (rodopsol). Esta € considerada a principal funcéo nutricional dos carotenoides.
(FERNANDEZ et al., 2012).

Aproximadamente 50 carotenoides apresentam atividade pré-vitaminica A,
sendo o B-caroteno (Tabela 1) é o principal carotenoide com essa atividade. Esse
composto apresenta excelente eficiéncia de conversdo, uma vez que sua clivagem
resulta em 2 moléculas de vitamina A (Figura 4). Outros precursores importantes de
vitamina A sdo o a-caroteno e o B-criptoxantina, pois apresentam pelo menos um

anel ionona no final de sua estrutura (MELENDEZ et al., 2004).
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Tabela 1. Atividade pré-vitamina A (%) de acordo com a conversao total do -
caroteno.

Carotenoide Atividade (%)
trans -3-caroteno 100
9-cis -B-caroteno 38

13-cis -B-caroteno 53
trans -a-caroteno 53
9-cis -a-caroteno 13

13-cis -a-caroteno 16

trans -B-criptoxantina 57
9-cis -B-criptoxantina 27
15-cis -B-criptoxantina 42
5,6-epoxi-B-caroteno 21
5,8-epdxi-B-caroteno 52
y-caroteno 42-50
B-zeacaroteno 20-40

Fonte: Adaptado de FERNANDEZ et al., 2012.

Anel de B-ionona Anel de B-ionona
p-Caroteno

Cadeia poliénica
H,C CH,CH, CH,

B-Caroteno N o
H,C CH
H,C CH, CH, ) F;etinol
RS
CH, CH, CH, H,C CH, .

S
CH, cH, cH, H,CCH,

Figura 4. Estrutura quimica e clivagem do -caroteno, SAUNDERS, 2000.
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3.2.3.3 Protecéo da pele e filtragem da luz solar

A exposicdo da pele a raios solares ultravioletas (UV's) emitidos no
comprimento de onda na faixa da luz azul (430 a 500 nm), resulta em reacdes
biolégicas e quimicas. Essas rea¢cfes sdo denominadas de estresse foto oxidativo.
Biomoléculas celulares podem ser afetadas devido a essa exposicdo e causar
eritema (vermelhiddo da pele), envelhecimento precoce da pele, desenvolvimento de
fotodermatoses e céncer de pele. Compostos com fungéo pro-vitaminica A auxiliam
na manutencao, crescimento e diferenciagao epiteliais. O -caroteno foi considerado
muitas vezes um protetor solar, por esse motivo observa-se que possa ser benéfico
o consumo de suplementos orais de carotenoides quando haja exposicéo
prolongada ao sol (SIES e STAHL, 2004).

BAYERL (2008) afirma que o B-caroteno € indicado na forma de suplemento a
portadores de protoporfiria eritropoiética, uma doenca que tem como caracteristica a
fotossensibilidade incomum da pele. Esse carotenoide também é utilizado no
tratamento de outras doencas induzidas ou agravadas pela exposicao a raios UV,
como urticaria solar, erupgbes polimorficas, reacdes alérgicas a farmacos e lUpus
eritematoso.

A longa cadeia dos carotenoides confere a eles a capacidade de filtrar a luz
visivel. Essa propriedade é importante, em especifico aos olhos, onde carotenoides
absorvem a luz azul, para protecdo das células contra de danos oxidativos. A regiao
chamada de macula lutea da retina deve sua cor amarelada pelo acimulo de luteina
e zeaxantina. A capacidade de filtragem de luz, atribuida aos carotenoides, foi
classificada na seguinte sequéncia decrescente: luteina, zeaxantina, -caroteno e
licopeno (KRINSKY e JONHSON, 2005).

3.2.4 Biodisponibilidade e Absorcgéo

7

A Dbiodisponibilidade é afetada pelo tipo de matriz alimentar onde se
encontram o0s carotenoides. Outros fatores, além da matriz alimentar, também
podem diminuir a biodisponibilidade desses compostos tais como: enzimas,
digestibilidade, acidez estomacal, tabagismo, consumo de alcool, idade, composi¢cao

corporal, sexo, processamento do alimento, outros nutrientes, fibras dietéticas
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soluveis, infeccdes, ineficiéncia de enzimas e  fatores  genéticos
(LAKSHMINARAYANA e BASKARAN, 2013).

Para HOF et al. (2000) o alimento processado por aquecimento pode
aumentar até seis vezes a biodisponibilidade dos carotenoides. Isso ocorre porque o
aguecimento e a homogeneizacao dissociam ou enfraguecem o complexo formado
entre as proteinas e os pigmentos. No entanto, 0 aguecimento prolongado causa a
isomerizacdo dos compostos da forma trans para a cis que € menos biodisponivel.

Na presenca de fibras os carotenoides sdo pouco absorvidos, pois as fibras
séo polimeros de alta massa molecular e isso impede a formacéo de micelas, o que
implica na reducdo da entrada dos compostos para células de absorc¢éo. A liberacédo
se inicia através da mastigacdo e acdo de enzimas salivares e, posteriormente sédo
emulsificados em pequenas goticulas de gordura no estdbmago. A partir dessas
goticulas lipidicas, os carotenoides sao transferidos para micelas mistas formadas
pela acdo de sais biliares, fosfolipidios biliares, lipidios dietéticos e seus produtos de
hidrolise. As micelas mistas migram por difusdo simples para os eritrécitos intestinais
e estas sao transportadas, da mucosa intestinal, por quilomicrons e lipoproteinas
para o sistema linfatico que far4 esses carotenoides circularem na corrente
sanguinea. Apos, eles sdo armazenados no figado e no tecido adiposo; e a sua
distribuicdo depende de sua hidrofobicidade e da lipoproteina envolvida
(LAKSHMINARAYANA e BASKARAN, 2013).

3.2.5 Importancia Comercial e Industrial

Comercialmente, os carotenoides sdo usados como corantes alimenticios,
suplementos nutricionais e em cosméticos. A maioria dos carotenoides utilizados
industrialmente € obtida por via quimica ou por extracdo de plantas ou algas. Outra
alternativa em destaque é a obtencdo de carotenoides através de microrganismos.
Devido a preocupacao do uso de aditivos em alimentos h& grande interesse nessa
alternativa, pois pode se obter, naturalmente, carotenoides por processos
biotecnoldgicos. As principais caracteristicas desse método s&o: producdo em
pequeno espaco, ndo influéncia das condi¢des ambientais, possibilidade de controle
do cultivo e utilizacdo de substratos de baixo custo (AKSU e EREN, 2007).

Apesar do custo de producdo reduzido a aplicagdo de carotenoides

quimicamente sintetizados, na industria de alimentos e de cosméticos, é restrita
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devido a sua toxicidade relacionada aos solventes utilizados. Por esta razdo a
producdo por microrganismos cresce cada vez mais. Nos ultimos anos, muitos
estudos sobre a sintese de carotenoides por microrganismos foram apresentados,
incluindo, as bactérias Flavobacterium e Micrococcus, as algas Dunaliella e
Haematococcus, os fungos Blakeslea trispora, e as leveduras do género Phaffia,
Rhodotorula e Sporobolomyces (CHEN et al., 2006).

Os carotenoides servem também de base para a producdo de aromatizantes.
As damasconas e iononas sao bastante difundidas na industria de aromas e
fragrancias. Esses compostos apresentam baixo limite de percepc¢éo, entdo, sao
compostos de aroma altamente potentes, 0 que 0s torna importantes aditivos na
industria alimenticia. Estes conferem atributos florais e frutados em vinhos, chas,
tabacos e uvas. Contudo, a obtencédo de compostos aromaticos através da extracao
de plantas € um processo de baixo rendimento, portanto, sua principal fonte é
sintética (WANG et al., 2012).

Na industria de alimentos os carotenoides sao utilizados para enriquecer o
alimento nutricionalmente e como corantes para pigmentar alimentos incolores ou
para uniformizar a coloragdo dos produtos. Alguns dos carotenoides usados para
estes fins incluem a astaxantina, a cantaxantina, o B-caroteno, a bixina, a norbixina e
o licopeno. O urucum é uma importante fonte de bixina, pois ndo é tdxico e
apresenta alto valor nutritivo; a sua utilizacdo na industria de alimentos é como
corante, principalmente, em derivados lacteos, embutidos, queijos, doces, massas e
licores. O licopeno € mais utilizado na industria como aditivo para manter a
qualidade nutricional e sensorial do produto, pois evita a oxidacdo do alimento
durante o processamento e o armazenamento. O [(-caroteno € utilizado para
pigmentar iogurtes, bebidas, margarina, queijos, bolos, massas, entre outros
(HAMERSKI et al., 2013).

AKSU e EREN (2007) afirmam que além do uso tradicional dos carotenoides
como corantes, esses compostos também sdo utilizados como aditivos em racdes
para aquicultura e avicultura. As ragfes aditivadas com carotenoides tém como
objetivo de promover a pigmentacdo adequada de alguns animais ou subprodutos
animais, como por exemplo, o uso da astaxantina e cantaxantina na racao de
salmdo e camardo, o uso da luteina e zeaxantina para pigmentacdo da gema dos

ovos de galinha.
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Contudo, a utlizacdo dos carotenoides na industria de alimentos se depara
com o problema da baixa estabilidade desses compostos e sua hidrofobicidade
frente aos diferentes processos. Dessa maneira a nanotecnologia pode ser uma
técnica promissora para esses pigmentos, uma vez que essa técnica pode
proporcionar compostos nanoencapsulados com maior estabilidade e solubilizagéo
desses pigmentos em meio aquoso (MOZAFARI et al., 2008; SAIZ-ABAJO et al.,
2013).

3.3 NANOTECNOLOGIA

O primeiro conceito de nanotecnologia foi estabelecido em 1959 pelo fisico
Richard Feynman em sua palestra There's plenty of room at the bottom. Feynman
abordou a possibilidade de materiais que manipulasse &atomos e moléculas
individuais, imaginando que toda biblioteca britanica estivesse escrita na cabeca de
um alfinete; assim previu a capacidade de estudar a matéria em nanoescala. No
inicio do ano de 1970 a industria objetivou o desenvolvimento de dispositivos
eletrdnicos (em microscopicas particulas) em chips de silicio. O prefixo nano se
refere a uma escala de medida, na qual um nanémetro é equivalente um bilionésimo
do metro ou um milionésimo do milimetro (SAHOO et al., 2007).

A nanotecnologia compreende a manipulagdo de materiais a escalas
nanomeétricas (40 a 70 nm) atbmicas, molecular e macromolecular, 0 que aumenta a
area de superficie das particulas por massa e as torna mais biologicamente ativas
(maior interacdo com sua matriz). Essa tecnologia emergente mostra seu grande
potencial em produtos nutracéuticos e alimentos funcionais para proporcionar maior
biodisponibilidade aos compostos bioativos, o que pode agregar melhorias na saude
humana (CHAU et al., 2007).

Segundo PEREZ-ESTEVE et al. (2013) os nanomateriais apresentam
diferentes propriedades fisicas e quimicas, tais como tamanho, forma, area
superficial, estado de aglomeragcdo, composi¢cdo quimica que ndo sdo aparentes em
macromateriais. Na Ultima década as aplicagfes nanotecnoldgicas cresceram muito
na industria cosmética, farmacéutica, alimenticia, construcao civil, entre outras.

Na industria de alimentos a nanotecnologia é aplicada para modificar a

estrutura e qualidade dos alimentos, para melhorar o aspecto sensorial, a absorcao
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e biodisponibilidade de nutracéuticos e suplementos, para embalagens, podendo ter
acao antimicrobiana, bem como de nanosensores que rastreiam e acompanham o
estado dos alimentos durante o transporte e armazenamento (FERNANDEZ et al.,
2008).

Ha uma diversidade de aplicagcbes para a nanotecnologia, como
nanoparticulas  lipidicas  solidas  (NLS), nanoemulsdes, nanocapsulas,
nanocompositos para embalagens de alimentos, entre outras. Entretanto a utilizacéo
da micro e a nanonanoencapsulacdo em alimentos € crescente devido as
importantes vantagens que essas tecnologias conferem ao material encapsulado.
Com essas técnicas o material ganha mais estabilidade, porque sao protegidos das
acOes enzimaticas e de alteracdes quimicas do meio (MOZAFARI et al., 2008).

Ha muitos estudos e investimentos no campo da nanotecnologia para
desenvolver particulas de ensaio e sistemas de micro/nano que seréo aplicadas nas
indastrias de alimentos. Entretanto, as industrias alimenticias estdo relutantes na
utilizacdo de nanoparticulas em produtos alimentares, devido a falta de uma
legislacdo sobre a seguranca dos nanocompostos e suas implicacfes para a saude
(SAIZ-ABAJO et al., 2013). A falta de informacdes sobre a possivel toxicidade dos
produtos nanotecnoldgicos faz com que seja dificil avaliar a seguranca da
quantidade de ingestdo diaria aceitavel. Além disso, a toxicidade potencial de
nanoparticulas de acordo com o seu tamanho, forma, composi¢cao quimica, estrutura
da superficie, quantidade e vias de exposicdo, também deve ser avaliada, pois suas
propriedades podem mudar na escala nanométrica (PEREZ-ESTEVE et al., 2013;
CHAU et al., 2007).

3.3.1 Compostos Bioativos Nanoencapsulados

Para GUTIERREZ et al. (2013) as técnicas de nanonanoencapsulamento do
B-caroteno e outros carotenoides que séo facilmente adaptaveis para a agricultura,
industria de alimentos e que sdo compativeis com compostos lipofilicos e labeis séo:
nanonanoencapsulamento por nanoparticulas de lipidios, nanonanoencapsulamento
por fluidos supercriticos e nanonanoencapsulamento por micelas de caseina por

autojuncao.
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3.3.1.1 Nanoencapsulamento por Nanoparticulas de Lipidios

As nanoparticulas lipidicas (NL) séo sistemas coloidais de transporte e sao
utilizadas para nanoencapsular, proteger e distribuir componentes lipofilicos
funcionais, como, por exemplo, lipidios bioativos e drogas. A fase liquida lipidica e
uma solugdo aquosa de surfactante sdo homogeneizados em uma temperatura
acima da temperatura de fusdo (geralmente acima de 40°C) o que produz uma fina
dispersdo de emulsdo de o6leo em &agua (o/a). A particula se estabiliza por
surfactantes. A emulsédo é arrefecida em temperaturas abaixo da temperatura de
cristalizacdo do lipidio transportador, que auxilia a formagéao de particulas sélidas. O
tamanho das nanoparticulas lipidicas variam de 40 a 1000 nanémetros. O nucleo
lipidico em nanoparticulas se encontra em estado solido (HELGASON et al., 2009).

A utilizacéo de lipidios sélidos ao inves de lipidios liquidos aumenta o controle
sobre a velocidade de liberagdo dos compostos nanoencapsulados e melhora a
estabilidade desses compostos. Isso ocorre devido aos fenémenos fisico-quimicos
associado ao estado fisico da fase lipidica. Em uma matriz so6lida a mobilidade de
agentes reativos € menor que em uma matriz liquida o que proporciona menores
velocidades de reacdes quimicas degradativas. Dentre as técnicas utilizadas para a
obtencéo de nanoparticulas de lipidios sélidos a homogeneizacéo sob alta presséo a
guente ou a frio € a mais utilizada na indastria de alimentos(WISSING et al., 2004).

Na homogeneizacdo a quente o lipidio estd fundido em todas as etapas de
producédo (a temperatura do processo é acima da temperatura de fuséo do lipidio), o
gue permite maior migracdo do composto bioativo do nlcleo para a fase aquosa e
acarreta uma baixa eficiéncia de retencdo. O composto bioativo é dissolvido no
lipidio liguido e a massa resultante € dispersada em uma solucdo aquosa
surfactante quente. A nanoemulsdo é homogeneizada a alta pressao (100 a 1500
bar). Em seguida o arrefecimento da nanoemulséo leva a cristalizacao de lipidios em
nanoparticulas. Em contrapartida, na homogeneizacdo a frio o composto bioativo é
incorporado no lipidio fundido e a mistura é solidificada em nitrogénio liquido e
triturada, para obter microparticulas lipidicas; essas microparticulas sdo misturadas
a uma solucdo aquosa fria de surfactantes. A pré-suspensao obtida é submetida a
homogeneizacdo sob alta pressdo formando a nanoparticula de lipidio solida. O
estado solido da matriz minimiza a particdo do composto bioativo para a fase aquosa
(UNER, 2006).
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Para a industria alimenticia as vantagens da homogeneizacéo a alta pressao
incluem a néo utilizacdo de solventes organicos, o equipamento homogeneizador de
alta pressdo, é de uso constante nesse tipo de industria, a massa final contém
poucas microparticulas e ha maior teor de lipidios nas dispersdes. A escolha da
técnica a ser aplicada depende das propriedades fisico-quimicas do composto
bioativo e da aplicagdo do produto final. Para o B-caroteno, embora termosensivel, a
maioria dos estudos indica o processamento de homogeneizacdo a quente. Essa
técnica demonstrou estabilidade para varios compostos e os problemas associados
a cristalizacdo (perda do composto bioativo para a fase aquosa) pode ser
solucionado escolhendo constituintes apropriados da matriz, agentes surfactantes e
producéo de parametros (GUTIERREZ et al., 2013).

3.3.1.2 Nanoencapsulamento por Fluidos Supercriticos

Através de suas propriedades fisicas os fluidos supercriticos oferecem
vantagens, pois muitas propriedades dos gases sao semelhantes as dos liquidos,
em condi¢des criticas. Como por exemplo, a densidade de um fluido supercritico
pode ser modificada facilmente por pequenas variacdes de pressédo e temperatura.
O diéxido de carbono é o fluido supercritico mais utilizado devido as suas
propriedades ecologicas: nao inflamavel, ndo téxico, inerte, temperatura e pressao
criticas de facil acesso (304 K e 7,1 MPa, respectivamente). Estas propriedades,
junto com o poder solvente e de eliminagédo completa no processo, sdo ideais para a
producdo de particulas livres de solventes, o que evita a degradacdo e a oxidacao
térmica (PINTO et al., 2006).

Na literatura ha uma grande variedade de diferentes processos de obtencéo
de nanoparticulas baseados em fluidos supercriticos; eles sdo classificados de
acordo com a funcéo do fluido. Dentre as técnicas utilizadas em compostos bioativos
as principais sdo a Expansdo R4pida da Solucdo Supercritica (RESS) e Supercritico
Anti-Solvente de Precipitacdo (SAS) (GUTIERREZ et al., 2013).

No processo Expansdo Rapida Supercritica, o soluto desejado é solubilizado
no fluido supercritico e a solugéo resultante é expandida através de um bico para
causar uma diminuigdo subita da solubilidade e, portanto, a formacéo de particulas.
A nucleagdo homogénea nesse processo € causada pela sobressaturacdo e varios

modelos matematicos foram apresentadas para explicar este processo teoricamente.
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Na Expansdo Ré&pida Supercritica Convencional, cada particula é rodeada pelo
mesmo tipo de particulas na zona de dilatacdo que resulta em particulas maiores
devido a coagulacdo. Uma variante desse método € utilizar um solido cosolvente,
este processo denomina-se Expansdo Rapida Supercritica Cosolvente (RESS-SC).
Na zona de expansao o cosolvente sélido ultrapassa o crescimento das particulas;
este evita uma superficie de interacdo com outras particulas, o que impede o seu
crescimento para resultar em nanoparticulas. O cosolvente € removido por
sublimacéo através de um liofilizador.

No processo Supercritico Anti-Solvente, o soluto desejado € dissolvido num
solvente organico e depois injetado no fluido supercritico para formar particulas
pequenas por expansao volumétrica e remocado de solvente (THAKUR & GUPTA,
2006).

3.3.1.3 Nanoencapsulamento por Micelas de Caseina por Autojuncao

As caseinas sdo proteinas conjugadas com grupos fosfato esterificados e
residuos de serina. Diversos fatores devem ser considerados na avaliacdo da
estabilidade das micelas de caseina, tais como a presenca de cations de calcio
(Ca?"), pontes de hidrogénio, ligacdes dissulfeto, interacdes hidrofébicas e
eletrostaticas, forcas de Van der Waals, estabilizacdo estérica, teor de sal, pH,
temperatura, tratamento térmico ou desidratacdo (presenca de etanol) (DALGLEISH,
2011).

As vantagens da utilizacdo de micelas de caseina no nanoencapsulamento do
B-caroteno e de outros compostos hidrofébicos envolvem a incorporacéo direta de
compostos hidrofébicos miscelados nos produtos finais, a alta penetracao cutanea, a
liberagdo intestinal de compostos bioativos miscelados, o0 aumento da
biodisponibilidade do composto bioativo, a estabilidade das micelas de caseina em
comparagcdo com emulsdes ou lipossomas, a reducdo de custos e protecdo
ambiental. Além disso, as caseinas sado facilmente digeriveis, o que proporciona
uma aplicagdo viavel na industria de alimentos, sem afetar as propriedades
nutricionais do alimento e, assim, assegurando a liberacdo do composto bioativo é
assegurada na fase de digestao (SHAPIRA et al., 2012).
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3.3.2 Descricdo dos Estudos com Carotenoides Nanoencapsulados em
Dispersao

3.3.2.1 Astaxantina

TACHAPRUTINUNA et al. (2009) utilizaram o deslocamento de solvente para
comparar 0S nanoencapsulamentos de astaxantina com trés diferentes
transportadores poliméricos, variando o tamanho e a natureza hidrofilica entre os
escolhidos - polimeros PCPLC (poly (ethylene oxide)-4-
methoxycinnamoylphthaloylchitosan), PB4 (poly(vinylalcohol-co-vinyl-4-
methoxycinnamate)) e nanoesfera de etilcelulose (EC). A nanoencapsulacdo foi
realizada por dialise de 100 mL de uma solucao contendo 0,06 g de polimero e 0,04
g de astaxantina em dimetilformamida (DMF) e em &gua Milli-Q® como padrdo. A
suspensao de nanoparticulas de astaxantina nanoencapsuladas em agua foi sujeita
as andlises MEV (Microscopia Eletrébnica de Varredura) e MET (Microscopia
Eletrobnica de Transmissdo). Para eficiéncia e capacidade de carregamento dos
polimeros, a quantidade de astaxantina recuperada no dialisado foi determinada
usando espectroscopia de absorgcéo UV (a 473 nm de comprimento de onda) com o
auxilio de uma curva de calibracdo. A quantidade de astaxantina nanoencapsulada
foi determinada pela subtracdo da quantidade de astaxantina usada com a
guantidade de astaxantina encontrada no dialisado.

A estabilidade térmica da astaxantina nanoencapsulada com PCPLC foi
determinada através 45 mL de suspensao aquosa de axtaxantina carregada com
PCPLC (24 mg de astaxantina e 36 mg de PCPLC) submetido ao refluxo em 70°C
por 2 horas seguido de liofilizacdo. O produto seco foi submetido as andlises de
RMN'H (Ressonancia Magnética Nuclear de Hidrogénio) e UV-VIS. Para a
estabilidade térmica da astaxantina livre foi utilizado 45 mL de 8,94x10* M de
astaxantina livre em solugcdo de etanol submetida aos mesmos processos que a
astaxantina carregada com PCPLC.

O tamanho de particula do nanoencapsulamento de astaxantina com PCPLC
foi de 68,3 £ 0,35 nm e apenas uma pequena quantidade de astaxantina foi
detectada no dialisado. Quando a concentragdo de PCPLC diminuiu para 600 ppm o
tamanho hidrodinAmico da nanoesfera aumentou para 312 + 5,83 nm. A eficiéncia de

nanoencapsulacdo foi de 98% e a carga das particulas foi de aproximadamente 40
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W/40 W. A cor da suspensdo foi rosa claro e as particulas secas eram rosadas. As
particulas foram redispersas com frequéncia de 40 kHz a temperatura ambiente e o
tamanho das particulas foi semelhante ao das particulas recém preparadas (319 +
7,87 nm). Os autores ndo descreveram o valor do pH e da viscosidade.

O uso de PB4 mostrou uma quantidade significativa (22%) de astaxantina
presente no dialisado. Os precipitados eram de cor purpura e a solugdo de cor rosa.
O precipitado de astaxantina indica excesso desse carotenoide no processo de
nanoencapsulacdo. A eficiéncia do procedimento foi inferior a 78% o0 que indica
baixa interagdo das moléculas de astaxantina com as cadeias poliméricas de PB4,
nessa concentracdo. Uma concentracado de 600 ppm foi utilizada na solugdo aquosa
e as particulas foram menores, com maior dispersibilidade em agua. Os valores de
potencial zeta foram de -18,2 e -29,1 mV para suspensfes coloidais aquosas de
nanoesferas encapsuladas (PB4-astaxantina) e particulas PB4 ndo encapsuladas,
respectivamente. Os autores ndo descreveram o tamanho de particula, o potencial
zeta (para as nanoparticulas em DMF), o pH e a viscosidade das nanoesferas com
esse polimero, e também nao utilizaram concentracdes diferentes de PB4 na
solugdo em DMF para analisar os resultados como avaliaram com o PCPLC.

Para o CE houve muita precipitacdo de astaxantina no dialisado e também no
tubo de didlise. Os autores ndo variaram a concentracdo de CE e concluiram que a
incapacidade do CE para nanoencapsular a astaxantina é provavelmente um
resultado da incompatibilidade entre o interior (grupos etoxi) da nanoesfera e a
molécula astaxantina.

Quando a solucéo de astaxantina (em etanol) foi aquecida a 70 ° C durante 2
horas, a maioria das moléculas de astaxantina foram degradadas. O espectro de
absorcdo de UV-VIS da solucdo aquecida mostrou um desaparecimento da
absorcdo em 475 nm. No entanto, o espectro de RMN'H da astaxantina aquecida
nanoencapsulados por PCPLC (suspensdo aquosa) nao indicou qualquer alteracao
evidente. O resultado indicou que a degradacado térmica da astaxantina que envolve
a perda de funcionalidade olefinica, pode ser prevenida pela nanoencapsulagéo do
pigmento por PCPLC. Os autores néo relataram a analise de estabilidade térmica do
nanoencapsulamento por PB4 e CE.

Por fim, os pesquisadores concluiram que o PCPLC possui maior capacidade
de nanoencapsulamento de astaxantina que o PB4, e que isso ocorre devido ao

grau de substituicdo de porc¢des hidrofobicas presentes no PCPLC que o PB4.
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3.3.2.2 B-caroteno

O estudo de SAIZ-ABAJO et al. (2013) demonstrou a adequabilidade da
caseina para nanoencapsular compostos termolabeis, tais como B-caroteno, para
protecdo contra a degradacdo durante os processos de estabilizagdo industriais
mais comuns. As micelas de caseinas foram preparadas com 18 mL de [3-caroteno
(0,3 mM) em acetona, previamente filtrado em 0,45 um e 4 mL de tricitrato de sodio
(1 M) adicionados a 200 mL de caseinato de sodio (5%). Depois disso, um volume
de 24 mL de fosfato de potassio (0,2 M) e 20 mL de cloreto de célcio (0,2 M) foram
adicionados, a cada 15 minutos, oito vezes. As dispersdes foram agitadas em banho
termostatico a 37°C. Durante as ultimas adices o pH foi ajustado para 6,7 com
acido cloridrico (0,1 M) ou hidroxido de sodio (0,1 M). Por fim, agua desionizada foi
adicionada até um volume final de 400 mL. O pH foi nhovamente ajustado para 6,7 e
a disperséo final foi suavemente agitada durante 1 h.

O tamanho das particulas foram em média 80 nm e o potencial zeta
encontrado foi de aproximadamente -34 mV, o que indica uma estabilidade
moderada das particulas. A eficiéncia do nanoencapsulamento se deu entre 100 + 1
% (todo o B- caroteno estava dentro das micelas) e o rendimento do procedimento
apresentou valores de 60 + 5 % (40% do - caroteno utilizado no inicio do processo
foi degradado). A pesquisa mostrou uma menor degradacdo de [B-caroteno sob
tratamento de alta pressao hidrostatica em comparacdo com diferentes processos
térmicos. Também demonstrou que é possivel proporcionar um efeito de protecéo
térmica, por meio de uma estrutura micelada a base de caseina. O método utilizado
para o nanoencapsulamento do 3-caroteno foi 0 Nanoencapsulamento de Micelas de
Caseinas por Autojuncéo (r-CM) e para os processos de estabilizacdo industriais
utilizou o cozimento na producdo de paes e biscoitos, a esterilizacdo, a
pasteurizacdo e a alta presséo hidrostatica. Os autores ndo determinaram demais
caracteristicas como viscosidade, pH e cor das nanocapsulas produzidas.

CAO-HOANG et al. (2011) estudaram a oxidagao do [B-caroteno (natural e
sintético) no nanoencapsulamento com acido polilactico (PLA). Como o 3-caroteno €
hidrofébico uma solugéo padrédo de comparacéo foi feita com Tween 80. Para as
solugdes padréo (duas solugdes, uma com [-caroteno natural e outra com [3-
caroteno sintético) o pigmento foi disperso em Tween 80 (10%) e homogeneizado

durante 3 minutos a temperatura ambiente. Em seguida foi adicionado 500 mL de
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cloroférmio sob agitacdo magnética moderada. O solvente foi retirado através de
evaporador rotativo sob pressdo reduzida. O residuo foi dissolvido em EDTA
(0,25%), filtrado e depois tamponado com fosfato (PBS, pH 8, 50 mM). Para a
dispersdo do carotenoide (natural e sintético) em PLA foi utilizado 50 mg de (-
caroteno e Tween 80 (10%). Em seguida dissolveu-se a dispersdao em 300 mL de
cloroférmio e adicionou-se 25 mL de PLA. A mistura foi agitada a temperatura
ambiente durante 10 minutos antes da adicdo de 100 mL de PBS. A fase organica
foi evaporada a vacuo e o residuo foi filtrado e diluido em PBS até a concentracéo
desejada. Através de andlises com espectroscopia constataram que houve perda de
97% do carotenoide (natural e sintético) durante a preparacdo da solugédo padrédo e
que na solugdo com PLA 85% de [3-caroteno natural e 35% de [(3-caroteno sintético
foram perdidos durante o preparo. Nas duas preparacfes o0 carotenoide de origem
sintética juntamente com a preparagdo de PLA com o pigmento natural
apresentaram diametro de particula semelhante (abaixo de 90 nm) diferentemente
da preparacdo da solucdo padrdo com pigmento natural (acima de 575 nm). O
potencial zeta das solu¢cbes com pigmento natural, padrdo e PLA, foram positivos
(4,8 £1,2e9,1 %28 mV, respectivamente). O potencial zeta das solu¢cées com o
carotenoide sintético, padrao e PLA, foram negativos (-31,1 + 2,1 e -23,8 + 4,6 mV,
respectivamente).

A oxidacao das solugcbes foram estudadas através da autooxidacdo em um
reator a 37°C sob agitacdo e da adicdo de enzima xantina oxidase (27x10 IU/mL)
com acetaldeido (48 mM) a um volume de 100 mL. A cinética da reacao foi
analisada atraves de UV-VIS. A concentracdo inicial das solu¢gbes foram com 90
mg/L de carotenoide (natural e sintético). Observou-se que nas primeiras 2 horas
mais que a metade de B-caroteno em todas as formulacdes foi consumido e que a
taxa de degradacédo das solugcbes padréo foram ligeiramente mais elevadas que a
taxa das solucbes com PLA e quase todo substrato (acima de 90%) foi degradado
depois de 23 horas. Nesse mesmo periodo de tempo a autooxidacdo degradou
menos que a metade do pigmento sintético nas solugbes e um pouco mais da
metade do pigmento natural nas solucdes. A taxa de degradacdo foi maior nas
formulag6es com o pigmento natural que nas formulacbes com o pigmento sintético,
independentemente da presenca da enzima. Em comparagdo com dispersdo em
Tween 80 as micelas do nanoencapsulamento de B-caroteno em particulas de acido

polilactico geram uma organizagdo molecular mais estavel e oferece uma melhor
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protecdo contra a oxidacao, o que resulta em menos compostos de oxidacao. A
degradacédo antes do nanoencapsulamento ocorre devido a oxidacdo durante a
extracdo a partir de materiais naturais. A dispersao € mais dificultada uma vez que a
amostra ja continha produtos de oxidacdo, o que, consequentemente, diminui a
eficiéncia da nanoencapsulagdo. Contudo, os autores ndo avaliaram a cor e a

viscosidade das solugoes.

3.3.2.3 Bixina

LOBATO et al. (2013) caracterizaram as nanocapsulas de bixina, extraidas
das sementes de urucum, bem como sua estabilidade. Para a obtencéo de bixina
padrdo as sementes de urucum (25 g) foram lavadas duas vezes com hexano (100
mL) e apds o descarte do solvente as sementes foram novamente lavadas duas
vezes com metanol (100 mL). O metanol foi eliminado e mais duas lavagens com
acetato de etila (100 mL) foram feitas. Cada lavagem foi sob agitacdo magnética
durante 15 minutos. O extrato foi filtrado e concentrado sob presséo reduzida em um
evaporador rotativo. Apés concentracdo, o extrato foi colocado em banho frio e
diclorometano (5 mL) foi lentamente adicionado. Em seguida, 20 mL de etanol
(99,7%) foi adicionado cuidadosamente para que ndo houvesse mistura entre 0s
solventes. Esta solucdo foi mantida a -18°C durante 12 h para a cristalizacado de
bixina. Os cristais formados foram filtrados, lavados com 50 mL de etanol (99,7%) e
secos sob presséo reduzida (temperaturas menores que 30° C). A pureza da bixina
padrdo foi avaliada por cromatografia liquida de alta eficiéncia (CLAE).

As nanocépsulas lipidicas de bixina (BIX-LNC) foram produzidas pela técnica
de deposicéo interfacial de polimeros pré-formados. A fase organica foi preparada
pela dissolugcdo de poli (e-caprolactona) (PCL) (250 mg), triglicerideo
caprilico/caprico (CCT) (400 pL), Span 60 (monoesterato de sorbitano) (95 mg) e
bixina em solucdo acetona/etanol (60 mL/7,5 mL) sob agitacdo magnética a 40°C na
auséncia de luz. Uma fase aquosa (130 mL) com Tween 80 (polisorbato) (195 mg)
foi adicionada a fase organica; essa mistura foi agitada por 10 minutos. Os solventes
foram removidos e a suspenséao foi concentrada em um evaporador rotativo até um
volume final de 25 mL.

As distribuicdes de tamanho nas formulagdes com concentragédo de bixina de

11, 16, 37, 58 e 100 pg/mL foram periodicamente avaliadas durante 3 semanas de
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armazenamento a temperatura de 25 * 1°C. A formulacdo 6tima (concentracédo
bixina de 16,92 + 0,16 pg/mL) foi caracterizada em termos de distribuigéo
dimensional das particulas, potencial zeta, teor de bixina e eficiéncia de
encapsulacao.

A pureza do padrao de bixina foi de 98,7 £ 0,20 %. As formulacdes de 11 e 16
Hg /mL de bixina apresentaram uma boa distribuicdo do tamanho de particulas e
estabilidade apos o tempo de armazenamento. Contudo, foi escolhida a formulagéo
de 16 pg /mL para outros experimentos, devido a maior concentracdo do
carotenoide. A eficiéncia da nanoencapsulagéo foi superior a 98,63 % 0 que indicou
que a suspensdo de bixina estava presente na estrutura das nanocdpsulas. A
elevada eficiéncia de nanoencapsulacdo ocorreu provavelmente devido ao nucleo
das nanocapsulas conterem triglicerideos (CCT), o que facilita solubilizacdo de
bixina.

Em comparagcdo com a bixina pura a suspensdo de bixina nas nanocapsulas
apresentaram um aumento na luminosidade e cor amarela, que foi associada a uma
diminuicdo na cor vermelha. O comportamento da suspensdo de nanocapsulas de
bixina foi de um fluido newtoniano, uma vez que o aumento da tensao de corte foi
proporcional ao aumento da taxa de cisalhamento. A viscosidade das nanocapsulas
de bixina foi de 11,4 + 0,24 mPa.s. e a suspensdo mostrou um pH médio de 5,89 +
0,70. Uma maneira de avaliar a estabilidade quimica da suspensao das
nanocapsulas pode ser através do pH, uma vez que a sua diminuicdo pode estar
relacionada com a degradacdo do polimero ou outro ingrediente. Durante o0s
primeiros 63 dias de armazenamento, ndo houve alteracao significativa nos valores
de pH (p <0,05); no entanto, no 119 dia, o pH diminuiu para 4,48 + 0,32. Uma
maneira de minimizar as alteracdes de pH € a utilizacdo de um agente tamponante
na fase aquosa.

A suspenséo de bixina nas nanocapsulas apresentou um potencial zeta médio
de -14,45 + 0,92 mV apds a preparacdo, e apos 119 dias de armazenamento
diminuiu para -25,85 + 6,58 mV. A mudanca da carga ocorreu devido a hidrolise de
polissorbato 80, uma vez que o0 potencial zeta negativo é consequéncia da
densidade negativa de carga dos grupos carboxilato na cadeia principal de PCL.

A analise de difracdo a laser mostrou uma distribuicAo monomodal estreita
das nanocépsulas de bixina, com um didmetro médio ponderado de volume (D4 3) de

195 £ 27 nm, um diametro médio ponderado de superficie (D3,) de 138 + 13 nm e
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valor de amplitude de 1,4 + 0,1. Além disso, 90 % das nanocapsulas apresentaram
didmetros menores que 124 + 5 nm. As nanocapsulas de bixina foram consideradas
estaveis, pois ndo apresentaram qualquer evidéncia de coalescéncia, ou floculagéao
em qualquer analise sobre os 119 dias de armazenamento a 25°C. Apds todo o
periodo de armazenamento, observou-se um teor de bixina de 45,7 + 1,1%. Isto
indica que nanoencapsulacdo foi altamente eficaz em inibir a perda do composto
durante o armazenamento.

LOBATO et al. (2015) avaliaram a estabilidade da bixina em nanocapsulas de
lipideos essenciais (BIX-LNC) durante a fotossensibilizacao (5-25°C) e aquecimento
(65-95°C) no sistema modelo de etanol/agua (2 mL/8 mL). A extracdo da bixina das
sementes de urucum foi realizada de acordo com (RIOS e MERCADANTE, 2004) e
apresentou uma pureza de 98,7 + 0,2 g/ 100 g.

As nanocépsulas lipidicas de bixina (BIX-LNC) foram produzidas pela mesma
técnica de deposicdo interfacial de polimeros pré-formados. A solu¢do contendo
fotossensibilizacdo de BIX-LNC foi preparada pela diluicdo da suspensédo BIX-LNC e
uma aliquota de uma solucédo de rosa de bengala em etanol/agua (2 mL/8 mL). As
concentragdes de bixina e rosa bengala aplicadas foram de 8 pmol/L (3,16 pg/mL) e
10 pmol/L, respectivamente. Aliquotas de 10 mL dessa solugdo foram iluminadas
com uma lampada de 150 W (36.000 lux) acoplada a um filtro de corte de acrilico
laranja exclusivamente para excitar o sensibilizador (em comprimentos de onda
acima de 520 nm). O experimento de fotossensibilizacéo foi realizado em modelo de
sistema de etanol/agua (2 mL/8 mL) para a comparacdo com a bixina livre, que é
insolivel em &gua. As experiéncias de fotossensibilizagdo foram realizadas em trés
temperaturas (5, 15 e 25°C). Em cada temperatura, duas condi¢des diferentes foram
testadas. A primeira condi¢éo foi em auséncia de oxigénio com injecdo de nitrogénio
(99,99% de pureza) para a célula de fotossensibilizacdo e a segunda condicédo foi
conter ar saturado.

Para os experimentos de aquecimento, uma solugcdo de nanocapsulas foi
preparada através da diluicdo de uma aliquota da suspensdo BIX-LNC em
etanol/agua (2 mL/8 mL) até uma concentragdo de bixina de 8 umol/L (3,16 pg/mL).
Aliguotas da solucao preparada (2 mL) foram aquecidas em tubos de ensaio de
vidro com tampas de rosca (20 mm de diametro e espessura de 1 mm) e, banho de
aguecimento a 65, 80 e 95°C. ApdOs 0 aquecimento, cada amostra foi arrefecida em

banho de gelo. O aquecimento da bixina livre (8 pmol/L) foi realizado sob as
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mesmas condicfes das nanocpsulas de BIX-LNC em sistema modelo de
etanol/agua (2 mL/8 mL) sem luz. O teor de bixina foi medido periodicamente por
HPLC nos seguintes periodos: 0, 15, 30, 45, 60, 90, 120, 180, 240 e 300 minutos.

As nanocapsulas tiveram uma distribuicdo granulométrica monomodal (todas
as particulas com didmetros menores que 1 um) e um didmetro médio de 190 + 9
nm, um indice de polidispersdo de 0,1 + 0,03, um didmetro médio ponderado de
volume (D4 3) de 195 + 27 nm, um diametro médio ponderado por superficie (Ds,) de
138 = 13 nm e uma amplitude média ponderada de 1,4 £+ 0,1 em funcdo da
superficie. O potencial zeta encontrado foi de 14,45 + 0,92 mV, o pH de 5,9 + 0,70, a
eficiéncia da nanoencapsulacdo de aproximadamente 100% e uma viscosidade de
11,4 + 0,24 mPas.

Em um experimento preliminar, a suspensdo BIX-LNC foi diluida em
etanol/agua (2 mL/8 mL) a 25°C e os diametros médios das BIX-LNC foram
determinados periodicamente (0, 15, 30, 60, 120, 180, 240 e 300 minutos). Este
procedimento foi feito para verificar se as nanocapsulas seriam fisicamente estaveis
durante a fotossensibilizacdo. Apés a preparacado, a BIX-LNC exibiu uma distribuicdo
monomodal de tamanho de particula com um didmetro médio de particula de 199,9 +
1,8 nm e um indice de polidisperséo de 0,12 + 0,01. Nenhuma mudanca significativa
(p <0,05) foi constatada nas nanocépsulas sugerindo que BIX-LNC seria fisicamente
estdvel na solucdo etanol/dgua (2 mL/8 mL) durante o processo de
fotossensibilizagéo.

O consumo de bixina ocorreu apenas na presenca de luz (luz filtrada). A taxa
de perda de bixina (livre e em BIX-LNC) aumentou com a variacado de temperatura
do sistema de 5 a 25°C, na presenca e na auséncia de oxigénio (condi¢cdes de
saturacao de nitrogénio). A presenca de oxigénio no sistema de fotossensibilizacédo
aumentou a taxa de perda de bixina (livre e em BIX-LNC), uma vez que 0 oxigénio
singlete e o sensibilizador rosa de bengala atuaram na degradacéo da bixina. Todas
as condi¢cbes de degradacao da bixina foram testadas seguindo uma reacéo cinética
de primeira ordem com um coeficiente de correlacdo R? acima de 0,99. As
constantes de velocidade (k) para a perda de bixina durante fotossensibilizagéo
foram maiores para bixina livre do que para bixina na BIX-LNC, em ambas
condicbes. Este resultado pode estar relacionado com a capacidade das
nanocapsulas de liberar lentamente o seu nucleo, o que resulta em bixina livre no

meio aquoso. Outra explicacdo para as constantes de taxa mais baixa de BIX-LNC
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pode estar relacionada com a permeabilidade de oxigénio singulete na estrutura
nanocapsulas. Estes resultados indicam que a perda de bixina é mais demorada
guando nanoencapsulada.

Um estudo preliminar de aquecimento de bixina livre e BIX-LNC a 40 °C
durante 120 minutos foi realizada para verificar uma possivel perda de bixina no
processo. No entanto, observou-se que a concentracdo de bixina foi constante
durante o experimento. Com base nestes resultados, os testes de aquecimento
foram realizados a 65, 80 e 95°C durante 120 minutos. Em todas as condicdes, a
taxa de perda de bixina (livre ou na BIX-LNC) aumentaram com o aumento da
temperatura e seguiu-se uma reacao cinética de primeira ordem com um coeficiente
de correlagdo R? maior que 0,99. Durante o aquecimento, a perda da bixina livre
ocorreu mais rapidamente do que a da bixina na BIX-LNC, pois a bixina livre
apresentou maiores valores de constantes de velocidade e energias de ativacao. A
eficiéncia da nanoencapsulacéo foi de 100 £ 0,2 o que pode aumentar a estabilidade
da bixina em BIX-LNC.

Por fim, os autores concluiram que utlizando a técnica de deposicéo
interfacial de polimero pré-formado foi possivel produzir nanocapsulas de bixina com
boa distribuicdo de tamanho de particula e uma alta estabilidade em solucéo
etanol/agua (2 mL/8 mL) durante 5 horas de armazenagem a 25°C. A
nanoencapsulacdo também aumentou a estabilidade da bixina em ambos os
experimentos de fotossensibilizacdo e aquecimento no sistema modelo, pois
obtiveram maiores valores das constantes cinéticas de reacdo e das energias de
ativacdo da bixina livre. Além de tudo o estudo indicou que a nanoencapsulacao

pode prolongar a capacidade de quelar o sensibilizador e o oxigénio singlete.
3.3.2.4 Licopeno

Na literatura consultada foi encontrado um estudo publicado sobre a
caracterizagcdo e avaliagdo da estabilidade do licopeno nanoencapsulado. Na
pesquisa de SANTOS et al. (2015) foram desenvolvidas nanocépsulas de lipidios
com nucleo lipidico carregadas de licopeno (LYC-LNCs) pela deposicao interfacial
de polimero pré-formado (e-caprolactona) (PCL), e foram caracterizadas na
distribuicdo de tamanho, potencial zeta, eficiéncia de nanoencapsulacédo, pH,

viscosidade e cor. O extrato de licopeno (93,9%) foi obtido a partir de tomates; a
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fase organica foi preparada com o polimero (PCL), trigliceridios caprilico/caprico,
monoesterato de sorbitano e licopeno em uma mistura de acetona e etanol sob
agitacdo magnética a 40°C. A camada organica foi injetada na fase aquosa com
polissorbato 80 e a suspenséao foi concentrada sob pressao reduzida. A formulagéo
LYC-LNC (85 pg/mL) apresentou valores estaveis para o diametro médio (193 + 4,7
nm) e potencial zeta (-11,5 £ 0,40 mV). Apesar do pH mais baixo e mudanca de cor
da suspensdo, as nanocapsulas mostraram estabilidade satisfatoria e valores de
aproximadamente 50% de teor de licopeno apdés 14 dias de armazenamento a

temperatura ambiente (25°C).

3.3.2.5 Luteina

JIN et al. (2009) caracterizaram a luteina nanoencapsulada através do
método de supercritico anti-solvente de precipitacdo (SAS) com gas carbdnico
supercritico (em acetona) e ftalato de hidréxipropilmetilcelulose (HPMCP) como
material de revestimento por este ter alta resisténcia ao suco gastrico. O gas
carbdnico foi injetado em um sistema de refrigeracéo até atingir a sua forma liquida
e depois bombeado em um vaso de precipitacdo (V= 200 cm3) por uma bomba de
pistdo. O fluido supercritico passa sobre um trocador de calor e segue para um
separador coletor de precipitacdo e retorna para a refrigeracdo e recircula. Depois
de atingir uma pressao e temperatura pré-ajustada a solucéo liquida foi injetada e
misturada com o didéxido de carbono supercritico antes de passar pelo vaso
separador. O fluxo da solucao foi ajustado através de um sistema ligado a um
cromatografo. Apos a passagem de toda solucdo a pressdo foi reduzida e as
nanocapsulas sdo precipitadas no vaso de precipitacdo. Algumas propriedades do
gas carbbnico supercritico podem alterar as nanoparticulas. O autor ndo descreve
sobre a preparacao da solucéo de luteina com HPMCP.

Em trés experimentos (1, 2 e 3) a temperatura de gas carbbnico supercritico
foi mantida a 40°C e as pressdes variaram conforme mostra a figura abaixo. Foi
observado que com o aumento de pressao, o rendimento do produto aumentou e a
carga de luteina diminuiu (Figura 5). O diametro meédio correspondente das
particulas aumentaram. Ao comparar 0s experimentos 1, 4 e 5 onde a pressao
permaneceu constante a 11 MPa e a temperatura variou, o rendimento do produto

teve um maximo a temperatura de 45°C (experimento 4). Com o0 aumento da
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temperatura a solubilidade do gés carbdnico supercritico aumenta e mais
nanocapsulas de luteina se precipitam. No entanto, 0 aumento de temperatura tem
limite, pois, na temperatura mais elevada (50°C) a luteina e 0 HPMCP tem maior
solubilizacdo na solucdo em que estdo contidos, e isso impede maiores interacoes
entre o fluido supercritico e o carotenoide. A razdo da diminui¢cdo da carga da luteina
é atribuida a uma alta degradacao desse composto em temperaturas mais elevadas.
Em conformidade, a carga de luteina e a eficiéncia da nanoencapsulacao diminuem

conforme a temperatura aumenta.

CHPMCP Cluteina Vsolu(;éo Viluidosc ° i Carga de Eficiéncia Dpartl’cula
No (mg/mL)  (mg/mL)  (mL/min) (kg/h) T(C) P (Mpa) Rendimento (%) luteina (%) (%) (nm)
1 1 01 1 15 40 11 57,58 1,37 90,1 163
2 1 01 1 15 40 13 64,24 0,13 80,52 171
3 1 01 1 15 40 15 69,09 0,07 78,44 314
4 1 0,1 1 15 45 11 74,24 0,18 75,21 188
5 1 01 1 1,5 50 11 72,42 0,73 93,97 164
6 1 01 1 0,88 40 11 65,33 0,19 81,29 185
7 1 01 1 2 40 11 37,33 0,18 86,92 159
8 1 0,1 2 15 40 11 28,33 0,47 95,81 226
9 8 0,8 1 15 40 11 95,35 6,74 79,4 219
10 4 0,8 1 15 40 1 86,04 15,8 88,41 207
11 2 0,8 1 15 40 11 83,2 32 67,9 187

Figura 5. Condicdes experimentais e resultados, adaptado de JIN et al. (2009).

Um ponto importante no estudo foi controlar o tamanho das nanocapsulas. As
nanoparticulas foram produzidas quando a pressao de funcionamento foi acima do
ponto critico da mistura. A temperatura e pressao foram controladas acima do ponto
critico do sistema binario gas carbodnico-acetona com 0,98 de fracdo molar de gas
carbonico. Nos experimentos de 1 a 5, quando a temperatura e pressao foram iguais
ou superiores 40°C e 11 Mpa, respectivamente, o tamanho das nanoparticulas
encontradas estavam no intervalo de 163 a 314 nm.

A taxa do fluido supercritico influencia a transferéncia de massa entre o
solvente e o fluido e altera a saturacdo do soluto. Os experimentos 1, 6 e 7 mostram
gue o rendimento diminuiu quando a taxa de gas carbdnico aumentou. Da mesma
maneira a carga de luteina e a eficiéncia da nanoencapsulacdo diminuem. A razéao
disto € que o fluxo de gas carbdnico transporta a solucdo para fora do vaso de
precipitagcdo. Quando a taxa do fluxo da solugdo foi aumentada de 1 mL/min
(experimento 1) para 2 mL/min (experimento 8) o rendimento e carga de luteina

diminuiram, devido a perda de solucgao.
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Uma maior concentragdo de HPMCP aumenta a saturacdo da solucao, o que
faz com que haja mais precipitado de soluto. Ao comparar o experimento 1 com 0 9
o rendimento e a carga de luteina foram inferiores no 1. Entretanto, a eficiéncia de
nanoencapsulacdo no experimento 1 foi maior que no 9. A possivel razdo para esse
resultado € que a maioria do pigmento da superficie da nanocépsula seja perdida
pelo solvente no experimento 1, enquanto no 9 uma grande quantidade de luteina foi
depositada na superficie da nanocapsula.

No experimento 9, HPMCP e luteina estavam nas suas concentracdes
saturadas a temperatura ambiente, de modo que o rendimento mais elevado,
95,35%, foi obtido. Além disso, o diametro médio das capsulas aumentou cerca de
50 nm. A reducdo da proporcdo entre o material de revestimento e o nucleo
geralmente aumenta com o carregamento de luteina. No entanto, se a propor¢cao
entre solvente/soluto for demasiadamente baixa, o resultado serd oposto. No
experimento 11, o carregamento de luteina foi o0 mais baixo entre 0s experimentos
de 9 all. A possivel razao disto é que a luteina pode ser levada pelo gas carbonico
supercritico. Portanto, a carga de luteina nem sempre aumenta a medida que a
quantidade de HPMCP diminui. Para a eficiéncia de encapsulagdo, a tendéncia foi
semelhante.

O autor ndo descreveu o potencial zeta, a viscosidade, o pH e a cor das

nanoparticulas.
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4. CONCLUSAO

Por meio da avaliacdo dos estudos da literatura observa-se que 0s
carotenoides apresentam maior estabilidade a diferentes condi¢cdes expostas na
forma nanoencapsulada que na forma livre no meio. Frente a diversos processos
industriais e no armazenamento 0s compostos nanoencapsulados, apresentam uma
uniformidade no tamanho de particula, com menor didametro e maior area superficial
por volume. A taxa de degradacdo € reduzida significativamente e,
consequentemente, a perda da cor na preparagcao das solugées diminui. A
solubilidade desses compostos lipossolluveis aumenta em meio aquoso, bem como a
estabilidade do pH.

Devido as essas informacdes, esses pigmentos nanoencapsulados
apresentam alto potencial na utilizacdo para enriqguecimento nutricional de alimentos
e coloracdo. Entretanto, sdo necessarios mais estudos sobre a técnica, pois 0s
parametros avaliados sd&o em pesquisas in vitro o que ndo demonstra o

comportamento dos compostos nanoencapsulados in vivo.
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