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RESUMO

O uso de nanoemulsfes contendo polifendis para o tratamento do Diabetes mellitus
tipo 2 avangou gracas a nanotecnologia. A busca na literatura foi conduzida de janeiro
de 2019 a junho de 2024, nas bases de dados eletrbnicas Science Direct e Web of
Science. Ao total, 10 artigos foram incluidos no estudo para responder a seguinte
questdo: Qual o efeito das nanoemulsdes de polifendis no tratamento do Diabetes
mellitus tipo 2? Os artigos apresentaram diferentes tipos de nanoemulsbes com
multiterapias e com efeito potencializado dos polifendis. Além de reduzir a glicose e
melhorar a sensibilidade a insulina, as nanoformulacées mostraram potencial para a
protecdo de danos cardiovasculares no Diabetes mellitus tipo 2. Embora exista um
grande esforco para aumentar a eficacia e seguranca dos tratamentos, torna-se
necessario desenvolver estudos clinicos em seres humanos para se ter novas
perspectivas para o tratamento de Diabetes mellitus tipo 2 utilizando o emprego da
nanotecnologia.

Palavras-chave: Nanotecnologia; Controle Glicémico; Doencas Cronicas; Terapias
Complementares.

ABSTRACT

The use of nanoemulsions containing polyphenols for the treatment of type 2 Diabetes
Mellitus has advanced thanks to nanotechnology. The literature search was conducted
from January 2019 to June 2024, in the electronic databases Science Direct and Web
of Science. In total, 10 articles were included in the study to answer the following
question: What is the effect of polyphenol nanoemulsions in the treatment of type 2
Diabetes Mellitus? The articles presented different types of nanoemulsions with
multitherapies and enhanced effect of polyphenols. In addition to reducing glucose and
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improving insulin sensitivity, nanoformulations have shown potential for protecting
cardiovascular damage in type 2 Diabetes Mellitus. Although there is a great effort to
increase the efficacy and safety of treatments, it is necessary to develop clinical studies
in human beings to have new perspectives for the treatment of diabetes mellitus using
nanotechnology.

Keywords: Nanotechnology; Glycemic Control; Chronic Diseases; Complementary
Therapies.

Eixo Tematico: Atencao Integral e Promogéo a Saude

1. INTRODUCAO

O Diabetes mellitus tipo 2 € um distdrbio metabdlico devido a hiperglicemia
cronica, que é causada por comprometimento do metabolismo de carboidratos,
gorduras e proteinas e deficiéncia relativa da secrecdo e acao da insulina (ADA, 2022).
O tratamento do Diabetes € centrado em intervencdes como mudancas na
alimentacao, e no estilo de vida, além do uso de medicamentos com foco no controle
glicémico. Contudo, € essencial considerar os potenciais efeitos colaterais tardios que
podem surgir com o uso prolongado dessas terapias (Dror et al.,2017; Zougas et al.,
2019).

Os polifendis sdo compostos naturais com propriedades antioxidantes e anti-
inflamatorias encontrados em frutas, vegetais, chas e outros alimentos. Estudos
recentes exploram o seu efeito no tratamento de doencas crénicas como o diabetes,
devido ao potencial antioxidante, e sua capacidade em reduzir a resisténcia a insulina
(Campos et al., 2020; Rimbau, 2020; Saji et al., 2020). No entanto, a eficacia dos
polifendis no organismo humano pode ser comprometida devido a sua suscetibilidade
a oxidacdo em varias condi¢cdes, como a exposicdo a luz, altas temperaturas e
flutuacdes de pH. Portanto, ha uma necessidade crescente em desenvolver
nanoformulagbes que tornem esses compostos mais estaveis para um melhor
aproveitamento no corpo humano (Velderrain-Rodriguez, et al., 2019; Yin et al., 2020).

As nanoemulsdes de polifendis tém ampla aplicabilidade devido a sua
capacidade de melhorar a biodisponibilidade desses compostos bioativos, além disso,
podem ser utilizadas para o fortalecer produtos com propriedades funcionais, como
bebidas e suplementos dietéticos, oferecendo uma alternativa promissora para a

prevencdo e tratamento de doencas (Jamali et al., 2020; Cao et al., 2020). As
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nanotecnologias apresentam melhorias na eficacia desses compostos de polifenois
para a saude humana (Fraga et al., 2019; Sandoval et al., 2020; Hendawy, 2021; Islam
et al., 2020), entretanto, até o momento, ndo foram encontradas revisdes na literatura
que abordem especificamente sobre as nanoemulsdes de polifendis e seu uso no
tratamento do diabetes.

Diante disso, este artigo visa destacar estudos que empregaram sistemas de
nano entrega de polifendis em nanoemulsbes para demonstrar seu efeito no
metabolismo glicémico em modelos in vivo, incentivando o desenvolvimento de novas

terapias para o manejo do Diabetes.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao narrativa da literatura que tem como objetivo analisar
estudos que desenvolveram nanoemulsGes de polifendis e sua eficiéncia no
tratamento do diabetes. A revisao narrativa € uma forma de revisdo que oferece uma
visdo geral e critica da literatura existente sobre um determinado tema, permitindo a
sintese e interpretacdo dos achados, sem a rigidez metodoldgica das revisGes
sistematicas (Sukhera, 2022).

Dessa forma, a presente pesquisa tem como pergunta norteadora: Qual o efeito
das nanolifenois no tratamento do Diabetes? Neste sentido, a busca foi limitada a
artigos de cunho cientifico indexados junto as bases eletrénicas Science Direct e Web
of Science, no periodo de janeiro de 2019 a junho de 2024. O termo principal foi
escolhido pelos pesquisadores: Nanoemulséo, e os demais, definidos com o auxilio
do Portal DeCS (descritores em Ciéncias da Saude), sendo: Polifendis, Diabetes e
controle glicémico. Além disso, foi utilizado o operador booleano “AND” entre os
descritores.

Foram considerados os artigos do tipo estudo experimental, in vivo, publicados
nos ultimos 5 anos, que atendessem a tematica, e avaliassem o efeito das
nanoemulsdes com polifendis como adjuvante no tratamento do diabetes. Os critérios
de exclusdo adotados foram estudos in vitro, capitulos de livros, teses, dissertacoes,
resumos de trabalhos. A selecéo dos artigos foi realizada pela leitura dos titulos e dos
resumos dos materiais encontrados. A partir do método e descritores mencionados,

88 artigos foram encontrados, 20 selecionados de acordo com os titulos e resumos
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14 foram revisados, e 10 artigos revisados e incluidos de forma consensual entre os
pesquisadores para obter respostas ao problema de pesquisa, conforme apresenta o

fluxograma:

Figura 1: Fluxograma da selecdo dos dados.

Total de artigos 63: Science Direct Artigos pre-

encontrados com 0s ; . selecionados: 20
filtros: 88 25 WebiOf Science Revisados: 14

Artigos incluidos no
estudo: 10

Fonte: Elaborado pelos autores (2024)

RESULTADOS E DISCUSSOES
O quadro abaixo apresenta os artigos que respondem a pergunta norteadora
da presente pesquisa.
Quadro 1: Quadro referente aos estudos incluidos na pesquisa.

Nanoemulsao e
AUTOR Titulo Tratamento

Prototipo de nanoformulacdo polimérica baseado
Chaves-Escobar et | em extrato natural para potencial tratamento de
al.,(2023) diabetes mellitus tipo 2 Eucalyptus tereticornis

Interagbes multi-alvo da nanoemulséo de 6leo
essencial de Cinnamomum travancoricum contra
Sriramavaratharajan | diabetes mellitus por meio de abordagens in vitro Cinnamomum

et al., (2022) , in vivo e in silico travancoricum (CTEO)

Nanoemulsédo melhora a eficacia hipoglicémica
da berberina superando seu desafio

Xu et al., (2019) gastrointestinal Berberina
Sintese de uma nanoemulsao de quercetina
Hussein; EI-Naggar ambientalmente correta para melhorar a Quercetina assistida por
(2021) cardiotoxicidade induzida por diabéticos. ultrassom (Que-NE)
Investigagéo dos efeitos da formulagéo
Duisak, L et. al., nanoemulsionada contendo glicirrizina em ratos
(2023) diabéticos induzidos por Estreptozotocina Glycyrrhiza glabra

Nanoemulséo de betacaroteno fabricada por
ultrassom: otimizacéo, caracterizacdo e avaliacdo
Mahadev et al., do efeito combinatdrio com quercetina em modelo

(2023) de rato diabético induzido por estreptozotocina. | Betacaroteno e quercetina



https://www-sciencedirect-com.ez216.periodicos.capes.gov.br/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/glycyrrhiza-glabra
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Cannabis sativa L. Oleo Fixo e Sua

Carvalho et al., Nanoemulsdo: Efeito sobre Diabetes e Oleo fixo de Cannabis
(2024) Dislipidemia Induzidas em Ratos. sativa L.
Desenvolvimento e otimizacdo de nanoemulsao
Shehata et al., de Nigella sativa carregada com pioglitazona para Nigella Sativa com
(2022) efeito hipoglicémico Pioglitazona

Um estudo comparativo sobre a melhoria do
diabetes tipo 2 induzido por estreptozotocina em

ratos por hidrossol, extrato e nanoemulséo Cinnamomoum
Huang et al., (2023) preparados a partir de folhas de canela. osmophloeum Kanehira

Fabricacéo e avaliagdo de nanoemulsédo de
guercetina: um sistema de administragdo com
Mahadev et al., melhor biodisponibilidade e eficacia terapéutica | Quercetina assistida por
(2022) no diabetes mellitus ultrassom (Que-NE)

Fonte: Elaborado pelos autores (2024).

O estudo de Chaves-Escobar et al. (2023) desenvolveu a nanoformulacéo
polimérica OBE100 para transportar triterpenos de Eucalyptus tereticornis, visando
tratar obesidade e diabetes tipo 2 em camundongos. A OBE100 demonstrou eficacia
superior e melhor perfil de seguranca em relacdo ao extrato nao nanoformulado. Ela
melhorou a tolerancia a glicose, a sensibilidade a insulina e a dislipidemia, além de
reduzir a glicemia de jejum. O composto também alterou a expressao génica hepatica
e eventos celulares, modulando o metabolismo de carboidratos e lipidios.

A investigagdo da nanoemulsdo de oOleo essencial de Cinnamomum
travancoricum (CTEO) no tratamento do diabetes mellitus, utilizando abordagens in
vitro, in vivo e in silico, demonstrou uma reduc¢do significativa nos niveis de glicose no
sangue, uma melhora no perfil lipidico e um aumento nos niveis de insulina sérica.
Além disso, a nanoemulsdo mostrou-se eficaz na reducdo dos marcadores de
estresse oxidativo e inflamacéo (Sriramavaratharajan et al., 2022). A eficacia de
diferentes preparacdes de folhas de canela (hydrosol, extrato e nanoemulsao) foi
investigada na melhoria dos parametros de DM2 no estudo de Huang e Chen (2023)
que foram divididos em grupos, e receberam diferentes formas de preparacao:
Hydrosol, extrato e nanoemulsdo. A nhanoemulsao preparada a partir das folhas de
canela foi mais eficaz na melhora dos parametros associados ao diabetes tipo 2.

Xu et al (2019) desenvolveram uma nanoemulséo de berberina e compararam
seus efeitos hipoglicémicos a berberina livre. A hanoemulsdo superou os desafios
gastrointestinais associados a sua administracdo oral, apresentando melhores

beneficios no controle do DM2. A nanoemulsdo de glicirrizina demonstrou uma
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reducao significativa nos niveis de glicose no sangue em comparagao aos grupos que
receberam o tratamento tradicional com o ativo (Duizak et al., 2023). Carvalho et al
(2024) demonstraram que tanto o 6leo fixo quanto a nanoemulsédo de Cannabis sativa
L. possuem potenciais efeitos terapéuticos contra diabetes e dislipidemia, com efeito
superior a partir da nanoemulsdo, sendo esta, uma alternativa promissora para o
tratamento de diabetes tipo 2 e dislipidemia.

A quercetina tem sido amplamente estudada na literatura por sua capacidade
de potencializar tratamentos quando combinada com diferentes compostos e
tecnologias, visando melhorar sua estabilidade e eficacia. Hussein e EI-Naggar (2021)
encapsularam a quercetina em uma nanoemulsdo, para 0 aumento da
biodisponibilidade e demonstraram a eficacia na mitigacdo da cardiotoxicidade
induzida pelo diabetes, superando as limitagdes da quercetina em sua forma livre. Em
uma abordagem similar, Mahadev et al. (2022) desenvolveram uma nanoemulséo de
guercetina assistida por ultrassom (Que-NE) que ndo s6 melhorou os parametros
glicémicos, mas também promoveu a regeneracao das células beta pancreéticas e
diminuiu os marcadores de estresse oxidativo em ratos com DM2,

Complementando esses achados, Mahadev et al. (2023) investigaram uma
nanoemulsdo de beta-caroteno combinada com quercetina, utilizando ultrassom, e
observaram melhorias ainda mais significativas nos parametros glicémicos e na
regeneracdo celular pancreética, em comparagdo aos tratamentos isolados. Esses
estudos em conjunto sugerem que a nanoencapsulacao de quercetina, especialmente
guando combinada com outros bioativos, representa uma estratégia promissora para
o tratamento das complica¢cbes do diabetes.

Shehata et al. (2022) e Mahadev et al. (2022) demonstraram abordagens
inovadoras no uso de nanoemulsdes para potencializar o as terapias utilizadas no
diabetes mellitus tipo 2 (DM2) ao superar desafios de estabilidade e
biodisponibilidade. Shehata et al. (2022) investigaram o efeito combinado de um
medicamento antidiabético com um polifenol, utilizando uma nanoemulsdo de
cloridrato de pioglitazona (PGZ) e 0Oleo de Nigella Sativa (NSO). A nanoemulséo
resultou em uma significativa melhora nos niveis de insulina e perfil lipidico em ratos

com DM2. Além disso, a andlise histopatologica revelou preservacdo das células beta
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pancreaticas nos ratos tratados, sugerindo que essa formulacdo pode ser um
nanocarreador promissor para potencializar o efeito hipoglicémico da PGZ.

Os artigos analisados revelaram que as nanoemulsdes tém emergido como
uma abordagem promissora na terapia complementar de doencas cronicas devido a
sua capacidade de melhorar a biodisponibilidade e a eficacia de compostos bioativos
(Yang et al., 2022). Essas nanoestruturas, que consistem em emulsdes de goticulas
na escala nanométrica, permitem uma liberacdo controlada e direcionada de
medicamentos, 0 que é benéfico para o tratamento de doencas crénicas (Russel et
al., 2022)

CONCLUSAO

Nos ultimos 5 anos, as pesquisas tém explorado intensivamente o potencial das
nanoformulacdes de extratos naturais no tratamento do diabetes mellitus. Estudos
recentes demonstram que as nanoemulsdes de compostos bioativos, como polifendis,
apresentam significativas melhorias na eficacia terapéutica em modelos animais.
Essas tecnologias ndo apenas melhoram a estabilidade e biodisponibilidade dos
compostos, mas também permitem a combinac&o de multiplas terapias em uma Unica
formulacdo, como demonstrado por nanoemulsdes para administracdo combinada de
ativos e medicamentos. Além de reduzir a glicose e melhorar a sensibilidade a
insulina, as nanoformulagdes mostraram potencial para combater a obesidade
associada ao diabetes e proteger contra danos cardiovasculares induzidos pela
doenca. Esses avancos indicam um caminho promissor para o desenvolvimento de

tratamentos mais eficazes e personalizados para pacientes com diabetes mellitus.
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