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RESUMO

O 6leo essencial da lavanda tem sido usado amplamente nas industrias cosmética e
farmacéutica, demonstrando varias propriedades terapéuticas, tais como analgésica,
anti-inflamatoria, cicatrizante, antimicrobiana e antifangica; porém, sua lipofilicidade
dificulta a incorporacdo em formulacbes de matriz aquosa. Deste modo, a
nanotecnologia vem surgindo como uma estratégia para melhorar o desempenho de
ativos contidos nos cosméticos, e buscar sua aceitacdo pelo consumidor. Os
objetivos deste trabalho foram: avaliar a citotoxicidade e o potencial cicatrizante,
bem como a atividade antioxidante, dos 6leos essenciais de Lavandula angustifolia e
Lavandula dentata, utilizando metodologias in vitro, e obter e caracterizar
nanoemulsdes contendo esses 0leos. Também foram realizadas a identificacdo e a
quantificacdo das substancias quimicas presentes nos 6leos essenciais. No que diz
respeito a eficacia, a atividade antioxidante foi analisada pela metodologia de
inibicdo dos radicais DPPH+ e ABTS<+, e 0 potencial cicatrizante pela avaliacdo do
estimulo da producdo de colageno em células da linhagem HDFa. A citotoxicidade
dos Oleos também foi analisada, através da metodologia com o corante MTT, e as
nanoemulsdes foram obtidas pelo método de baixa energia, sob temperatura
ambiente, determinando primeiramente o EHL de cada Oleo para, em seguida,
otimizar as formulacées em relacdo a porcentagem dos componentes e tensoativos
utilizados, com o emprego, também, de um tensoativo sustentavel. As formula¢cbes
escolhidas foram submetidas a duas condi¢cdes de estresse, por um periodo de 30
dias de armazenamento, tendo a sua estabilidade avaliada em relacdo aos aspectos
macroscopicos, pH, tamanho de goticula, indice de polidispersao e potencial Zeta.
Os Oleos apresentaram como componentes majoritarios 1,8-cineol e céanfora. Foi
possivel observar atividade antioxidante dos 6leos, porém sdo necessarias
concentracbes superiores que as da substancia padrdo para manter a mesma
atividade. Os resultados do ensaio da citotoxicidade mostraram que ambos 0s 0leos,
quando usados na concentracdo de 0,156%, ndo foram citotoxicos para a linhagem
HDFa; porém, foi sugerida a citotoxicidade para as linhagens HaCat e HepG2.
Também né&o foi possivel observar, por parte dos 6leos, a inducdo na biossintese de
colageno nas células HDFa utilizadas. No desenvolvimento das nanoemulsdes,
foram determinados EHL distintos para cada 6leo, assim como as porcentagens dos
componentes e o0s tensoativos utilizados também foram diferentes, mas
apresentaram tamanho pequeno de goticula, baixo indice de polidispersdo e
potencial Zeta préximo do valor indicativo de estabilidade maxima. As formulacfes
selecionadas foram consideradas estaveis em todos os parametros analisados. Foi
possivel concluir que os 0leos essenciais proporcionaram o desenvolvimento de
nanoemulsdes estaveis, seguras em concentracdo menor que 0,156% e eficazes,
como antioxidantes, de acordo com 0s ensaios realizados.

Palavras-chave: Lavandula angustifolia; Lavandula dentata; citotoxicidade; eficacia,
nanoemulsdes; tensoativo sustentavel; estabilidade.
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ABSTRACT

Lavender essential oil has been widely used in the cosmetic and pharmaceutical
industry, demonstrating various therapeutic properties such as analgesic, anti-
inflammatory, healing, antimicrobial and antifungal; however, their lipophilicity makes
incorporation into aqueous matrix formulations difficult. Thus, nanotechnology has
been emerging as a strategy to improve the performance of cosmetics contained
assets and seek their acceptance by the consumer. The objectives of this work were:
to evaluate the cytotoxicity and healing potential, as well as the antioxidant activity of
Lavandula angustifolia and Lavandula dentata essential oils, using in vitro
methodologies, and to obtain and characterize nanoemulsions containing these oils.
The identification and quantification of the chemicals present in the essential oils
were also performed. Regarding efficacy, antioxidant activity was analyzed by the
methodology of inhibition of DPPHe and ABTS++ radicals, and the healing potential
by evaluating the stimulation of collagen production in HDFa cells. The cytotoxicity of
the oils was also analyzed using the MTT dye methodology, and the nanoemulsions
were obtained by the low energy method at room temperature, first determining the
HLB of each oil and then optimizing the formulations in relation to the percentage of
the components and surfactants used, with the use of a sustainable surfactant. The
chosen formulations were subjected to two stress conditions for a period of 30 days
of storage and their stability was evaluated in relation to macroscopic aspects, pH,
droplet size, polydispersion index and Zeta potential. The oils presented as major
components 1,8-cineol and camphor. It was possible to observe antioxidant activity
of the oils, but higher concentrations than the standard substance are necessary to
maintain the same activity. The results of the cytotoxicity assay showed that both oils,
when used at 0.156% concentration, were not cytotoxic to the HDFa strain; however,
cytotoxicity was suggested for HaCat and HepG2 strains. It was also not possible to
observe, by the oils, the induction of collagen biosynthesis in the used HDFa cells. In
the development of nanoemulsions, distinct HLB were determined for each oil, as
well as the percentages of the components and the surfactants used were also
different, but presented small droplet size, low polydispersion index and Zeta
potential close to the indicative value of maximum stability. The selected formulations
were considered stable in all parameters analyzed. It was concluded that the
essential oils provided the development of stable nanoemulsions, safe in
concentration less than 0.156% and effective as antioxidants, according to the tests
performed.

Keywords: Lavandula angustifolia; Lavandula dentata; cytotoxicity; efficiency;
nanoemulsions; sustainable surfactante; stability.
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1. INTRODUCAO

No mercado cosmético, uma das tendéncias é o desenvolvimento de produtos
com componentes de origem natural. A incorporacdo de ativos vegetais tem sido
uma pratica cada vez mais frequente, pois existe grande interesse da industria
nacional e internacional, principalmente com a apresentacdo de estudos cientificos
comprovando a sua seguranca e eficacia (FERRARI et al., 2007).

A lavanda ou alfazema € cultivada em varias regibes do mundo, sendo
conhecida como uma poderosa erva aromatica e medicinal. As flores da planta e os
seus Oleos essenciais, que podem ser extraidos de diferentes espécies, tém sido
usados amplamente na industria cosmética e farmacéutica, demonstrando varias
propriedades terapéuticas (SILVA et al.,, 2015; VERMA et al., 2010), atribuidas
principalmente a presenca de monoterpenos (SILVA-FLORES et al., 2019).

Os Oleos essenciais apresentam baixa solubilidade em agua, devido aos seus
compostos lipofilicos e, em geral, sdo instaveis, principalmente na presenca de ar,
luz, calor e umidade (SIMOES et al., 2007). Deste modo, a lipofilicidade, a
volatilidade e a sensibilidade a fatores ambientais (WADHWA et al., 2017), dificultam
a incorporacdo em formulacdes de matrizes aquosas, representando um desafio
para os formuladores (SOLANS; SOLE, 2012).

O setor cosmeético € também muito dindmico, necessitando, constantemente,
de novidades e avancgos para atrair seus consumidores, e, por isso, tem aproveitado
a expanséao da nanotecnologia nos ultimos tempos (CHAUDHRI; SONI; PRAJAPATI,
2015). O tamanho reduzido das goticulas, a elevada estabilidade cinética e a
transparéncia optica, faz da nanoemulsdo um sistema de dispersdo mais vantajoso

em comparacao com o sistema emulsionado convencional (SOLANS et al., 2005).
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A obtencdo de sistemas nanoestruturados pelo método de emulsificacdo de
inversao de fases por composicdo, além de proporcionar um baixo custo de energia,
€ importante quando se trata do uso de Oleos essenciais, pois ndo utiliza
aguecimento, evitando a perda dos seus compostos volateis (SOLANS; SOLE,
2012). Deste modo, a nanotecnologia surge como estratégia para solucionar a
incorporacdo de substancias lipofilicas em produtos aquosos, melhorar o
desempenho de outros ativos cosmeéticos e buscar sua aceitacdo pelo consumidor
(DAUDT et al., 2013).

Véarias pesquisas tém demonstrado que o0 Oleo essencial de lavanda
apresenta atividades biologicas, tais como analgésica, anti-inflamatoria, cicatrizante
(CARDIA et al., 2018; CAVANAGH; WILKINSON, 2002), antimicrobiana e antifingica
(ASDADI et al., 2016; IMELOUANE et al., 2009). Entretanto, ainda faltam estudos
guanto ao seu mecanismo de acdo e sua incorporacdo em sistemas
nanoestruturados, motivando a pesquisa e o desenvolvimento de novos ativos e
produtos que sejam confiaveis. Assim, é de fundamental importancia a realizacéo de
estudos que possam, entdo, comprovar, cientificamente, a seguranca e a eficacia do
Oleo essencial de lavanda, bem como a sua estabilidade, quando presentes em

nanoemulsdes, 0 que justifica a realizacao deste trabalho.
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6. CONCLUSOES

Na caracterizacdo quimica dos OEs foi possivel identificar 1,8-cineol e
canfora como substancias majoritarias das duas espécies de lavanda.

Os OEs apresentaram atividade antioxidante no sequestro do radical DPPHe,
porém Sao necessarias concentracfes superiores que as do acido galico para
apresentar a mesma atividade. Da mesma forma para o radical ABTS++, sendo
necessarias concentracdes maiores de OEs, em relacdo a metodologia do radical
DPPHe, para apresentar atividade antioxidante.

Os resultados do ensaio da citotoxicidade mostraram que os OEs, quando
usados na concentracdo de 0,156%, ndo foram citotdéxicos para a linhagem HDFa.
Para as linhagens HaCat e HepG2, ndo foi possivel encontrar os valores de ECso,
sugerindo a citotoxicidade dos OEs para essas células.

Na avaliacdo do estimulo da producéo de colageno, foi possivel constatar que
ndo houve estimulo da producdo de colageno dos OEs em relacdo ao controle
negativo.

Também foi possivel obter formulacées com pequeno tamanho de goticula,
baixo indice de polidispersdo e potencial Zeta préximo do valor indicativo de
estabilidade maxima, sendo consideradas estaveis por um periodo de 30 dias, em
diferentes temperaturas de armazenamento.

Portanto, foi possivel concluir que os OEs foram seguros em concentragao
menor que 0,156% e eficazes, como antioxidantes, proporcionando o

desenvolvimento de nanoemulsdes estaveis, de acordo com 0s ensaios realizados.
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