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RESUMO 

 

 

A acne vulgar é uma doença mundial, causada pela maior produção de sebo, 

hiperqueratinização e aumento da colonização de bactérias, sendo as principais Cutibacterium 

acnes e Staphylococcus epidermidis. Visando aplicação no tratamento desta doença, o presente 

trabalho buscou desenvolver filmes de quitosana e alginato contendo óleo essencial de 

melaleuca capazes de agir contra bactérias e promover um ambiente adequado para a 

regeneração tecidual onde ocorreu a lesão. Para isso foram feitos testes morfológicos-

estruturais. Foi observada que o aumento da concentração do óleo tornou os filmes mais opacos. 

As melhores taxas de absorção de água se deram em pH ácido e neutro, atingindo um máximo 

de 383%. A espectroscopia no infravermelho com transformada de Fourier demonstrou uma 

boa interação entre os polímeros e o óleo nos filmes, por apresentar os picos característicos de 

cada material. Nas imagens de microscopia eletrônica de varredura os filmes apresentaram 

estrutura rugosa e irregular. A concentração mínima inibitória do óleo contra Staphylococcus 

epidermidis e Pseudomonas aeruginosa mostrou inibição de 73,4% e 53,18%, respectivamente, 

nas maiores concentrações testadas. No teste de difusão em ágar, os filmes não mostraram 

atividade antimicrobiana. Assim, o presente estudo demonstra bom potencial dos filmes de 

quitosana e alginato com óleo essencial de melaleuca para futura aplicação na acne vulgar, 

embora sejam necessários mais estudos na formulação dos filmes para melhorar o potencial 

antimicrobiano destes. 
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ABSTRACT 

 

 

Acne vulgaris is a global disease caused by increased sebum production, 

hyperkeratinization, and increased bacterial colonization, with Cutibacterium acnes and 

Staphylococcus epidermidis being the main culprits. Aiming for application in the treatment of 

this disease, the present study sought to develop chitosan and alginate films containing tea tree 

essential oil capable of acting against bacteria and promoting a suitable environment for tissue 

regeneration where the lesion occurred. Morphological-structural tests were conducted. It was 

observed that increasing the concentration of the oil made the films more opaque. The best 

water absorption rates were found in acidic and neutral pH, reaching a maximum of 383%. 

Fourier Transform Infrared Spectroscopy (FTIR) demonstrated good interaction between the 

polymers and the oil in the films, as indicated by the characteristic peaks of each material. 

Scanning Electron Microscopy (SEM) images showed that the films had a rough and irregular 

structure. The minimum inhibitory concentration (MIC) of the oil against S. epidermidis and P. 

aeruginosa showed inhibition rates of 73.4% and 53.18%, respectively, at the highest 

concentrations tested. In the agar diffusion test, the films did not show antimicrobial activity. 

Thus, this study demonstrates the good potential of chitosan and alginate films with tea tree 

essential oil for future application in acne vulgaris, although further studies on film formulation 

are needed to improve their antimicrobial potential. 
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1. INTRODUÇÃO 

Biopolímeros são constituídos de monômeros sintéticos ou naturais ligados 

covalentemente para formação de macromoléculas. Alguns como alginato (Alg), quitosana 

(Qs), goma xantana e gelatina são utilizados em diversas aplicações como engenharia de tecidos 

com implantes médicos, produtos farmacêuticos, como carreadores de medicamentos; na 

indústria agrícola e alimentícia, como também na área biomédica e cosmética (Baranwal et al., 

2022). Dentre essas áreas, destaca-se o mercado cosmético, que utiliza da quitosana, 

biopolímero proveniente da desacetilação da quitina para formular produtos de cuidados com a 

pele, cabelos e unhas (Alves et al., 2020). 

A quitosana é um polissacarídeo composto por unidades repetitivas de β-(1–4) N-acetil 

glucosamina e D-glucosamina, um polímero policatiônico, com grupos amina e hidroxila livres 

que possui propriedades biológicas atrativas como biocompatibilidade, biodegradabilidade, 

baixa toxicidade, capacidade antimicrobiana, cicatrizante, antioxidante e anti-inflamatória 

(Aranaz et al., 2021). Os óleos essenciais (OE) também têm sido utilizados de forma abrangente 

no tratamento de doenças. O óleo essencial de melaleuca (OEM), por exemplo, possui 

componentes capazes de gerar respostas anti-inflamatórias, antimicrobianas e antioxidantes 

(Nogueira et al., 2014; Sharmeen et al., 2021).  

  A acne vulgar é uma das doenças mais diagnosticadas do mundo. Consiste em uma 

patologia na unidade pilossebácea causada por maior produção de sebo, hiper queratinização 

folicular, liberação de mediadores inflamatórios pela colonização de Cutibacterium acnes e 

outras bactérias, mecanismos endócrinos e genéticos (Reynolds et al., 2024). Por isso, visando 

o sinergismo das características dos dois compostos citados acima, o presente trabalho busca 

formular filmes de quitosana e alginato (FQA) contendo óleo essencial de melaleuca visando 

futura aplicação no tratamento da acne vulgar. 
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2. REVISÃO DE LITERATURA 

2.1. Filmes 

2.1.1. Biopolímeros 

Biopolímeros são constituídos de unidades repetitivas (monômeros) ligados 

covalentemente para formação de macromoléculas. Estes podem ser classificados como 

sintéticos ou naturais. Aqueles classificados como naturais são derivados de fontes renováveis 

ou biológicas, enquanto os classificados como polímeros sintéticos são fabricados 

quimicamente (Balaji et al., 2018; Sampath et al., 2016).  

Os biopolímeros naturais são polímeros derivados de materiais como vegetais, 

microrganismos e animais, com moléculas estruturadas de forma linear ou ramificadas. Com a 

crescente preocupação com a redução dos impactos ambientais causados por plásticos e sua 

fabricação com recursos não renováveis, os biopolímeros chamam atenção para atender as 

demandas em diversas áreas como bioplásticos, produtos de aplicação médica, materiais 

comestíveis e outros, com objetivo de contribuir para o desenvolvimento sustentável de 

produtos (Balart et al., 2021; George et al., 2020). Biopolímeros naturais vem sendo utilizados 

em diversas aplicações em detrimento dos polímeros sintéticos por serem provenientes de 

recursos naturais e biodegradáveis. Estes podem ser classificados a depender de sua fonte e 

síntese (Darbasi et al., 2017; Vieira et al., 2011). 

Estudos mostram que os biopolímeros têm sido utilizados na engenharia de tecidos; na 

fabricação de produtos farmacêuticos, seja como o próprio agente terapêutico ou como 

carreador de medicamentos; na indústria agrícola, alimentícia, biomédica e cosmética  (Gupta 

et al., 2022; Kaliva et al., 2020; Lungu et al., 2022; Tanwar; Gupta; Rani, 2024). Dentre essas 

áreas de aplicação, destaca-se o mercado cosmético, que tem crescido rapidamente, com uma 

previsão de alcance de U$ 864,6 bilhões até 2032 de acordo com pesquisas de mercado.   

Os principais biopolímeros usados em formulações cosméticas são polissacarídeos 

como amido, goma xantana, goma guar, carragenina, alginato, pectina, gelatina, ágar, colágeno 

e ácido hialurônico e quitosana  (Alves et al., 2020). A tabela 1 mostra algumas pesquisas que 

utilizaram alguns desses biopolímeros em preparações cosméticas. 
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Tabela 1: Biopolímeros e suas aplicações na indústria cosmética. 

Biopolímero Aplicações Referência 

Amido e alginato 

Micropartículas de amido e alginato como agente 

abrasivo para remoção de células mortas em 

esfoliante. 

(Kozlowska; 

Prus; Stachowiak, 

2019) 

Goma xantana 
Lipossomas contendo vitamina C, revestidos com 

goma xantana para efeito clareador da pele. 

(Lv; Wu; Qi, 

2022) 

Carragenina 

Protetor solar que tem carragenina como 

estabilizante, espessante e emulsificante. 

(Purwaningsih; 

Salamah; Adnin, 

2015) 

Alginato e gelatina 

Filmes à base de alginato de sódio, gelatina e 

glicerol carregadas com extrato da flor de 

Calendula officinali, com potencial aplicação em 

máscaras cosméticas. 

(Prus-

Walendziak; 

Kozlowska, 2021) 

Pectina 

Filme de pectina e amido para aplicação 

cosmética como máscara. 

(Agostinho; 

Rocha-Filho, 

2024) 

Quitosana, 

colágeno e ácido 

hialurônico 

Blenda polimérica de quitosana, colágeno e ácido 

hialurônico como condicionador para cabelo. 
(Sionkowska et 

al., 2017) 

 

Dentre essa variedade, destaca-se a quitosana, biopolímero usado em cuidados com a 

pele, cabelos e unhas, além de ser um ótimo agente hidratante para pele e lábios (Alves et al., 

2020). Suas propriedades específicas como ação bacteriostática, fungistática, capacidade de 

formação de filme, retenção de umidade e liberação controlada de outros agentes biológicos 

fazem deste polissacarídeo um ótimo cosmecêutico (Morin-Crini et al., 2019). 

Outro biopolímero bastante utilizado na indústria alimentícia, têxtil e em aplicações 

biomédicas e cosméticas é o alginato. Este polissacarídeo extraído de algas e bactérias também 

possui propriedades favoráveis como biodegradação, biocompatibilidade e baixa toxicidade, 

úteis para o processo de regeneração tecidual. Além de ser usado para melhorar estabilidade de 

compostos, apresentar efeito hidratante e protetor para a pele (Łętocha; Miastkowska; Sikora, 

2022). 

 O alginato é um polissacarídeo aniônico composto por ácido α-L-Gulurônico (unidade 

G) e ácido β-D-Manurônico (unidade M), que estão ligados por ligações β-1,4-glicosídicas. A 

quitosana catiônica e o alginato aniônico formam um complexo polieletrólito por interações 

eletrostáticas. As propriedades mecânicas instáveis dos polímeros isolados são melhoradas por 

essa interação e conferem ao complexo uma melhor resistência estrutural, aumento das taxas 
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de intumescimento e mantêm as suas características biológicas naturais (Ahmad Raus; Wan 

Nawawi; Nasaruddin, 2021).  

2.2. Quitosana 

2.2.1. Química da quitosana 

A quitosana é um polissacarídeo proveniente da desacetilação química ou enzimática da 

quitina, pertencente à primeira categoria de classificação citada acima. Composta por unidades 

repetitivas de β-(1–4) N-acetil glucosamina e D-glucosamina, a quitosana é um polímero 

policatiônico, com grupos amina e hidroxila livres que a torna solúvel em soluções ácidas, capaz 

de reagir com proteínas, fosfolipídios, ácidos graxos e outros polissacarídeos aniônicos (Desai 

et al., 2023; Yang et al., 2023). 

 

 

Figura 1: Estrutura química da quitosana. 

Fonte: Adaptado de Jefernik et al. (2023).  

 

2.2.2. Propriedades biológicas 

Esse polímero tem sido amplamente utilizado em aplicações biomédicas e farmacêuticas 

por suas propriedades como biocompatibilidade, biodegradabilidade, não toxicidade, 

capacidade antimicrobiana, cicatrizante e anti-inflamatória (Limocon et al., 2021).  

2.2.2.1. Biodegradação 

Para que um sistema de liberação de fármacos seja aceito pelas agências reguladoras, é 

extremamente importante que o material proposto possua as características de ser biodegradável 

e biocompatível (Rodrigues et al., 2012). Enzimas proteolíticas mostram ação sobre a 

quitosana, sendo a principal delas a lisozima, que através da hidrólise dos resíduos acetilados 

da quitosana participa do processo de degradação in vivo (Baldrick, 2010).  

Estudos sobre os produtos da degradação da quitosana demonstraram que são formados 

oligômeros e monômeros a partir da metabolização da quitosana por lisozimas e N-

acetilglicosaminidases; através de injeção intraperitoneal de quitosana marcada com 
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isotiocianato de fluoresceína em camundongos, o material marcado foi excretado na urina em 

produtos de baixo peso molecular (Muzzarelli et al., 1999; Onishi; Machida, 1999). 

Um estudo feito por Gull et al., (2020) avaliou a biodegradação de hidrogéis reticulados 

à base de quitosana para obter um desempenho de biodegradabilidade específico para uso na 

liberação controlada de fármacos encapsulados. Os resultados mostraram que os hidrogéis 

reticulados tiveram uma melhor estabilidade, possibilitando uma degradação ajustada para a 

liberação eficaz do medicamento. 

Na engenharia de tecidos, os materiais biodegradáveis são formulados de forma a serem 

posteriormente substituídos pelo tecido próprio do indivíduo. Para aplicabilidade na engenharia 

de tecido ósseo, foi fabricado um filme de quitosana com poliácido lático, visando maior 

estabilidade mecânica. Utilizando a quitosana, as taxas de deterioração podem ser ajustadas 

para atender às exigências do tecido (Jurak et al., 2021; Kaliva et al., 2020). 

2.2.2.2. Biocompatibilidade 

A biocompatibilidade é um parâmetro crucial no desenvolvimento de materiais para 

aplicações na área da saúde. Refere-se à capacidade de um material funcionar de maneira 

apropriada, considerando a resposta do organismo a esse material que deve ser não tóxico e 

pode ser ou não inerte (Duncan; Izzo, 2005; Jurak et al., 2021). 

Para avaliar a compatibilidade biológica de biomateriais, deve-se fazer vários testes, in 

vitro e in vivo, especificados por normas internacionais como de citocompatibilidade, 

toxicidade, sensibilidade, irritação, e outros, de modo a garantir a segurança do material 

(Huzum et al., 2021).  

Um estudo de biocompatibilidade utilizando microgel de quitosana, avaliou sua 

capacidade de lisar hemácias e de citotoxicidade celular em fibroblastos L929. Como resultado, 

observou que os géis foram hemocompatíveis e não tóxicos às células em até uma concentração 

específica (Sahiner et al., 2023).  

Pesquisas recentes desenvolveram hidrogéis de quitosana carregados com fármacos para 

cicatrização de feridas, e avaliaram sua citotoxicidade contra fibroblastos humanos. Estes 

demonstraram ausência de toxicidade contra fibroblastos humanos (Lungu et al., 2022; 

Morgado et al., 2017). 

2.2.2.3. Atividade antimicrobiana 

Um dos maiores problemas de saúde pública é a resistência dos microrganismos a 

antibióticos, levando ao desenvolvimento de doenças e até a morte em alguns casos. Por isso, 
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a quitosana torna-se uma alternativa para superar esse impasse, pois estudos demonstram a 

capacidade antimicrobiana contra bactérias, fungos filamentosos e leveduras (Darby et al., 

2024; Perinelli et al., 2018). 

O mecanismo de ação da quitosana contra microrganismos não é completamente 

compreendido. Em bactérias, estudos sugerem que, com grupos amino carregados 

positivamente, a quitosana pode interagir com grupos aniônicos da superfície celular do 

microrganismo e aumentar a permeabilidade das membranas, levando à lise celular. Pode 

também formar uma barreira polimérica, impedindo a troca de nutrientes e oxigênio, que inibe 

o crescimento de bactérias aeróbicas (Hosseinnejad; Jafari, 2016; Wang; Zhuang, 2022). 

Quanto a atividade antifúngica, estudos demonstraram que a quitosana interage com 

membranas de leveduras e fungos filamentosos, causando o extravasamento de vesículas 

lipídicas. Um estudo com Aspergillus ochraceus mostrou que a quitosana inibe 

significativamente a germinação de esporos e o crescimento de micélios, além de induzir a 

mudanças na morfologia das células fúngicas (Meng et al., 2020; Park et al., 2008). 

 

2.2.2.4. Cicatrização 

A cicatrização de feridas é um problema mundial que tem proporcionado custos 

significativos para os sistemas de saúde. Visa restaurar a integridade e função do tecido lesado 

através de diversos mecanismos que envolvem células como fibroblastos, queratinócitos, 

células imunes, fatores de crescimento e citocinas (Dong; Guo, 2021; Tottoli et al., 2020).  

A restauração do tecido epitelial possui várias fases nas quais há ativação de vias 

bioquímicas de processo inflamatório e de hemostasia, participação do sistema complemento, 

ativação de células fagocíticas e secreção de fatores de crescimento para fibroblastos e células 

epiteliais. A formação de novos tecidos inicia-se de dois a dez dias, podendo a fase de 

remodelação do tecido já regenerado durar até um ano (Tottoli et al., 2020). 

Durante a hemostasia a cascata de coagulação é ativada para o controle da perda 

sanguínea. No estágio de inflamação, as células necróticas e microrganismos são removidos 

por células inflamatórias. A etapa de proliferação consiste na migração e multiplicação das 

células epiteliais além da formação do tecido de granulação, seguido da fase final de 

remodelação, finalizando o reparo tecidual (Feng et al., 2021). 

A quitosana é capaz de ajudar em principalmente três dessas etapas: na fase de 

hemostasia, aumentando a expressão da glicoproteína GPIIb-IIIa nas membranas das plaquetas, 
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e ao interagir com substâncias aniônicas na superfície plaquetária, promovendo sua agregação 

(Lord et al., 2011; Wang et al., 2019); atua como agente antimicrobiano contra infecções com 

mecanismos acima citados; e ainda promove a formação do tecido de granulação através da 

atuação sobre macrófagos, e indução de secreção de fatores de crescimento e citocinas, que 

induzem a proliferação celular (Escárcega-Galaz et al., 2018). 

 

2.2.3. Filmes de quitosana 

A quitosana é um biopolímero derivado da quitina, e possui diversas características 

biológicas e estruturais importantes para a formação de filmes. Com grupos funcionais que 

permitem modificações químicas, é possível adaptar suas propriedades físico-químicas para 

funções adequadas à aplicação desejada (Mujtaba et al., 2019). 

Filmes sintetizados com quitosana mostram-se eficazes em muitas aplicações. Hidrogéis 

de quitosana e gelatina com lupeol foram utilizados para um estudo visando a utilização de 

filmes na cicatrização de feridas. Os resultados foram promissores, mostrando que o filme 

obteve características morfológicas favoráveis a um curativo, além de comprovar a capacidade 

antimicrobiana e antioxidante contra Pseudomonas aeruginosa e não toxicidade contra 

fibroblastos (Patel et al., 2018). Meyer et al., (2016), desenvolveu filmes de quitosana para 

serem aplicados na regeneração do nervo ciático em ratos. O filme levou a regeneração e 

recuperação funcional em lesões causadas em ratos saudáveis, e foi benéfico na utilização em 

ratos diabéticos.  

 

2.3. Óleo essencial de melaleuca 

2.3.1. Óleos essenciais: uma visão geral 

Os óleos essenciais (OEs) derivados de plantas aromáticas, possuem diversas funções 

por suas atividades biológicas e fragrância. Diversos OEs são utilizados no tratamento de 

doenças por sua capacidade antimicrobiana, antifúngica, antioxidante, antiviral e inseticida já 

conhecidos. Estes são extraídos através técnicas de destilação a vapor, hidro destilação, 

sublimação, destilação seca assistida por micro-ondas, ultrassom, ou combinação de micro-

ondas e ultrassom, escolhidas com base no vegetal específico (Jain et al., 2022; Sadgrove et 

al.,2022). 

Frente à resistência de patógenos a fármacos, os óleos extraídos de plantas medicinais 

tornam-se alternativas por suas propriedades antimicrobianas. Dentre eles destaca-se o óleo 
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essencial de melaleuca, extraído de Melaleuca alternifólia, utilizado na medicina, em 

cosméticos, na agricultura e outros (Brun et al., 2019).  

2.3.2. O óleo essencial de melaleuca 

A Melaleuca alternifólia é uma árvore australiana, geralmente chamada de árvore do 

chá, planta utilizada para extração do OEM, composto principalmente por terpenos, 

monoterpenos, sesquiterpenos, e seus álcoois correspondentes (Sadekuzzaman et al., 2018). 

Obtido através de destilação a vapor da folhagem e galhos terminais da árvore, possui uma 

composição química complexa com mais de 100 componentes, que tem os terpenoides por 

compostos principais como o terpineno-4-ol, 1,8 cineol, alfa-terpineno e terpinoleno (Groot et 

al., 2016). 

 

 

Figura 2: Imagem das folhas da árvore de Melaleuca alternifólia. 

Fonte: https://www.australianoutbackplants.com/our-plant-list/melaleuca-alternifolia-

medicinal-tea-tree-oil. Acesso em 04/05/2024 

 

Dentre esses, o terpineno-4-ol destaca-se como principal componente do OEM, 

responsável pelas propriedades antimicrobianas e anti-inflamatórias. Como anti-inflamatório, 

o OEM atua contra a produção de espécies reativas de oxigênio além de inibir mediadores 

inflamatórios como IL-1β, TNF-α e outras citocinas (Nogueira et al., 2014). Estudos sugerem 

que seu mecanismo contra microrganismos acontece através da penetração do óleo por sua 

lipofilicidade na parede celular e membrana bacteriana e fúngica, alterando a morfologia da 

https://www.australianoutbackplants.com/our-plant-list/melaleuca-alternifolia-medicinal-tea-tree-oil
https://www.australianoutbackplants.com/our-plant-list/melaleuca-alternifolia-medicinal-tea-tree-oil
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membrana celular, que resulta na perda citoplasmática e danificação de organelas (Li et al., 

2016).  

2.3.3. Aplicações do OEM 

Estudos mostram a eficácia do OEM em diversas aplicabilidades. Um estudo conduzido 

com OEM contra cepas clínicas multirresistentes demonstrou uma potente atividade bactericida 

contra todas as bactérias testadas (Oliva et al., 2018). Além disso, a capacidade antitumoral do 

óleo de melaleuca foi demonstrada em células de câncer de pulmão e em células de melanoma, 

reduzindo sua viabilidade, sem induzir efeitos tóxicos a fibroblastos humanos (Martile et al., 

2021). 

Para o tratamento da acne, o OEM foi testado contra as principais bactérias envolvidas 

na patogênese da acne: Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis e Cutibacterium 

acnes, e foi considerado uma ótima opção para substituição de antibióticos na terapia da acne 

(Esmael et al., 2020). Um estudo piloto para avaliar a capacidade do óleo de melaleuca na 

cicatrização de feridas mostrou que feridas de longa data começaram a cicatrizar e reduziram 

de tamanho após tratamento com OEM (Edmondson et al., 2011). 

 

2.4. Acne 

2.4.1. Epidemiologia 

A acne vulgar é uma doença inflamatória da pele que acomete pessoas em todo o mundo, 

considerada a oitava doença de pele mais comum, com prevalência global de 9,38% para as 

faixas etárias, com pico de prevalência em pessoas com idade entre 15 e 20 anos (Layton; 

Ravenscroft, 2023; Vos et al., 2012). Está relacionada a fatores como histórico familiar, idade, 

tipo de pele, obesidade, estado hormonal e estresse que levam ao desequilíbrio da microbiota 

cutânea (Vasam; Korutla; Bohara, 2023). A acne pode ocorrer em diversas partes do corpo que 

contêm muitas glândulas sebáceas, sendo as principais a face e o tronco, podendo causar 

consequências clínicas e psicológicas que afetam a qualidade de vida do indivíduo (Tan et al., 

2021). 

 

2.4.2. Fisiopatologia 

Acne é uma doença da unidade pilossebácea (pelo e glândula sebácea) dos folículos 

capilares da pele. Sua patogênese está relacionada a hiperqueratinização folicular, obstrução do 

ducto sebáceo, maior produção   de   sebo   guiada   por   hormônios   andrógenos, maior 
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colonização de Cutibacterium acnes e outras bactérias e liberação de mediadores inflamatórios 

(Barros et al., 2020). 

Dentre as principais lesões na acne estão comedões (abertos ou fechados) e lesões 

inflamatórias como pápulas, pústulas e nódulos (Zaengllein, 2018). A hiperseborreia 

juntamente com a proliferação de queratinócitos forma um tampão queratósico que obstrui os 

ductos sebáceos resultando na formação de microcomedões, tais condições favorecem o 

crescimento bacteriano que ocasiona inflamação (Cong et al., 2019). 

Estudos relacionam a dieta ocidental como agravante da acne, pela alta ingestão de 

carboidratos hiperglicêmicos, leites, derivados insulinotrópicos e gorduras saturadas 

(Adebamowo et al., 2008; Dreno et al., 2020; Pontes et al., 2013). Pois esse tipo de alimentação 

aumenta os níveis de IGF-1 (fator de crescimento semelhante à insulina), que possui papel 

primário na patogênese da acne pois inibe a regulação gênica mediada por FOX-1 (Forkhead 

O1)  (Agamia et al., 2016).  

O FOX-01 é um regulador negativo do mTORC-1 (complexo rapamicina 1 em 

mamíferos), sua depleção aumenta a atividade do receptor de andrógeno e do mTORC-1, que 

é uma serina/trionina quinase, responsável por estimular a proliferação e diferenciação de 

queratinócitos, além de estimular a síntese de lipídeos nas glândulas sebáceas (González-

Mondragón et al., 2022; Maarouf; Platto; Shi, 2019).  

 

2.4.3. Influência da microbiota da pele na patogênese da acne 

O tecido cutâneo é sítio de uma diversidade de bactérias incluindo Cutibacterium acnes 

e Staphylococcus epidermidis, as duas principais bactérias comensais da pele, que podem se 

tornar um patógeno oportunista em caso de disbiose ou rompimento da barreira da pele 

(Christensen et al., 2016). 

2.4.3.1. Cutibacterium acnes 

Cutibacterium acnes é uma bactéria gram-positiva, anaeróbica aerotolerante e não 

formadora de esporos. Reside principalmente em locais ricos em lipídeos e com pouca 

disponibilidade de oxigênio, como as unidades pilossebáceas da face e das costas. Possui 

enzimas como a lipase triacilglicerol e lisofosfolipase, que degradam os lipídeos sebáceos e lhe 

fornecem energia (Platsidaki; Dessinioti, 2018; Rozas et al., 2021). 
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 Apesar de ser considera uma bactéria de baixa virulência, está associada a 

infecções na pele e em implantes. Sua colonização no folículo piloso está diretamente associada 

a patogênese da acne, que dentre seus seis filótipos (IA1, IA2, IB, IC, II, e III), AI1 está 

predominante envolvido com acne moderada a grave (Dréno et al., 2018). 

A C. acnes secreta fatores de virulência que levam a inflamação e lesão do tecido, como 

o fator Christie–Atkins–Munch–Petersen (CAMP), lipases, proteases e hialuronidases. O fator 

CAMP atua como uma toxina formadora de poros, capaz de degradar queratinócitos e 

macrófagos; as porfirinas produzidas por C. acnes, geram espécies reativas de oxigênio; 

hialuronidases degradam ácido hialurônico e outros componentes da matriz extracelular. Todos 

esses eventos culminam em exacerbada inflamação (Cong et al., 2019; Dréno et al., 2018; Rozas 

et al., 2021). 

Há uma interação complexa entre essa bactéria e a imunidade inata e adaptativa. Na 

imunidade inata há a interação entre Cutibacterium acnes e receptores Toll-like (TRLs) e 

receptores ativados por proteases (PARs). Essa interação produz sinais que levam a produção 

de moléculas pró-inflamatórias como IL-1α/β, IL-6 e fator estimulador de colônias de 

granulócitos e macrófagos (GM-CSF). Cepas que promovem a acne também ativam respostas 

Th1 e Th17, que aumentam a expressão de citocinas como IL-12, INF-y (interferon gama) e 

TNF-α (fator de necrose tumoral alfa), fazendo-a capaz de induzir a inflamação através de 

várias vias de sinalização (Mayslich; Grange; Dupin, 2021; Platsidaki; Dessinioti, 2018). 

 

2.4.3.2. Interação entre Cutibacterium acnes e S. epidermidis 

Cutibacterium acnes e Staphylococcus epidermidis atuam na pele mantendo sua 

homeostase através da manutenção e prevenção do desequilíbrio da microbiota normal. São 

capazes de inibir o crescimento de outros microrganismos patogênicos por inibição direta, 

através da competição por nutrientes e nicho ecológico, além de estimularem as células através 

de peptídeo antimicrobianos (AMPs), por exemplo, a produzirem toxinas contra esses 

microrganismos. Entretanto, podem tornar-se patógenos oportunistas em caso de desequilíbrio 

e aumento de uma das populações (Fournière et al., 2020; Sanford; Gallo, 2013). 

Pesquisas mostram que essas duas espécies podem se autorregular através de alguns 

mecanismos. De acordo com Nakamura et al., (2020), ao fermentar glicerol, fonte de carbono, 

C. acnes produz ácidos graxos de cadeia curta agem contra a formação de biofilmes de S. 
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epidermidis. Além disso, foi relatado que S. epidermidis é capaz de inibir a inflamação induzida 

por C. acnes através da liberação de ácido succínico, que suprime os receptores TLRs em 

queratinócitos e reduz a liberação de citocinas inflamatórias (Claudel et al., 2019). Por isso, 

ativos produzidos para a pele visam restaurar o equilíbrio entre essas espécies. 

2.4.4. Óleos essenciais para o tratamento da acne vulgar 

Antibióticos são comumente utilizados no tratamento da acne vulgar e de outras 

doenças, e seu uso tem causado danos a microbiota da pele além de possível resistência das 

bactérias aos antibióticos. Para superar esse impasse, antimicrobianos naturais têm sido 

estudados para combate da acne vulgar. O óleo essencial de tomilho foi utilizado em pesquisa 

contra C. acnes e S. epidermidis, e se mostrou eficiente pois reduziu a formação de biofilme 

dessas bactérias, como também teve efeito cicatrizante ao reduzir as lesões de comedões 

(Abdelhamed et al., 2022). 

O óleo essencial de orégano mostrou atividade antimicrobiana e cicatrizante melhor 

contra bactérias causadoras de acne quando comparado aos antibióticos referência eritromicina 

e clindamicina (Taleb et al., 2018). Um estudo com vinte pacientes com acne leve a moderada, 

utilizando óleo essencial de Trachyspermum ammi, uma erva indiana, obteve redução de lesões 

inflamatórias, de manchas, eritema, sebo, e nenhum efeito adverso grave (Talebi et al., 2020). 

Óleo essencial de palmarosa foi sugerido como tratamento tópico para acne, obteve 

efeito antimicrobiano contra C. acnes além de reduzir níveis de citocinas de TNF-α, IL-12 e IL-

8 (Mahant; Sahajpal; Nanda, 2021). Óleo de alecrim foi usado em um grupo de indivíduos com 

acne vulgar por quatro semanas e estes obtiveram redução das lesões de acne e melhora geral 

da pele (Hussein et al., 2023). 

O óleo essencial de melaleuca também foi considerado uma ótima opção de tratamento 

para acne em diversos estudos (Borotová et al., 2022; Esmael et al., 2020; Lee et al., 2013). 

Por isso, o presente estudo busca avaliar os efeitos sinérgicos do OEM e quitosana contra 

bactérias causadoras da acne, com objetivo de futura aplicação no tratamento tópico para acne. 
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3. OBJETIVOS 

3.1. Objetivo Geral 

Desenvolver e caracterizar físico-quimicamente filmes à base de quitosana e alginato 

contendo óleo essencial de melaleuca, e avaliar a capacidade antimicrobiana visando futura 

aplicação no tratamento de acne vulgaris. 

 

3.2. Objetivos específicos 

• Desenvolver filmes utilizando quitosana, alginato e óleo essencial de 

melaleuca. 

• Caracterizar as interações químicas dos filmes por espectroscopia no 

infravermelho com transformada de Fourier (FTIR). 

• Caracterizar as propriedades morfológicas, por Microscopia Eletrônica 

de Varredura (MEV). 

• Caracterizar a propriedade física de absorção de água através de ensaios 

de intumescimento. 

• Avaliar a capacidade antimicrobiana dos filmes desenvolvidos contra 

Staphyloccocus epidermidis e Pseudomonas aeruginosa. 
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4. METODOLOGIA 

4.1.  Materiais 

Quitosana de baixo peso molecular e alginato de sódio foram obtidos da Sigma-Aldrich 

Aldrich (Sigma Chemical Co., St. Louis, MO, EUA). Óleo essencial de melaleuca em frascos 

de 5ml, 100% natural e puro obtidos da Phytoterápica, meio líquido e sólido Muller Hilton e 

outros solventes e produtos químicos de grau analítico. Cepas bacterianas de Staphylococcus 

epidermidis, Pseudomonas aeruginosa e Streptococcus pyogenis foram fornecidas pelo 

Laboratório de Lipídeos do departamento de Bioquímica da Universidade Federal de 

Pernambuco.  

4.2. Preparo dos filmes 

Filmes à base de quitosana foram produzidos de acordo com o método descrito por 

Severo; Fook; Leite, (2022) com adaptações. A solução de quitosana (1% w/v) foi obtida através 

da dissolução do polímero em ácido acético a 1%. A solução de alginato (1% w/v) foi feita pela 

dissolução do pó do polímero alginato em água destilada. As duas soluções foram preparadas 

sob agitação magnética por aproximadamente 12 horas. A solução de quitosana foi filtrada em 

papel filtro. Para formação do filme, utilizou-se uma proporção de 0,8:1,2 (quitosana:alginato). 

Na solução de quitosana foi adicionado o óleo essencial de melaleuca para concentração final 

de 1% ou 3%. Em seguida, Tween 80 foi adicionado como emulsificante na proporção de 1,5%, 

e então foi adicionada a solução de alginato que foi homogeneizado em agitação magnética por 

cerca de três horas. As soluções foram vertidas em placas de Petri e colocadas em estufa a 37°C 

por 24 horas para formação dos filmes. 

4.3. Microscopia Eletrônica de Varredura 

Os filmes foram levados à Microscopia Eletrônica de Varredura (MEV). Foi utilizado o 

microscópio MIRA 3 (Tescan) operado a 5kV, no Departamento de Engenharia de Materiais 

(UFPE). O material foi cortado em fragmentos de 1 mm de espessura e 5 mm de altura e largura 

e coberto com uma fina camada de ouro-paládio, conforme metodologia descrita por (Crusca 

et al., 2014).  

4.4. Espectroscopia no infravermelho com transformada de Fourier 

A espectroscopia no infravermelho com transformada de Fourier (FTIR) foi realizada 

utilizando o espectômetro Agilent Cary 630 FTIR, na faixa de 4000 a 500 cm-1, com uma 

resolução de 4 e 8 cm-1.  
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4.5. Teste de intumescimento 

O intumescimento dos filmes foi realizado em triplicata, depositando-os em Erlenmeyer 

com 4mL de tampão fosfato de sódio (pH 6, 7 e 8), todos à temperatura de 37ºC.Foram 

avaliados os pesos após de 30 minutos, uma hora, uma hora e meia, duas horas e a cada 24 

horas seguintes até um máximo de 48 horas. Para calcular o percentual de absorção da água foi 

usada a equação: 

𝑊𝑠𝑤 =
𝑤1 − 𝑤𝑜

𝑤𝑜
𝑥 100 

Onde Wsw é a porcentagem de absorção da água, W1 é o peso do arcabouço após o 

intumescimento e W0 é o peso do arcabouço seco (Huglin; Liu; Velada, 1997). 

 

4.6. Atividade antimicrobiana 

4.6.1. Concentração mínima inibitória (CMI) 

Para avaliar a ação antimicrobiana do OEM foi determinada a concentração mínima 

inibitória. Foram utilizadas cepas bacterianas de Staphylococcus epidermidis e Pseudomonas 

aeruginosa, que foram mantidas em Agar Muller-Hinton (MH) a 4 ºC. Os inóculos foram 

obtidos a partir de culturas overnight em MH a 37ºC e diluídas em salina estéril para obter 

concentração final de aproximadamente 1,5 × 108 unidades formadoras de colônias por mL 

(UFC/mL), ajustado a 0,5 da escala McFarland. Meio MH foi adicionado em cada poço junto 

com o microrganismo previamente preparado e diferentes concentrações de OEM (5- 0,312 

mg/ml). Os poços contendo microrganismo em ausência do óleo corresponderam ao controle 

do crescimento. As placas foram incubadas a 37°C durante 24h. Após a incubação, a leitura foi 

realizada com o auxílio de um leitor de ELISA, medindo a absorbância em 570 nm para 

determinar o crescimento bacteriano e a inibição do crescimento nos poços contendo o óleo 

essencial.  

4.6.2. Teste de difusão em ágar 

A atividade antimicrobiana dos filmes de quitosana e alginato, contendo óleo essencial 

de melaleuca a 1% e 3%, bem como do filme controle sem óleo, foi avaliada utilizando o 

método de difusão em ágar, conforme descrito por Balouiri et al. (2016). As bactérias 

Staphylococcus aureus e Pseudomonas aeruginosa foram utilizadas como modelos 

microbianos. As placas de ágar nutriente foram inoculadas espalhando uma suspensão 

bacteriana ativa, ajustada para uma densidade de 1×108 UFC/mL. Discos de filme com 
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aproximadamente 6 mm de diâmetro foram cortados e esterilizados sob luz UV por uma hora 

antes de serem posicionados na placa. Em seguida, as placas foram incubadas a 37 °C por 24 

horas. 

5. RESULTADOS E DISCUSSÃO 

5.1.  Características macroscópicas dos filmes 

Na caracterização macroscópica dos filmes foi observado que a presença do OEM altera 

a aparência do filme de tal modo que o aumento da concentração do óleo torna o filme mais 

opaco. A figura 3 apresenta os filmes e hidrogéis produzidos.  

Observou-se que o hidrogel contendo apenas quitosana e alginato apresentou coloração 

translúcida. No entanto, quando adicionado o óleo nas concentrações de 1 e 3%, estes hidrogéis 

apresentaram aparência esbranquiçada.  Os filmes seguiram o mesmo padrão, onde aqueles 

compostos apenas dos biopolímeros mostraram uma coloração amarelada e mais translúcida, 

enquanto os filmes contendo o óleo tiveram aspecto mais branco e opaco. Também foi possível 

observar precipitados nos filmes com OEM a 3%. 

 

Figura 3: Aparência macroscópica dos filmes e hidrogéis produzidos. Filme e hidrogel de Qs e Alg (1). 

Filme e hidrogel com 3% de OEM (2). Filme e hidrogel com 1% de OEM (3). 

5.2. Capacidade de absorção de água 
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A capacidade de absorção de água é necessária para um filme de aplicação cutânea pois 

auxilia na propriedade de bioadesão desse material, captação de exsudato e para manter o 

ambiente úmido para a regeneração tecidual pós-lesão (Nozari et al., 2021). Por isso, a 

capacidade de retenção de água dos filmes foi avaliada durante 48 horas e os dados estão 

apresentados nas figuras 4 a 6.  

A cinética de intumescimento mostrou que os filmes nas soluções de pH 6 e 7 obtiveram 

as melhores taxas de intumescimento. O valor máximo de absorção de água dos filmes com 1% 

de OEM atingido em 24 horas foi de 383%, e nos filmes a 3%, o valor máximo de inchamento 

foi de 269%. Valores descritos como ideais para absorção de exsudato e mantimento da umidade 

no local de lesão (Hubner et al., 2020). As membranas em pH ácido obtiveram menor taxa de 

retenção de líquido hubem relação as amostras em pH neutro, e isso é favorável a aplicação 

proposta pois a pele possui pH ácido, e estudos demonstram que quanto menor a porcentagem 

de absorção de água, é mais facilmente liberado o óleo essencial. Além de que uma absorção 

excessiva de água leva ao comprometimento da resistência do filme (Cruz Sánchez et al., 2023).  

O aumento da quantidade de OEM nos filmes de alginato e quitosana reduziram os 

índices de inchaço, resultado consistente com (Liu et al., 2020) que tiveram diminuição da 

absorção de água ao adicionarem uma nanoemulsão de óleo essencial de erva doce e hortelã 

pimenta em sua matriz polimérica de quitosana. No entanto, embora sirvam como barreira para 

interação da água com os polímeros, as gotículas de óleo participam do controle de absorção, o 

que contribui para evitar excessos de umidade no local da lesão. Fato que auxilia no processo 

de regeneração celular e prevenção de infecção por microrganismos (Oliveira e Silva Guerrero 

et al. 2024.) 
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Figura 4: Intumescimento dos FQA com 1% de OEM.  

 

Figura 5: Intumescimento dos FQA com 3% de OEM.  

 

Figura 6: Intumescimento dos FQA.  

5.3.  Espectroscopia no infravermelho com transformada de Fourier (FTIR). 

Para identificar os grupamentos químicos característicos dos dois polímeros e do OEM 

usados nos filmes utilizou-se o FTIR. Na figura 7, referente ao filme de quitosana e alginato, 

ao filme de quitosana, alginato e OEM, e apenas OEM foi possível observar a presença de 

bandas em 3360 cm-1, que representam a ligação O-H, presente tanto na estrutura da quitosana 

quanto nos derivados terpênicos do óleo essencial de melaleuca (Sathiyaseelan et al., 2021).  A 

banda em 1653 cm-1 relacionada às vibrações da amida I (N-H) diminuiu com a incorporação 

do OEM, um resultado também obtido na pesquisa de Pereira dos Santos et al., (2019). Quanto 
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ao alginato, os sinais em 1074 e 1036 cm-1 representam os grupos manurônico e gulurônico da 

cadeia do polissacarídeo, respectivamente (Kim; Baek; Song, 2018). Os espectros coletados 

revelaram vários de picos devido a multimoléculas que geralmente caracterizam os óleos. 

Quanto aos picos característicos do OEM puro e no filme (figura 7), houve aparecimento em 

1721 cm-1 da banda referente dos grupos carbonila C=O, em 1590 cm-1 o pico devido ao grupo 

funcional alceno, além das bandas 1420 e 1338 cm-1 correspondentes ao (C-H) 4-ol terpineno 

e outros derivados terpênicos presentes no OTT. Em 1274 cm-1, vibrações correspondentes às 

ligações C-O do composto 1,8 cineol existente no MEO foram observadas nos espectros. A 

vibração de estiramento do alquil C-H foi encontrada entre 2960 e 2880 cm-1 (Gallart-Mateu et 

al., 2018; Pereira dos Santos et al., 2019; Sánchez-Navarro et al., 2011; Sathiyaseelan et al., 

2021). 

Os espectros dos filmes de quitosana e alginato com OEM mostraram os picos 

característicos dos filmes de Qs e Alg e OEM com ligeiros deslocamentos (Figura 7). Estas 

mudanças provavelmente se deram devido à formação de novas ligações de hidrogênio entre os 

grupos -OH do OEM (principalmente de terpinen-4-ol) e o –NH3+ e -OH da quitosana, o que 

demonstra interação entre os componentes (Cazón et al., 2021).  

 

Figura 7: Espectros de FTIR referente a quitosana, alginato, óleo essencial de melaleuca (OEM), filme de 

quitosana e alginato (Filme Qs e Alg) e filme de quitosana e alginato com OEM. 

5.4. Microscopia Eletrônica de Varredura (MEV) 
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Na figura 8, as micrografias revelam a microestrutura dos filmes obtidos. Foi observado que a 

superfície dos filmes apresenta estrutura rugosa e irregular, com presença de espaçados poros. 

Conforme estudos feitos por Hosseini; Razavi; Mousavi, (2009) e López-Mata et al., (2013), 

áreas heterogêneas podem ser atribuídas a gotículas de óleo aprisionados à matriz polimérica, 

que interrompem a continuidade da estrutura, ou ainda pode-se associar ao uso de Tween-80, 

pois a quitosana catiônica é capaz de ligar-se à superfície de gotículas de Tween-80 que são 

carregadas negativamente, formando agregados. 

É visto que o aumento da concentração de óleo influencia na estrutura dos filmes, 

tornando-os mais irregulares à medida que a concentração do OEM aumenta. Perdones et al., 

(2014) observou uma microestrutura grosseira em filme de quitosana a medida que maior teor 

de óleo essencial de canela foi utilizado.  Priyadarshi et al., (2018) obteve resultados parecidos, 

pois a uniformidade topográfica dos filmes foi comprometida à medida que a concentração de 

óleo essencial de caroço de damasco aumentou. 

O filme contendo 3% de OEM apresentou diversas rachaduras e pequenas vesículas em 

sua estrutura. Esse comportamento pode ser atribuído a coalescência das gotículas de óleo, ou 

seja, gotas de óleo dispersas na matriz polimérica se fundiram, formando gotas maiores que 

posteriormente formam vesículas ou buracos. Ou ainda por uma instabilidade na emulsão do 

óleo aos polímeros, que durante a secagem pode ter levado a uma separação das gotículas de 

óleo resultando na formação de rachaduras (Kavita Sharma et al., 2023). Resultados 

semelhantes foram observados no estudo feito por Pereira dos Santos et al., (2019) utilizando 

quitosana e óleo essencial de cravo e melaleuca.  
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Figura 8. Eletromicrografias de Varredura (MEV) de (A) filme de quitosana e alginato, (B) filme 

de quitosana e alginato com 1% de OEMe (C) filme de quitosana e alginato com 3% de OEM. 

5.5. Concentração mínima inibitória 

O óleo essencial de melaleuca apresentou diferentes porcentagens de inibição de 

crescimento bacteriano conforme a concentração utilizada para os diferentes microrganismos. 

A tabela 2 mostra que a inibição de S. epidermidis foi de 73,4%, na concentração de 5000 µg/ml, 

seguido de 55,01%, 28,89%, 5,03 e 8,74, nas concentrações de 2500 µg/ml, 1250 µg/ml, 625 

µg/ml e 312,5 µg/ml, respectivamente. A inibição de P. aeruginosa foi de 53,18% na maior 

concentração, seguida de 33,6% e 32,27% nas concentrações de 1250 µg/ml, 625 µg/ml. A 

concentração de 312, µg/ml não foi capaz de inibir o crescimento bacteriano.  

Resultados similares foram obtidos em estudo feito com OEM contra S. epidermidis, 

que demonstrou efeito bactericida com CMI de 78mg/L ou 780µg/ml (Esmael et al., 2020),. 

Ainda, Corona-Gómez et al., (2022)  obteve CMI para as bactérias gram-positivas S. aureus e 

S. epidermidis de 3,13 a 25 mg/ml. Quanto a P. aeruginosa, em pesquisa feita por Burt, (2004) 

utilizando OEM disponíveis comercialmente mostrou resultados semelhantes, com inibição de 

67% das bactérias na concentração de 4500 µg/ml. Em estudo de citotoxicidade do OEM em 

células epiteliais humanas, concentrações entre 100 e 1000 ug/mL foram capazes de manter a 

viabilidade celular >65%. São necessários estudos de citotoxicidade com maiores 

concentrações deste óleo para avaliar possíveis danos a pele (Abdellatif et al., 2021).  
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Tabela 2. Efeito antimicrobiano do OEM frente a bactérias Gram positivas e Gram negativas 

Concentração (µg/ml) S. epidermidis P. aeruginosa 

 % de inibição 

5000 µg/ml 73,4 53,18 

2500 µg/ml 55,01 36,35 

1250 µg/ml 28,89 33,6 

625 µg/ml 5,03 32,27 

312,5 µg/m 8,74 NA 
NA- Não apresentou atividade 

5.6. Teste de difusão em ágar 

Os filmes obtidos não apresentaram atividade no teste de difusão em ágar contra S. 

epidermidis e P. aeruginosa apesar dos resultados positivos da CMI. Pesquisas mostraram que 

uma matriz pode limitar a difusão do óleo essencial em ágar, o que interfere em sua ação 

inibitória pois a atividade antibacteriana é dependente de concentração (Burt, 2004). Em filme 

produzido com hidrogel de goma gelana e OEM ,Mahmood et al., (2021) também obteve uma 

redução da zona de inibição contra E. coli limitada pela difusão ou solubilidade do óleo em 

ágar. 

 

Figura 9. Atividade antibacteriana dos filmes. Em A teste de difusão contra Staphylococcus 

epidermidis com filmes de quitosana e alginato contendo OEM a 1% e 3% e filme sem óleo. Em B 

teste de difusão contra Pseudomonas aeruginosa com filmes de quitosana e alginato contendo 

óleo essencial de melaleuca a 1% e 3% e filme sem óleo. 

6. CONCLUSÃO 

Os filmes de quitosana e alginato contendo óleo essencial de melaleuca 

apresentaram em análise macroscópica estrutura opaca e esbranquiçada, e em análise 

microscópica, estrutura rugosa e irregular. A capacidade de absorção de água dos filmes 

produzidos se mostrou eficiente, com valores ideais para absorção de exsudato, e 
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mantimento de umidade adequada no local de lesões. A caracterização por espectroscopia 

no infravermelho com transformada de Fourier apresentou os picos característicos de cada 

componente com sutis deslocamentos, demonstrando boa interação entre eles. A atividade 

antimicrobiana do óleo avaliada através da concentração mínima inibitória mostrou inibição 

de 73,4% e 54,18% para bactéria Staphylococcus epidermidis (gram positiva) e 

Pseudomonas aeruginosa (gram negativa), respectivamente. Apesar dos resultados 

satisfatórios da concentração mínima inibitória do óleo essencial de melaleuca, os filmes 

testados contra as mesmas bactérias através do ensaio de difusão em ágar não mostraram 

atividade por provável dificuldade de difusão do óleo no meio. Os resultados obtidos 

demonstram a necessidade de mais estudos para confirmação da atividade antimicrobiana 

do óleo associado aos filmes. 
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