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INTRODUCAO

A floresta amazbnica é um
importante reservatério de biodiversidade,
reconhecida como ampla produtora
de produtos naturais com aplicacdes
potenciais nasde areas da saude, nutricédo
e cosmética (Narvaez et al., 2022). Dentre
eles, Oleos extraidos de frutas nativas
como o acai (Euterpe oleracea), buriti
(Mauritia flexuosa), tucuma (Astrocaryum
vulgare) e pupunha (Bactris gasipaes)
se destacam devido a rica composicao
de lipidios bioativos, incluido &cidos
graxos essenciais, tocoferois, fitosterois
e carotenoides. Estudos demonstram
propriedades antioxidante, anti-inflamatoria

e dermoprotetora dos extratos citados, os
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tornando candidatos interessantes para
a sua incorporagdo em nanoformulagbes
de areas como a médica, cosmética e
alimentacdo funcional (lbiapina et al,
2022; Morais et al., 2022).

Apesar das propriedades
promissoras, o0 desenvolvimento de
nanoformula¢des de 6leos amazdnicos &
desafiador devido a variabilidade natural
da composicdo quimica, escalabilidade
e a otimizacdo fisico-quimica necessaria
para obtencédo de estabilidade e eficacia
dos produtos gerados (Melo et al., 2021).
O método convencional para a formulagéo
depende em grande maioria de testes
empiricos e experimentos iterativos, que
consomem tempo, e recursos, resultando
em um alto impacto ambiental (Reda &
Park, 2025).

Nos ultimos anos, a aplicacdo de
técnicas de aprendizado de maquina (ML)
emergiu como uma estratégia poderosa
para acelerar o desenvolvimento de
formulagbes, reduzindo a dependéncia de
processos de tentativa e erro. Os modelos
de ML podem analisar conjuntos de dados
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complexos, identificar padrdes e prever resultados de formulagdo, permitindo a triagem
virtual de componentes e condi¢cbes antes da validagéo laboratorial (Kopac, 2025). Estas
ferramentas computacionais s&o particularmente valiosas para otimizar nanoformulagbes
verdes, contribuindo para a inovacéo sustentavel em linha com os objetivos do Objetivo de
Desenvolvimento Sustentavel 9 (Industria, Inovagéo e Infraestruturas) (Farmanesh et al.,
2025).

Este capitulo apresenta uma revisdo abrangente da literatura sobre o potencial dos
lipidios bioativos da Amazénia para aplicagbes nanotecnolégicas e o papel emergente do
aprendizado de maquina na superacao dos desafios de formulacdo. Ao sintetizar resultados
de estudos cientificos recentes, esta revisdo destaca como a integracdo da quimica de
produtos naturais e da modelagem computacional pode promover o desenvolvimento de
nanoformula¢des mais eficientes, reprodutiveis e ecossustentaveis.

LIPIDIOS BIOATIVOS AMAZONICOS: COMPOSICAO E POTENCIAL
FUNCIONAL

Revisdo das Fontes Lipidicas Predominantes

A floresta amazédnica é reconhecida como um dos maiores patriménios naturais do
planeta, ndo apenas por sua biodiversidade exuberante, mas também pelo seu imenso
potencial bioeconémico. Entre os recursos de maior valor estao os 6leos extraidos de frutos
e sementes nativas, ricos em lipidios com propriedades funcionais relevantes para as areas
da saude, cosmética e alimentacgéo funcional.

Entre as espécies mais estudadas destacam-se:
»  Acai (Euterpe oleracea),
»  Buriti (Mauritia flexuosa),
»  Cupuagu (Theobroma grandiflorum),
»  Tucuma (Astrocaryum vulgare),
+  Pupunha (Bactris gasipaes),
» Andiroba (Carapa guianensis),
»  Pracaxi (Pentaclethra macroloba).

Esses frutos séo amplamente utilizados por comunidades tradicionais da regiao em
praticas alimentares e medicinais, e tém despertado crescente interesse da comunidade
cientifica devido a sua composigéo singular de acidos graxos e a presenca de fitoquimicos
com alto valor biolégico, como carotenoides, tocoferois e fitosterdis (Soares et al., 2024).

Além de oferecerem um perfil lipidico nutricionalmente relevante, esses 6leos também
apresentam caracteristicas fisico-quimicas favoraveis a aplicacdo em nanotecnologia e
produtos de liberacdo controlada, devido a presencga de acidos graxos insaturados, como
o oleico e o linoleico, que contribuem para a permeacéo cutanea e estabilidade oxidativa.
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A diversidade dessas fontes representa ndo apenas uma riqueza quimica, mas
também uma oportunidade de valorizagéo da sociobiodiversidade amazdnica, conectando
saberes tradicionais com inovacgéao cientifica e tecnologica.

Contudo, é importante ressaltar que a composicdo dos O6leos pode variar
significativamente de acordo com fatores como local de cultivo, sazonalidade, método de
extracdo e maturacdo do fruto, o que representa um desafio a padronizagdo e aplicacédo
industrial desses insumos (Melo et al., 2021). Essas variagbes devem ser consideradas
em estudos que visam o desenvolvimento de produtos com estabilidade e desempenho
reprodutiveis.

Tucuma

Pupunha Andiroba

Pracaxi Cupuacgu

Figura 1: Portf6lio botanico de lipidios amazdnicos usados como matrizes oleaginosas em
nanoformulagdes: acai (Euterpe oleracea), tucuma (Astrocaryum vulgare), pupunha (Bactris
gasipaes), andiroba (Carapa guianensis), pracaxi (Pentaclethra macroloba) e cupuacgu (Theobroma
grandiflorum). As frutas e sementes indicam as fontes ricas em acidos graxos oleico e linoleico, além
de micronutrientes como carotenoides e tocoferéis, que embasam o uso em nanoemulsdes e NLC
descritos no capitulo.
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COMPOSICAO QUIMICA

Os 6leos amazobnicos apresentam uma composi¢do quimica complexa e altamente
diversificada, refletindo a riqueza dos ecossistemas de onde se originam. Uma de suas
caracteristicas mais marcantes é o alto teor de acidos graxos insaturados, especialmente
0 acido oleico (C18:1) e o é&cido linoleico (C18:2). Esses lipidios desempenham papéis
fundamentais na fluidez das membranas celulares, na fungéo da barreira cutanea e na
dindmica de absorcdo, estando amplamente associados a efeitos anti-inflamatérios,
cardioprotetores e imunomoduladores (Silva, 2018)(Pereira et al., 2019). Oleos como 0s
derivados de acai e buriti sdo notadamente ricos nesses lipidios insaturados, o que os torna
promissores tanto para aplicagdes nutricionais quanto topicas.

Além do perfil de acidos graxos, os Oleos amazénicos sdo abundantes em
micronutrientes lipofilicos com atividades biol6gicas bem documentadas. Destacam-se:

»  Tocoferois (isoformas da vitamina E): antioxidantes lipossoluveis potentes que
protegem as membranas celulares do estresse oxidativo e contribuem para a
cicatrizacao e efeitos anti-idade na pele (Funasaki et al., 2013).

»  Carotenoides, como o B-caroteno: precursores da vitamina A, com proprieda-
des fotoprotetoras, antioxidantes e coloragéo natural dos éleos. O 6leo de buriti,
em particular, € uma das fontes naturais mais ricas em {3-caroteno, conferindo-
-lhe coloracéo avermelhada intensa e alto potencial fotoprotetor e anti-envelhe-
cimento (Funasaki et al., 2016).

+  Fitosterdis: compostos vegetais que promovem atividade anti-inflamatéria,
apoiam a regeneragdo cutanea e ajudam a reduzir a perda transepidérmica de
agua, melhorando a hidratagéo (Pessba, 2017).

Outro lipidio amazénico notavel é a manteiga de cupuagu, que se diferencia dos
oOleos tradicionais por sua maior propor¢cao de acidos graxos saturados, como o estearico
e o aradidico. Essa composicdo confere a manteiga uma consisténcia semissoélida a
temperatura ambiente e excelentes propriedades emolientes e oclusivas, tornando-a
especialmente adequada para formulacbes cosméticas como hidratantes, manteigas
corporais e protetores labiais.

Compreender a complexa composi¢céo quimica dos 6leos amazdnicos, portanto, ndo
€ apenas uma questdo de interesse académico — é essencial para liberar todo o potencial
desses recursos na saude, no bem-estar e na inovacao sustentavel.

APLICAG(:)ES EM NANOEMULSOES, NANOCAPSULAS E SISTEMAS DE
LIBERACAO CONTROLADA

Os lipidios bioativos amazénicos tém se mostrado excelentes candidatos para
compor sistemas nanotecnologicos, especialmente em formulagbes como nanoemulsées,
nanocépsulas e sistemas de liberagdo controlada. Essas tecnologias visam otimizar
a estabilidade, biodisponibilidade e eficacia dos ativos naturais, oferecendo solugdes
inovadoras para as industrias farmacéutica, cosmética e alimenticia.
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NANOEMULSOES DE OLEOS AMAZONICOS: TEXTURA LEVE,
ESTABILIDADE E RAPIDA ABSORCAO

As nanoemulsbes sado sistemas coloidais compostos por duas fases imisciveis
(geralmente 6leo e agua) estabilizadas por surfactantes, com tamanhos de goticulas
geralmente entre 20 e 200 nm (Jaiswal et al., 2015). Oleos amazonicos como o de buriti,
acai e pracaxi tém sido amplamente estudados para esse tipo de aplicacédo, devido ao seu
perfil de acidos graxos insaturados e a presenca de antioxidantes naturais que contribuem
para a estabilidade oxidativa da nanoformulacéo (Rabelo et al., 2018)(Reis-Mansur et al.,
2023).

Essas nanoestruturas oferecem vantagens como:

»  Textura leve e ndo oleosa, ideal para aplicagdes topicas;
+  Alta penetragcéo cuténea, favorecendo a entrega profunda de ativos;

+ Transparéncia e estabilidade fisica, favorecendo a aplicacdo em cosméticos
sensoriais.

Estudos mostram que nanoemulsdes com 6leo de buriti, por exemplo, apresentam
alta capacidade de retenc@o hidrica, além de propriedades fotoprotetoras, sendo
promissoras para formulagbes antienvelhecimento e protetores solares naturais (Reis-
Mansur et al., 2023)

 NANOEMULSAO

NUCLEO
OLEOSO

. TENSOATIVO

Figura 2: Esquema de nanoemulséo 6leo-em-agua: o nucleo oleoso é circundado por uma camada
de tensoativo que estabiliza a gota no meio aquoso. Moléculas antioxidantes interagem na interface e
sofrem absorg¢éo na superficie, contribuindo para reduzir a oxidagéo do 6leo e prolongar a estabilidade

da formulagao.

Engenharias: produtividade e inovacéo tecnoldgica 6 Capitulo 15

214



NANOCAPSULAS: PROTECAO E LIBERACAO DIRECIONADA

As nanocéapsulas sao sistemas vesiculares em que o ativo lipofilico — como um éleo
amazonico ou um composto extraido dele — & encapsulado por uma parede polimérica
biodegradavel. Essa estrutura confere protecéo contra degradacao, especialmente a luz e
ao oxigénio, além de possibilitar liberagéo prolongada ou direcionada do ativo (Purohit et
al., 2022).

Lipidios amazénicos ricos em carotenoides, como o 6leo de buriti e tucuma, se
beneficiam muito desse tipo de sistema, ja que seus compostos sdo altamente sensiveis a
oxidagao. As nanocapsulas permitem que essas moléculas cheguem ativas ao tecido-alvo
(pele, mucosa ou trato digestivo), com melhor controle sobre a dosagem e o tempo de
liberacdo, otimizando seus efeitos antioxidantes, cicatrizantes e imunomoduladores.

Além disso, as nanocapsulas tém sido testadas com sucesso como carreadores
para drogas lipofilicas, em sinergia com 6leos naturais, ampliando suas aplicagdes no
campo da fitofarmacologia e da cosmética dermatoldgica de precisao (Valcourt et al., 2016)
(Kalvodova & Zbytovska, 2022).

SISTEMAS DE LIBERAGAO CONTROLADA: INOVA(;AO E
SUSTENTABILIDADE

A incorporagcédo de lipidios amazbnicos em sistemas de liberagcdo controlada
representa um passo estratégico em direcéo a eficiéncia terapéutica e a sustentabilidade
tecnolégica. Esses sistemas, muitas vezes baseados em matrizes lipidicas soélidas
(como NLCs — Nanostructured Lipid Carriers) ou em estruturas hibridas poliméricas, sdo
projetados para liberar o ativo de forma sustentada, controlada e direcionada, reduzindo a
necessidade de reaplicacdes e 0 uso excessivo de ingredientes.

Oleos como o de tucuma e buriti, por exemplo, tém sido investigados como
componentes dessas matrizes lipidicas, ndo apenas por suas propriedades funcionais,
mas também como alternativas biodegradaveis e biocompativeis aos lipidios sintéticos
frequentemente usados em formulagdes convencionais (Rossato et al., 2020) (Mello et al.,
2025).

Esses sistemas oferecem:

+  Maior eficacia terapéutica com menor dose;

. Reducéo da toxicidade sistémica e efeitos colaterais;

. Aplicagcbes em tratamentos anti-inflamatorios, cicatrizantes e antimicrobianos;
»  Maior vida util do produto e protecao contra degradagao ambiental.

O uso de lipidios amazénicos em sistemas nanotecnol6gicos ndo apenas agrega
valor funcional e comercial a esses ativos naturais, mas também fortalece a proposta de uma
inovacao sustentavel e ética, que alia tecnologia de ponta a valoriza¢do da biodiversidade
brasileira. A integracdo com ferramentas computacionais, como modelagem molecular e

aprendizado de maquina, pode ainda acelerar o desenvolvimento desses sistemas, com
menos experimentagdo empirica e maior previsibilidade.
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Desafios na Formulacado: Estabilidade, Encapsulamento e Limitacoes
Experimentais

Apesar do imenso potencial dos éleos amazdnicos em sistemas nanotecnoldgicos,
a formulacdo de nanoemulsdes, nanocapsulas e sistemas de liberacdo controlada ainda
enfrenta barreiras técnicas e operacionais significativas. Esses desafios impactam
diretamente a viabilidade comercial e a reprodutibilidade das formulacées, especialmente
quando se trabalha com ingredientes naturais cuja composicao é, por natureza, variavel.

Instabilidade fisico-quimica e degradacao oxidativa

Um dos principais entraves esta relacionado a estabilidade das formulagdes.
Sistemas nanoestruturados baseados em lipidios séo sensiveis a fatores como luz, calor,
oxigénio, pH e forca idnica, o que pode levar a oxidacdo dos acidos graxos insaturados,
separacédo de fases, aumento de viscosidade ou mesmo precipitacdo de componentes
ativos. Muitos 6leos amazdnicos, por serem ricos em compostos insaturados e bioativos
fotossensiveis (como carotenoides e tocoferbis), exigem cuidados adicionais com
antioxidantes e condi¢bes de armazenamento (Reis et al., 2020) (Tang et al., 2023).

BIOMASSA EXTRAGAO
NaDES

<

QA/QbD

FRACIONAMENTO NANOFORMULACAO l} —
LIPIDICO i

ESCALONAMENTO - LINHAS DE
HPH/US PRODUTO

Figura 3: Fluxo integrado da plataforma bioeconémica: biomassa — extragdo com NaDES —
fracionamento lipidico - nanoformulagéo (NLC/SLN/nanoemulséo) — QA/QbD — escalonamento
(HPH/US) — linhas de produto. QA, garantia da qualidade, assegura que o produto atenda padrées
de seguranca e desempenho. QbD, quality by design, é o planejamento do produto e do processo
com base em ciéncia e avaliagao de risco, definindo atributos criticos de qualidade e parametros de
processo para resultados reprodutiveis e escalaveis.
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ENCAPSULAMENTO DE BIOATIVOS: EFICIENCIA E PROTECAO

Aeficiéncia de encapsulamento de compostos bioativos (carotenoides, acidos graxos
essenciais, compostos fendlicos) também representa um desafio central. Muitos desses
ativos séo instaveis ou apresentam baixa solubilidade em meio aquoso, o que dificulta sua
incorporacé@o e pode levar a degradacdo prematura ou a baixa liberagéo no tecido-alvo.
Além disso, h& o risco de migracdo do ativo para a superficie da particula, comprometendo
a protecao e reduzindo o tempo de acao (da Costa Vieira et al., 2020).

E necessario equilibrio entre afinidade lipofilica do ativo, tipo de matriz lipidica
utilizada (liquida, solida ou hibrida) e técnica de encapsulamento, além de parametros
como temperatura, tempo de emulsificacao e tipo de polimero de revestimento (da Costa
Vieira et al., 2020)

CUSTO ELEVADO DE DESENVOLVIMENTO POR TENTATIVA E ERRO

Os processos de inovagao que envolvem ingredientes naturais, particularmente na
formulagdo de produtos que integram nanotecnologia, enfrentam desafios significativos
devido aos altos custos de desenvolvimento e aos extensos compromissos de tempo
resultantes das abordagens tradicionais de tentativa e erro. Cada variavel, como o tipo
e a concentragdo de surfactantes, o tempo de homogeneizacédo e o pH do meio, exige
testes rigorosos para otimizacéo. Zhao et al. (2019) enfatizam como as praticas atuais de
formulacéo dependem fortemente de métodos de tentativa e erro, o que pode retardar o
desenvolvimento do produto devido as experiéncias subjetivas dos cientistas de formulacéo
(Zhao et al., 2019).

Esse processo é agravado pela variabilidade inerente aos ingredientes naturais,
como os Oleos amazdnicos, que exigem ajustes repetidos e a necessidade de estratégias
alternativas. Numerosos estudos destacam as inadequacgbes da dependéncia de métodos
empiricos e defendem a implementacdo de modelagem computacional, quimiometria e
aprendizado de maquina para agilizar esses processos de desenvolvimento.

A variabilidade na composicao de produtos naturais pode exacerbar esses desafios.
A variabilidade entre lotes exige inimeros ajustes, tornando a replicagdo dos resultados
mais desafiadora e aumentando o tempo total de desenvolvimento. Isnard et al. (2019)
discutem como a obtencdo de materiais naturais adequados € critica nos protocolos de
producao, acentuando as dificuldades impostas por inconsisténcias composicionais (Isnard
et al., 2019).

Além disso, a aplicacdo da quimiometria e do aprendizado de maquina oferece
caminhos promissores para mitigar a dependéncia de testes empiricos tradicionais. Ao
empregar modelos que integram diversos pontos de dados de experimentos anteriores,

os desenvolvedores de formulagbes podem prever como ajustes na concentragdo de
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surfactante ou nos parametros de emulsificagédo afetaréo o produto final. Mottaghi-Dastjerdi
e Soltany-Rezaee-Rad (2024) afirmam o impacto potencial da inteligéncia artificial
no aprimoramento dos processos de formulacéo, ilustrando o papel que as técnicas
computacionais desempenham no desenvolvimento farmacéutico (Mottaghi-Dastjerdi &
Soltany-Rezaee-Rad, 2024).

As tecnologias de aprendizado de maquina, conforme discutido por Vidal-Henriquez
et al. (2025) demonstraram potencial para acelerar o desenvolvimento de formulagbes
por meio de algoritmos preditivos que podem destacar combinacgdes ideais de excipientes
antes que os testes empiricos ocorram, minimizando assim o consumo de recursos (Vidal-
Henriquez et al., 2025). Essa capacidade preditiva pode agilizar a inovag¢do de produtos,
permitindo uma abordagem mais racional que limita a necessidade de extensos ensaios
experimentais (Momeni et al., 2024).

Em resumo, navegar pelas complexidades dos ingredientes naturais e suaintegracéo
com a nanotecnologia exige uma mudanga de paradigma, das abordagens tradicionais
de tentativa e erro para técnicas mais sofisticadas que utilizam modelos computacionais
e aprendizado de maquina. Essa transicdo promete reduzir significativamente os tempos
e custos de desenvolvimento, ao mesmo tempo em que aumenta a previsibilidade e a
sustentabilidade dos processos de formulacéo.

MACHINE LEARNING APLICADO A NANOFORMULACAO

Conforme apresentado nas sessbes anteriores, o desenvolvimento de sistemas
nanoestruturados utilizando ingredientes naturais, como lipidios amazoénicos, apresenta
complexidade devido a mdltiplas variaveis interdependentes, necessitando de abordagens
inovadoras para otimizar os processos de formulacdo. O aprendizado de maquina (ML)
surge como uma ferramenta potente nesse contexto, proporcionando um meio para
reduzir a dependéncia de métodos empiricos, reduzir custos operacionais e promover a
inovacao sustentavel. Ao aproveitar o poder do ML, pesquisadores podem transformar
conjuntos de dados multivariados, abrangendo composicdes de ingredientes, condi¢des
de processamento e resultados funcionais, em insights acionaveis que preveem
comportamentos de formulagéo e otimizam combinaces de componentes.

Numerosos estudos destacam o potencial das técnicas de ML na previsdo de
propriedades-chave deformulagdes e naorientacao do projeto de sistemas nanoestruturados.
Por exemplo, Ban et al. (2020) apresentam um método que utiliza ML para prever a
composicéo funcional da coroa proteica ao redor de nanoparticulas, aprimorando assim o
projeto de nanocarreadores para aplicagcdes biologicas (Ban et al., 2020). Essa capacidade
de prever como diferentes formulagdes iréo interagir em ambientes biologicos € crucial
para o desenvolvimento de sistemas nanoestruturados eficientes e seguros.
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Em outro estudo, Carvalho et al. (2024) enfatizam uma abordagem baseada em ML
visando o projeto rapido e eficiente de nanoestruturas, demonstrando como técnicas computa
cionais podem aumentar significativamente a velocidade do projeto de nanoestruturas,
preservando o desempenho (Carvalho et al., 2024). Tais abordagens facilitam a exploragao
de espacos de projeto complexos, produzindo formulagdes ideais em uma fragdo do tempo
tradicionalmente necessario.

Gomez et al. (2022) apresentam uma ferramenta de software inovadora, o Neural
Inverse Design of Nanostructures (NIDN), que emprega um método de aprendizado profundo
baseado em fisica para criar nanoestruturas complexas adaptadas a caracteristicas
espectrais especificas (Gdmez et al., 2022). Esse avanco ilustra como o ML pode contribuir
diretamente para a formulacdo de materiais nanoestruturados, alinhando as capacidades
de projeto com as métricas de desempenho desejadas.

O estudo de Yan et al. (2020) expande a capacidade do ML de prever interagdes
nano-bio por meio da analise de imagens de nanoestruturas, ilustrando a necessidade de
métodos apropriados de anotacdo de nanoestruturas para aprimorar a precisao da previsao
do modelo (Yan et al., 2020). Essas metodologias garantem que as formulagdes sejam
projetadas com base em dados so6lidos, melhorando, em ultima andlise, a eficacia dos
produtos desenvolvidos.

Ja Motevalli et al. (2020) discutem a aplicacdo de ML na descoberta de relacées
estruturais-propriedades em nanoestruturas, indicando que o aprendizado de maquina
pode ndo apenas prever resultados, mas também esclarecer os mecanismos subjacentes
que levam a propriedades especificas em materiais nanoestruturados (Motevalli et al.,
2020). Essa compreensao € essencial para o desenvolvimento de formulagdes robustas
que possam apresentar desempenho consistente em condi¢cbes variaveis.

Neste contexto, a perspectiva do uso de ML nas complexidades inerentes ao
desenvolvimento de sistemas nanoestruturados com ingredientes naturais, como lipidios
amazonicos, sdo promissoras e demonstram ser 0 proXimo passO necessario para o

desenvolvimento de nanoformulagées otimizadas de forma eficiente.

PIPELINE DE DADOS

O ponto de partida para uma aplicagdo de machine learning € a construgéo de
um pipeline de dados robusto, que garanta a qualidade e a relevancia das informacdes
utilizadas no treinamento dos modelos. Esse processo ndo apenas garante a qualidade
e a relevancia das informacgdes inseridas nos modelos de ML, como também aprimora a
reprodutibilidade e a escalabilidade da analise preditiva focada no desenvolvimento de

formulagoes.
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COLETA DE DADOS

Abase de dados pode ser composta por informacgdes extraidas de literatura cientifica,

bancos de dados experimentais internos ou dados compartilhados por grupos de pesquisa

parceiros. Considerando a abordagem dada no presente capitulo, serdo apresentadas

propostas de variaveis a serem consideradas em um estudo de ML que vise a otimizagao

de nanoformulagdes com 6leos amazdnicos, porém baseada em pipeline tradicionais
(adaptado de Androulakis et al., 2025).
Dentre os dados de interesse, poderiam ser usados para abastecer o modelo:

Composigéo dos ingredientes: tipos de lipidios, proporgéo 6leo/agua, classes
de tensoativos, presenca de compostos bioativos.

Parametros de formulagéo: temperatura de emulsificagdo, pH do meio, tempo
de agitacéao, tipo de surfactante ou emulsificante.

Resultados experimentais: tamanho médio de particula (nm), indice de poli-
dispersdo (PDI), eficiéncia de encapsulamento (%), estabilidade ao longo do
tempo.

PRE-PROCESSAMENTO

Apés a coleta, os dados passam por etapas de pré-processamento, fundamentais

para garantir que os modelos possam aprender de forma eficiente e precisa:

Normalizagéo ou padronizacdo dos dados, especialmente quando as variaveis
estdo em escalas diferentes (ex.: temperatura em °C, tamanho em nm, propor-
¢cbes em %).

Tratamento de valores ausentes ou outliers, por meio de técnicas como impu-
tacdo estatistica ou remogéo seletiva, assegurando a integridade do conjunto
de dados.

Codificagdo de variaveis categoricas, como tipo de surfactante ou método de
extragdo, em formato numérico compativel com os algoritmos.

Essas etapas garantem que o pipeline seja reprodutivel, interpretavel e escalavel,

permitindo seu uso continuo a medida que novos dados séo incorporados.
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Figura 4: Pipeline de aprendizado de maquina aplicado ao design de formulagdes: dados — pré-
processamento (limpeza, padronizacéo e engenharia de variaveis) — treino/validacdo de modelos —
explicabilidade (SHAP) para identificar variaveis criticas — proposta de formulacéo dentro de limites

QbD, com ciclo iterativo de refinamento.

MODELOS PREDITIVOS

Com o pipeline estruturado, diferentes modelos preditivos podem ser aplicados
para prever propriedades das formulagdes a partir de suas caracteristicas de entrada
(composicéo, pardmetros de formulagéo e resultados experimentais). Entre os algoritmos
mais eficazes neste contexto estdo os modelos de regressédo: Random Forest e XGBoost.

Abaixo as propriedades ja exploradas com esses algoritmos:
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+  Tamanho Médio de Particula

Modelos de aprendizado de maquina como Random Forest e XGBoost podem
prever efetivamente o tamanho médio de particula de nanoemulsdes com base em
caracteristicas de entrada, que podem incluir a composicao da formulagéo, parametros de
processamento e os tipos de emulsificantes utilizados. Jiang et al. (2023) demonstram a
aplicagéo do aprendizado de maquina na previsao de atributos estruturais, como o tamanho
de particula, em formulagbes farmacéuticas, ilustrando a capacidade dos modelos de lidar
com interagdes complexas entre variaveis de formulagéo. (Jiang et al., 2023).

+ indice de Polidispersao (PDI)

O indice de polidispersdo é um indicador crucial da distribuicdo de tamanho das
particulas em uma nanoformulagdo. O Random Forest pode ser treinado para analisar
varios fatores que afetam o PDI e fornecer previsdes com base em dados de formulagcéo
anteriores. Ao aproveitar dados néo lineares e multidimensionais, esses modelos podem
elucidar as relagbes entre os parametros especificos da formulagéo e o PDI resultante.

+  Eficiéncia de Encapsulamento

A eficiéncia de encapsulamento (EE) é uma métrica critica para avaliar a eficacia da
incorporacéo de compostos bioativos em nanocarreadores. O XGBoost, com sua estrutura
de reforco de gradiente, pode modelar as nuances das varidveis de formulacdo que
afetam a EE, como a concentracédo de lipidios e surfactantes, bem como as temperaturas
de processamento. Em estudos que examinam o encapsulamento de compostos, o
aprendizado de maquina tem se mostrado valioso na otimizacdo de formulagbes para
maximizar a eficiéncia. Por exemplo, Cui et al. (2019) exploram esses conceitos ao discutir
0 encapsulamento da curcumina, destacando como os modelos de predicdo podem orientar
o processo de formulagéo para atingir as taxas de encapsulamento desejadas (Cui et al.,
2019).

+  Tempo de Estabilidade da Formulagéo

Algoritmos de aprendizado de maquina também podem prever a estabilidade de
formulagbes ao longo do tempo, levando em consideragéo diversos fatores, como condigbes
ambientais, composicao da formulacéo e processos de fabricacdo. A metodologia Random
Forest & particularmente eficaz nessa area devido a sua capacidade de agregar arvores de
decisdo para aprimorar a estabilidade preditiva. A capacidade de prever o desempenho das
formulagbes ao longo do tempo é crucial para o

Além dos modelos preditivos é possivel observar um crescente uso de redes neurais
artificiais e de algoritmos genéticos na otimizagéo de nanoformulagoes.
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IMPACTO NA AGENDA 2030

A integracdo de ferramentas de Inteligéncia Artificial (IA) no desenvolvimento de
nanoformulacdes sustentaveis com 6leos amazdnicos configura-se como uma estratégia
inovadora e alinhada aos principios da Agenda 2030 da ONU (Vinuesa et al., 2020). Essa
abordagem multidisciplinar e tecnolégica contribui diretamente para diversos Objetivos
de Desenvolvimento Sustentavel (ODS), ao mesmo tempo em que valoriza os ativos da
sociobiodiversidade e promove o uso responsavel dos recursos naturais. No contexto
da bioeconomia da floresta em pé, ela oferece caminhos concretos para um modelo de
desenvolvimento que combine conservacdo ambiental, geracdo de renda local e avanco
cientifico e tecnoldgico. Dentre os ODS mais relacionados com esta nova proposta de uso
de 6leos amazénicos, temos:

ODS 9 — Industria, Inovagéo e Infraestrutura

O Objetivo de Desenvolvimento Sustentavel 9 visa construir infraestruturas
resilientes, promover a industrializagéo inclusiva e sustentavel e fomentar a inovacéo.
A aplicacdo de |A em processos de pesquisa e desenvolvimento de produtos bioativos
amazénicos responde diretamente a essa meta ao transformar a maneira como solu¢des
baseadas na biodiversidade sdo concebidas e escaladas.

O uso de modelos preditivos e algoritmos de otimizagdo, por exemplo, permite
acelerar significativamente a descoberta e a formulacdo de sistemas nanoestruturados.
Esses sistemas podem ser ajustados virtualmente para prever estabilidade, eficiéncia de
encapsulamento e liberacéo controlada de compostos bioativos, o que reduz drasticamente
o0 tempo e os custos associados a testes laboratoriais convencionais. Essa transicao de
métodos empiricos para abordagens computacionais representa um salto qualitativo na
capacidade de inovacgédo, sobretudo em contextos onde 0s recursos s&o escassos.

Além disso, essa digitalizacdo dos processos cientificos estimula o fortalecimento
de ecossistemas de inovacgéo locais e regionais. Por meio da criacdo de plataformas
integradas de dados, laboratorios inteligentes e redes colaborativas entre universidades,
centros de pesquisa, startups e indlstrias de base biotecnolégica, torna-se possivel
estabelecer cadeias produtivas mais eficientes e interconectadas. Isso contribui para a
construcao de infraestruturas digitais e laboratoriais modernas, que operam como pontes
entre o conhecimento tradicional e as fronteiras da ciéncia de dados e da nanotecnologia.

Outro impacto relevante estd na democratizagcdo do acesso ao conhecimento
cientifico e tecnologico. Ao desenvolver sistemas de |A acessiveis e customizaveis
para comunidades académicas e empreendedoras da regido amazébnica, cria-se um
ambiente feértil para a formag@o de talentos locais e a descentralizagcdo da inovagao.
Essa industrializacdo de novo tipo — orientada para a sustentabilidade, baseada na
biodiversidade e alavancada por inteligéncia computacional — torna-se um pilar central
para um modelo de desenvolvimento mais justo, inclusivo e ambientalmente responsavel.
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ODS 12 — Consumo e Producao Sustentaveis

O Objetivo de Desenvolvimento Sustentavel 12 visa assegurar padrdes de produgéo
e consumo sustentaveis, promovendo o uso eficiente dos recursos naturais e a minimizacéo
de residuos e poluentes ao longo de todo o ciclo de vida dos produtos. A incorporagcédo
da Inteligéncia Artificial no desenvolvimento de nanoformulacées com 6leos amazbnicos
contribui decisivamente para essas metas, ao transformar a forma como os insumos sao
selecionados, combinados e otimizados.

Através de algoritmos avancados de predi¢cdo e aprendizado de maquina, torna-se
possivel prever com elevada precisdo parametros criticos como estabilidade fisico-quimica,
interagéo entre ingredientes e eficiéncia de liberacdo de compostos bioativos. Isso permite
o desenho racional de formulagées, reduzindo significativamente a necessidade de testes
experimentais exaustivos e, consequentemente, o uso excessivo de solventes organicos,
surfactantes sintéticos e insumos de alto custo ambiental e econdémico. O resultado é
uma diminuicdo direta da pegada ecol6gica associada a pesquisa e desenvolvimento,
promovendo uma ciéncia mais limpa e eficiente.

Além da eficiéncia técnico-cientifica, essa abordagem estimula préaticas de producéo
mais conscientes e regionalmente enraizadas. O uso de matérias-primas naturais
biodegradaveis — como os 06leos vegetais amazénicos ricos em compostos bioativos —
valoriza cadeias produtivas locais sustentaveis, muitas vezes organizadas em torno de
comunidades tradicionais, cooperativas extrativistas e agricultores familiares. A |A pode
ser empregada para mapear cadeias de fornecimento mais éticas e rastreaveis, reforcando
praticas de extracdo de baixo impacto, respeitando ciclos naturais de renovacao e
assegurando beneficios socioecondémicos as populagdes envolvidas.

Essa convergéncia entre alta tecnologia e préaticas tradicionais sustentaveis fortalece
um modelo de desenvolvimento que &, ao mesmo tempo, ambientalmente responsavel
e socialmente justo. Ao reduzir desperdicios, mitigar impactos ambientais e fomentar a
economia local baseada na sociobiodiversidade, a |IA aplicada a nanotecnologia amazonica
se torna uma aliada poderosa na transicéo para padrées de consumo e producédo mais
equilibrados, resilientes e regenerativos — exatamente como propde o ODS 12.

ODS 17 — Parcerias e Meios de Implementacéo

Oavancotecnolégico e cientifico na fronteira do desenvolvimento de nanoformulagdes
sustentaveis com 6leos amazdnicos ndo pode ocorrer de forma isolada ou desarticulada.
Ele depende fundamentalmente da construgcdo de redes de colaboragdo multissetorial
que integrem universidades, centros de pesquisa, instituicdes de inovag¢do, empresas de
base tecnologica, comunidades tradicionais e governos em uma dindmica horizontal e
participativa.

Essa cooperacao ampliada possibilita a convergéncia entre saberes tradicionais —
profundamente enraizados na relacdo ancestral com a floresta — e os avangos da ciéncia

de dados, nanotecnologia e inteligéncia artificial. O resultado é um ecossistema de inovacéao
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verdadeiramente inclusivo, onde o conhecimento empirico das populagbes amazénicas
sobre as propriedades e usos de 6leos vegetais se articula com metodologias cientificas
modernas, impulsionando cadeias de valor mais éticas, transparentes e sustentaveis.

Nesse contexto, a valorizagdo dos povos e comunidades tradicionais deixa de ser
apenas um discurso simbdlico e se torna parte integrante dos processos de inovagéo.
Em vez de meras fornecedoras de matéria-prima, essas comunidades assumem papéis
de co-participantes ativas na geracdo de conhecimento e na agregacgdo de valor aos
produtos finais. Isso inclui desde a escolha e coleta sustentavel das espécies vegetais até
a experimentacao colaborativa em laboratorios comunitarios, a definicdo de critérios de
qualidade e até mesmo a participa¢do na formulagdo de modelos de negdcios mais justos.

A criacdo de plataformas digitais colaborativas e sistemas de governanca aberta
também desempenha um papel essencial nesse modelo. Ao garantir a rastreabilidade
das cadeias produtivas, o compartilhamento seguro de dados e o respeito a propriedade
intelectual coletiva, promove-se uma ciéncia aberta, ética e voltada ao bem comum. Essa
abordagem integradora fortalece ndo apenas a soberania cientifica e tecnoldgica das
regides amazénicas, mas também a soberania socioeconémica e cultural de seus povos.

Em dltima instancia, trata-se de propor um novo paradigma de desenvolvimento:
ndo baseado na extragdo predatéria de recursos, mas na inteligéncia colaborativa, na
circularidade produtiva e na valorizagdo da vida em todas as suas formas. Um modelo no
qual a floresta em pé ndo é obstaculo ao progresso, mas sim sua principal aliada.

CONCLUSAO E PERSPECTIVAS FUTURAS

Este capitulo demonstrou como a aplicagéo de técnicas de ML pode revolucionar
o desenvolvimento de nanoformulagdes com 6leos amazdnicos, promovendo uma ciéncia
mais agil, sustentavel e profundamente conectada com os desafios do século XXI. Ao
incorporar inteligéncia artificial aos processos de formulagdo e inovacdo, abrem-se
caminhos para reduzir o impacto ambiental, acelerar a descoberta de solugdes bioativas e
democratizar o acesso ao conhecimento cientifico.

Além dos ganhos tecnoldgicos, a integracdo entre saberes tradicionais e ciéncia
de ponta aponta para um modelo de desenvolvimento verdadeiramente transformador
— cooperativo, regenerativo e centrado na floresta em pé como eixo estratégico da
bioeconomia. As perspectivas futuras indicam um campo fértil para o fortalecimento de
redes colaborativas, a criacao de infraestruturas tecnoldgicas descentralizadas e a inser¢ao
qualificada da Amazénia em cadeias globais de valor com identidade propria e respeito a
sua diversidade.

Investir nessa convergéncia €, portanto, investir em um futuro mais justo, biodiverso
e resiliente — no qual ciéncia, tecnologia e povos da floresta caminham lado a lado rumo a

sustentabilidade planetaria.
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O avanco nessa fronteira depende da colaboracao multissetorial entre universidades,
centros de inovagdo, empresas de base tecnoldgica, comunidades locais e governos. A
conexao entre saberes tradicionais amazoénicos, conhecimento cientifico e inovacgéo digital
fortalece cadeias de valor sustentaveis e promove um novo modelo de desenvolvimento
baseado em cooperacéo, transparéncia e compartilhamento de dados.

Essa abordagem integradora possibilita que comunidades produtoras de 6leos
amazoénicos sejam nao apenas fornecedoras de matéria-prima, mas co-participantes na
inovacéo e agregacgao de valor dos produtos finais.

Caminhos para o futuro:

As proximas etapas envolvem a criagcdo de bancos de dados abertos e
padronizados, que reinam parametros fisico-quimicos, composicionais e funcionais dos
6leos amazénicos. Também se destaca o potencial de combinar IA com outras abordagens
computacionais, como modelagem molecular, simulagéo de dindmica de fluidos e design
racional de formulagoes.

Por fim, sera essencial promover a formagdo de redes colaborativas, unindo
competéncias de ciéncia de dados, nanotecnologia, farmacotécnica e saberes locais —
construindo solugdes que respeitem a floresta, as pessoas e o futuro do planeta.
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