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RESUMO: A acne vulgar é uma doenca cutanea capaz de afetar a unidade pilossebacea
da pele, trazendo diversos maleficios, desde danos fisicos até psicoldgicos. O tratamento
pode ser realizado com retindides e antimicrobianos, com funcdo comedolitica e
antibacteriana, respectivamente. A partir da busca por ativos naturais com fun¢des 1"




bioldgicas, surgem os soforolipidios produzidos por Starmerella bombicola, que
apresentam baixa citoxicidade e acdo antimicrobiana contra Cutibacterium acnes,
os tornando uma alternativa para o problema. O dleo de copaiba é um bioativo com
propriedades cicatrizantes e anti inflamatdrias, que pode representar um importante
diferencial quando associado aos soforolipidios no tratamento dessa condicdo.

PALAVRAS-CHAVE: Acne; Bioativos; Antimicrobiano; Fermentagao; Soforolipidios

ANTI-ACNE FILM FORMULATIONS WITH
SOPHOROLIPIDS FROM Starmerella bombicola

ABSTRACT: Acne vulgaris is a skin disease capable of affecting the pilosebaceous unit
of the skin, causing several harmful effects, ranging from physical to psychological
damage. Treatment can be carried out with retinoids and antimicrobials, which
have comedolytic and antibacterial functions, respectively. In the search for natural
active compounds with biological functions, sophorolipids produced by Starmerella
bombicola have emerged, as they exhibit low cytotoxicity and antimicrobial activity
against Cutibacterium acnes, making them an alternative for this condition. Copaiba
oil is a bioactive compound with healing and anti-inflammatory properties, which
may represent an important differential when associated with sophorolipids in the
treatment of this condition.
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INTRODUCAO

A pele atua como primeira camada de defesa do organismo contra os agentes
agressores do meio externo, possuindo efeito importante sobre a imunidade e a
homeostase do organismo. Quando sua continuidade é afetada, a pele perde a
capacidade de desempenhar com exceléncia suas fun¢des, desenvolvendo feridas
como a acne vulgar (Araujo; Brito, 2017; Schmidt, 2024).

Aacnevulgar é uma doenca cronica que afeta a continuidade do tecido cutaneo,
atingindo a unidade pilossebacea da pele. Essa doenca cutanea atua no aparecimento
de feridas leves ou graves, variando com o grau de inflamacdo da doenca. A doenca é
ativada quando hd um combinado de fatores, iniciando com o aumento da secrecdo
sebacea, podendo chegar até inflamacbes mais severas do foliculo pilossebaceo
(Araujo; Brito, 2017; Schmidt, 2024, Ferreira et al. 2025).

A bactéria Cutibacterium acnes, antes conhecida como Propionibacterium acnes,
é um dos agentes etioldgicos que atuam no desenvolvimento da acne vulgar. Esse
microrganismo se prolifera devido as alteracdes na composicdo e na quantidade de
secrecdo pilossebdacea, favorecendo o processo de ruptura folicular pela alteracdo
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do ducto glandular. A ruptura da parede glandular acarreta a saida da queratina, de
restos pilosos e lipidicos advindos do comedao, o que induz a uma reacdo inflamatadria
e ajuda no desenvolvimento do processo patoldgico (Figueiredo et al, 2011; Mayslich;
Grange; Duplin, 2021).

Para o tratamento da doenga, tem-se utilizado retindides e antimicrobianos
tépicos com atividades comedolitica e antibacteriana, respectivamente. Contudo,
retinoides, se utilizados de forma errada, atuam como fotossensibilizantes e fazem
mal a pele. Outra opc¢do para o tratamento sdo os adesivos hidrocoloides, compostos
de duas camadas: camada externa composta por espuma de poliuretano ou filme
transparente de poliuretano e camada interna, composta por dgua e agentes
gelificantes, como gelatina, carboximetilcelulose (CMC) ou pectina. Esses curativos
atuam aumentando a velocidade de granulacao tecidual, fazendo com que as células
realizem mitose mais rapidamente, eliminando o tecido desvitalizado com mais
velocidade. Alguns desses adesivos podem apresentar medicamentos associados,
porém com pouca eficiéncia (Brandstetter; Maibach, 2013; Andrea, 2018).

Os soforolipidios sdo moléculas glicolipidicas extracelulares, obtidas como
produto do metabolismo fermentativo de microrganismos, como a levedura S.
bombicola. Essa molécula bioativa possui diversas aplicacdes econdmicas e industriais,
por sua alta biodegradabilidade, baixa toxicidade e possibilidade de alta producéo.
Possui também atividade antimicrobiana, podendo ser uma alternativa para a controle
de C. acnes (Oliveira et al.,, 2014; Vieira et al, 2021, Ferreira et al. 2025).

O ¢dleo essencial de copaiba é rico em acido copalico, alfa-copaeno e beta
cariofileno, que apresentam acdo antimicrobiana e anti-inflamatdria. Essas atividades
bioldgicas podem auxiliar no tratamento e diminuicdo dos microrganismos causadores
dainfeccdo da acne, podendo ser adicionados em produtos cosméticos para pele e
cabelo como estudado por Rajesh (2024) e Ferreira et al. (2025).

ACNE VULGAR

A acne vulgar é uma doenca inflamatdria cronica da unidade pilossebacea da
pele, desenvolvida sob atuacdo da unido de quatro fatores: aumento da producao
de sebo, hiperqueratinizacdo do infundibulo folicular, inflamacéo e presenca da
bactéria C. acnes. Essa condicdo acarreta lesdes inflamatdrias e ndo inflamatarias,
sendo seu primeiro estadgio conhecido como comedo, podendo ter gravidades
variadas da doenca (figura 1). As variacdes podem ser de leve até formatos mais
graves de lesdes, causando hiperpigmentacao, cicatrizes e efeitos psicoldgicos
variados ao individuo acometido. Em seu formato mais grave, a acne pode causar
problemas sistémicos, como febre, artralgias e lesdes dsseas liticas. (Andrea, 2018;
Sutaria, et al., 2023).
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A. Leve B-Moderada C- Inflamataria D- Severa

Figura 1 - Gravidades da acne vulgar A- Leve B- Moderada C- Inflamatdria D- Severa

Fonte: Adaptado de Andrea (2018)

Em A, esta a acne leve, com papulas e pustulas limitadas e alguns comeddes
fechados. Em B, mostra-se a acne moderada, com muitas papulas e eritema pds-
inflamatdrio notavel e cicatrizes depressiveis. Em C, mostra-se a acne inflamatdria
e comedogénica moderada, com hiperpigmentacdo pds-inflamatéria observada
na regido da bochecha. Em D, mostra-se a acne grave, com papulas confluentes,
pustulas e nédulos profundos. Na formacdo da acne, existem 3 fases principais que
estdo ligadas ao grau de inflamacéo da doenca, descritas na Figura 2. Na primeira
fase (microcomedo), o foliculo pilossebaceo apresenta aumento na producdo de
sebo. Na segunda fase (comedo) ocorre o desenvolvimento de C. acnes, mas sem a
presenca de inflamacdo. Na fase final de desenvolvimento da doenca, existe grande
quantidade da bactéria no foliculo com formacao do processo inflamatério (Sutaria,
et al,, 2023; Oiseth, Jones e Maza, 2025).

Closed Open

Inflammiatory

Microcomedo Comedo papule/pustule

Moduledcyst

i Comoocyne
Sebum

#F ©ocnes

Figura 2 - Fases do desenvolvimento da acne vulgar

Fonte: Oiseth, Jones e Maza (2025)
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Além dos efeitos fisicos causados pela doenga, a acne afeta negativamente o
psicolégico dos acometidos. Pessoas com a doenca tém diminuicdo na qualidade de
vida, isso porque a acne se manifesta, em sua maioria, na regido do rosto, afetando a
imagem e autoestima, podendo causar aumento nos niveis de ansiedade e depresséao
(Ramrakha; Fergusson; Horwood, 2016).

O tratamento pode ser realizado de acordo com a intensidade da doenca,
geralmente envolvendo um retindide e ou um antimicrobiano tépico. O retindide
atua com fun¢do comedolitica, causando a descamacdo no infundibulo folicular e
atuando como anti-inflamatdrio. Portanto, todos os medicamentos do grupo sdo
levemente fotossensibilizantes, sendo prejudiciais a pele (Andrea, 2018).

O antimicrobiano mais utilizado no tratamento da acne é o peréxido de benzoila,
o qual atua liberando espécies reativas de oxigénio, dissipando a presenca C. acnes por
ser um microrganismo anaerodbio. Entretanto, concentracdes altas do medicamento
podem acarretar rea¢des de irritacdo a pele, sem demonstrar o mesmo aumento no
combate a C. acnes (Brandstetter; Maibach, 2013; Andrea, 2018).

SOFOROLIPIDIOS

Os soforolipidios sdo biomoléculas extracelulares, obtidas como produto do
metabolismo fermentativo de microrganismos, como a leveduraS. bombicola. Essa
levedura se destaca pela alta producdo de soforolipidios e seu reconhecimento como
segura para a saude humana e animal (Generally Recognized as safe). Esse metabdlito
pertence ao grupo dos biossurfactantes, possuindo diversas aplicacdes econdmicas
e industriais por sua alta biodegradabilidade, baixa toxicidade e possibilidade de
producdo a partir de substratos renovaveis e de baixo custo (Oliveira et al., 2014;
Silveira et al., 2020; Vieira et al., 2021).

Pode se apresentar em duas formas moleculares principais, com cadeia aberta
(extremidade carboxila do acido graxo livre) assumindo a forma acidica, ou cadeia
fechada (extremidade carboxila do cido graxo esterificada), assumindo a forma
lactonica (Figura 3). Essas diferentes formas fazem com que se destaquem diferentes
funcdes do ativo. Em sua forma lact6nica, destaca se a atividade antimicrobiana e
sua efetividade na diminuicdo da tensao superficial. Enquanto em sua forma acidica,
destaca-se sua solubilidade e capacidade de formacao de espuma, sendo sua atuagdo
principal como biossurfactante (Hipdlito et al. 2020).

O potencial antimicrobiano da molécula estd relacionado a sua capacidade
de alterar a permeabilidade das membranas celulares, podendo ocasionar lise e a
liberacdo do conteudo celular, ocasionando sua morte. Esse efeito estd relacionado
as interacoes entre o grupo soforose e a cadeia de acidos graxos dos soforolipidios
com a superficie celular, explicando entdo o rompimento das membranas (Silveira
et al,, 2020).
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ESTRUTURA ACIDICA ESTRUTURA LACTONICA

Figura 3 - Estrutura quimica dos soforolipidios. A- Estrutura acidica; B- Estrutura lactonica

Fonte: Ferreira et al (2024)

OLEOS ESSENCIAIS

Os 6leos essenciais séo compostos oleosos com aromas muito caracteristicos,
obtidos a partir de vegetais e plantas que possuem em sua composicdo terpenos e
fendlicos. Além de estarem diretamente ligados a defesa das plantas, nos ultimos
anos vém sendo estudado seu uso medicinal e comercial, sendo adicionados em
produtos de higiene e medicamentos por apresentarem um vasto espectro de
aplicacoes e atividades bioldgicas, como atividade antibacteriana, antifungica,
antiviral, antioxidante e atuacdo no controle de pragas e repelentes de insetos
(Liakos et al.,, 2014; Galindo et al., 2019; Carvalho, 2021).

De acordo com a norma 9235 da International Organization for Standarzation
(1SO), os dleos essenciais podem ser definidos como: “produtos obtidos de matérias
primas naturais de origem vegetal, por destilacdo a vapor, por processos mecanicos
a partir do epicarpo de frutos citricos, ou por destilacdo a seco, apds a separacdo
da fase aquosa - se houver - por processos fisicos” (Organizagdo Internacional para
Padronizagdo, 2021).

No Brasil, os 6leos essenciais sdo exportados ha quase 100 anos, apresentando
propriedades qualitativas e quantitativas distintas que levam a diversas aplicagdes
industriais. Em 2021, estimou-se o mercado internacional dos éleos essenciais em
US$ 10,3 bilhdes, o que corresponde a 253 mil toneladas. O mercado tende a crescer
constantemente, atingindo US$ 16 bilhdes anuais e 345 mil toneladas em 2026. Esses
dados, portanto, compartilham de todos os itens, incluindo extratos, resindides e
outros materiais aromaticos. Os principais paises desse mercado s&o a india, os EUA,
aFranca, a China e o Brasil, em se tratando de valores arrecadados na categoria (Silva
et al, 2016; Bizzo; Rezende, 2022; Market Research Report, 2022).

bFORMULAGOES DE FILMES ANTIACNE COM SOFOROLIPIDIOS DE Starmerella bombicola

CAPITULO 2

16




OLEO ESSENCIAL DE COPAIBA

O dleo essencial de copaiba é extraido de arvores conhecidas no Brasil como
copaibeira e sua coloracdo pode variar de amarelo ouro a marrom, a depender da
espécie da planta do qual foi extraido. A planta é classificada como pertencente a
familia Leguminosae, subfamilia Caesalpinioideae género Copaifera (Pieri, Mussi e
Moreira, 2009).

Povos origindrios latino-americanos utilizavam esse éleo no processo de cura de
feridas dos guerreiros apds suas batalhas. Isso porque, ao observar o comportamento
de animais feridos, os quais se atritavam contra as arvores copaifera, notava-se a
cicatrizacdo de seus ferimentos. Dessa forma, apds a observagdo desse comportamento
por diferentes povos e culturas, a planta vem sendo utilizada para fins farmacoldgicos
diversos (Pieri, Mussi e Moreira, 2009; Zambonin, et al., 2019).

Além disso, as plantas da espécie Copaifera possuem, de acordo com a literatura,
acao anti-inflamatdria, antimicrobiana e antitumoral, juntamente com seu grande
poder cicatrizante. Essas propriedades se ddo por sua composi¢do quimica que, em
grande parte, se dd por sesquiterpenos e diterpenos (Pieri, Mussi e Moreira, 2009;
Brandelero; Almeida; Alfaro, 2015; Zambonin, et al., 2019).

FILMES E POLIMEROS

Os filmes podem ser compostos por diferentes matrizes formadoras de filme,
destacando-se os filmes poliméricos, por sua boa capacidade de absorcdo dos
fluidos das feridas e melhora no processo regenerativo da pele, a depender de sua
composicao (Hasatsri et al,, 2018; Ali et al,, 2020).

Os filmes poliméricos apresentam alta flexibilidade, resisténcia e transparéncia,
podendo ser adicionados de ativos em sua composicdo, permitindo e ajudando em
sua liberacdo controlada (Junior; Shiota; Chiavacd, 2014, Silveira et al.2020; Hipdlito
etal. 2021).

Os polimeros empregados em filmes podem ser de origem natural ou sintética.
Os polimeros sintéticos podem ser poliuretano, polivinil, polivinilpirrolidona,
polietilenoglicol, polimetilmetacrilato e outros. Os polimeros naturais sdo estruturas
moleculares poliméricas podendo ter 11 cadeias de aminodacidos, nucleotideos,
ésteres ou monossacarideos e sdo obtidos de fontes microbiana, vegetal ou animal
(Dhivya et al,, 2015; Chen et al.,2018; Sahana; Rekha, 2018).
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FILMES COM SOFOROLIPIDIOS E OLEOS ESSENCIAIS

Nosso grupo de pesquisa tem realizado incorporacdo de soforolipidios em
formulagdes de filmes com diferentes propriedades e funcdes. Silveira et al. (2020)
trabalharam com os soforolipidios em associacdo ao 4cido polildtico, a fim de combater
os microrganismos deteriorantes de alimentos. Hipdlito et al. (2021) desenvolveram
filmes mais flexiveis, em relacdo a filmes sem os soforolipidios, os quais apresentaram
atividade antifiingica promissora contra o fungo deteriorador de alimentos Botrytis
cinerea, caracteristicas interessantes para aplicacgdo em embalagens de alimentos
para o controle de patdgenos transmitidos por alimentos.

Costa et al. (2021) melhoraram a qualidade e a vida Gtil dos morangos utilizando
filmes bioativos contendo soforolipidios e frutooligossacarideos. Os filmes apresentam
grande atividade antimicrobiana e propriedades prebidticas, 12 respectivamente.
De acordo com os resultados, a adicdo de soforolipidios e frutooligossacarideos
mantiveram os morangos mais estaveis, com reducdo da contaminacdo.

Nos estudos de Brandelero, Almeida e Alfaro (2015), a adicdo dos éleos essenciais
em filmes de amido-alcool-polivinilico-alginato alteraram as propriedades de barreira
e mecanicas dos filmes. O 6leo de capim-limado em 0,5% nao alterou a estrutura
dos filmes. Com a adicdo do 6leo de copaiba, foi possivel observar um aumento
na permeabilidade da dgua e diminuicdo na resisténcia do filme. Os filmes foram
testados contra Fusarium sp., apresentando boa atividade antimicrobiana.

Galindo et al. (2019) estudaram a atividade antimicrobiana e antioxidante de
filmes de gelatina e quitosana adicionados de éleos essenciais e concluiram que os
filmes contendo dleo essencial de alecrim e de orégano apresentaram atividades
antioxidantes e antimicrobianas significativas, além de boa homogeneidade e
estrutura.

Portanto, observa-se uma melhor homogeneidade e resisténcia em filmes a base
de gelatina quando se tratando da adicdo de dleos essenciais em sua composicdo.
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