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RESUMO: O aumento das preocupacgdes
relacionadas aos impactos ambientais
impulsionou o  desenvolvimento de
processos mais ecolégicos na produgédo
de materiais em nanoescala. A sintese
de nanoparticulas de metais e Oxidos
metalicos utilizando substratos biologicos &
considerada viavel e tem sido amplamente
investigada para  substituir métodos
quimicos e fisicos, que sdo comumente
usados na industria. O 6xido de zinco tem
grande importéncia para muitas industrias
devido as suas propriedades versateis, que
foram aprimoradas com a sua producéo
em escala nanométrica. Atualmente o
interesse na obtengdo de nanoparticulas
de metais e Oxidos metalicos usando
abordagens biolégicas tem sido bastante
relatado na literatura, bem como a
sintese de nanoparticulas de zinco. Essas
nanoparticulas tém sido obtidas com
sucesso por sintese verde usando diferentes
substratos biolégicos, seja por plantas,
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fungos ou bactérias. No entanto, a literatura apresenta que a produgéo em larga escala usando
abordagens de sintese verde continua sendo um desafio devido a complexidade dos extratos
biolégicos que representam uma barreira para a elucidagdo das reagbes e mecanismos de
formagé@o que ocorrem durante a sintese. Assim, a presente revisdo apresenta um resumo
das diferentes fontes de substratos biol6gicos e as metodologias aplicadas a sintese verde
de nanoparticulas de zinco e o impacto em suas propriedades antibacteriana, fotocatalitica,
citotdxica, cicatrizante e anti - inflamatoria.

PALAVRAS-CHAVE: Nanoparticulas, Oxido de zinco, Sintese verde.

BIOSYNTHESIS OF ZINC NANOPARTICLES: A BRIEF REVIEW

ABSTRACT: Increased concerns related to environmental impact have led to the development
of ecological processes in the production of nanoscale materials. The synthesis of metal and
metal oxide nanoparticles using these biological substrates is considered feasible and has
been widely investigated to replace chemical and physical methods commonly used in industry.
Zinc oxide has great importance for many industries due to its versatile properties, which
have been enhanced with its nanometer-scale production. Currently the interest in obtaining
nanoparticles of metals and metal oxides using biological approaches has been widely reported
in the literature, as well as the synthesis of zinc nanoparticles. These nanoparticles have been
successfully obtained by green synthesis using different biological substrates. However, the
literature presents that large-scale production using green synthesis approaches remains a
challenge due to the complexity of biological extracts that represent a barrier to the elucidation
of the reactions and mechanisms of formation that occur during synthesis. Thus, this review
presents a summary of the different sources of biological substrates and the methodologies
applied to the green synthesis of zinc nanoparticles and the impact on their antibacterial,
photocatalytic, cytotoxic, healing and anti-inflammatory properties.

KEYWORDS: Nanoparticles, Zinc oxide, Green synthesis.

1. INTRODUGCAO

Nanoparticulas de zinco (NPs ZnO) tem se destacado no campo cientifico devido
a versatilidade em aplicagbes como Optica, elétrica e magnética, além do alto potencial
catalitico de adsorgéo, bem como seu uso em protetores solar, ceramicas, processamento
de borracha, tratamento de &gua residuais e atividade antimicrobiana (ZAFAR et al.,
2023). Possuem alta area superficial, maior eficiéncia de absor¢éo de fétons e maior poder
oxidante quando comparados com outros semicondutores e sao de baixo custo (SHABA et
al., 2021).

Devido serem atoxicas as NPs ZnO foram classificadas pela FDA (Food and
Drug Administration) dos EUA (Estados Unidos da américa) como GRAS (geralmente
consideradas seguras), por seu uso nao oferecer riscos aos seres vivos (DLUGOSZ et al.,
2020).

As NPs ZnO podem ser obtidas por meio de moléculas precursoras por processos
quimicos, fisicos e/ou biolégicos (BARANI et al., 2021). Nos métodos quimicos destacam-
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se 0s processos de precipitagdo, microemulsédo, redugdo quimica, sol- gel e técnicas
hidrotérmicas, sendo os mais utilizados por deposicdo de vapor, plasma e irradiacao
ultrassénica (BANDEIRA et al., 2020).

Com respeito ao processo bioldgico, também conhecido como método verde,
tem- se utilizado para sintese desse material, como precursores, plantas e seus extratos
vegetais e microrganismos como bactérias, fungos e leveduras e tem sido amplamente
estudado no intuito de substituir os métodos quimicos e fisicos habitualmente usados na
industria (SALIH et al., 2021).

Neste sentido, este trabalho tem o intuito de apresentar as pesquisas publicadas
entre os anos 2019 a 2023, utilizando as diferentes fontes de substratos bioldgicos, as
metodologias aplicadas a sintese verde de nanoparticulas de zinco, assim como as suas
principais propriedades.

2. METODOLOGIA

Foi realizada a constru¢do de uma contextualizacéo para o problema e analise das
possibilidades presentes na literatura consultada para a concepcao do referencial tedrico
da pesquisa acerca da biossintese de nanoparticulas de zinco.

Sendo assim o material coletado para o levantamento bibliogréafico, foi organizado por
fontes cientificas que permitiu a elaboragéo de ideias que favoreceram a contextualizagéao,
permitindo estabelecer uma relagdo com as producdes anteriores e por isso é classificado
como um estudo de reviséo bibliogréafica do tipo integrativa. Quanto ao tipo de publicagéo,
optou-se por materiais disponiveis no periodo de 2019 a 2023. A pesquisa foi realizada em
abril de 2023 utilizando os descritores, biossintese, nanoparticulas de zinco, biossintese
fungica e extracto vegetal. As plataformas de acesso aos materiais foram o Google
Académico, Literatura Laino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS),
Scientific Electronic Library Online (SciELO). A normatizagdo técnica se deu com a
formatacao obedecendo aos padrdes técnicos estabelecidos pela Associacao Brasileira de
Normas Técnicas (ABNT).

3. SINTESE VERDE DE NPs ZnO

Os métodos convencionais de sintese de nanoparticulas costumam ter um alto
consumo de energia, devido ao tempo necessario para obtengdo do material, assim como
0 uso de estabilizadores para evitar a aglomeragéo e controlar o tamanho das NPs (UMAR
et al., 2019). A abordagem verde reduz essas etapas, pois além de reduzir o substrato
biolégico serve como agente de capeamento, estabilizando as NPs ZnO, o que torna o
método mais econdmico (ISLAM et al. 2022).

A sintese verde pode ter como agentes precussores fungos, algas, bactérias e
plantas. Nas plantas, devido a existéncia de fitoquimicos em algumas de suas partes como
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folhas, frutos, raizes, caule e sementes, seus extratos atuam como agente estabilizador
e redutor e tém sido amplamente utilizados para a sintese de diversas nanoparticulas
(JADOUN et al., 2021).

A biossintese de NPs ZnO usando cultura microbiana pode ocorrer em ambiente
extra ou intracelular, todavia o mecanismo ndo esta completamente estabelecido (QAMAR,
2021). Estudos sobre a sintese extracelular sugerem que as enzimas e proteinas produzidas
e liberadas pelos microrganismos podem reduzir os ions metdlicos e estabilizar as
particulas, ja as nanoparticulas sintetizadas intracelularmente requerem etapas auxiliares
de processamento (SUMANTH et al., 2020).

Em relagéo a sintese de NPs ZnO usando fungos, sua membrana plasmatica atua
no encapsulamento, sendo um biossistema eficaz para a producdo de nanoparticulas
metalicas (CHAUHAN et al., 2022). Bandeira et al., (2020) afirmam que o fungo pode ter um
potencial bem maior para sintetizar nanoparticulas, pois possuem a capacidade de liberar
concentracbes mais elevadas de metabdlitos para o meio de cultura, apresentando mais
resisténcia as variagdes e condigbes do processo, elevando o seu potencial para sintese
de nanoparticulas em larga escala.

A sintese de NPs ZnO a partir de algas é rapida e viavel, pois elas possuem uma
quantidade de aminoacidos e cargas negativas consideravelmente alta, que sao condi¢cbes
ideais para uma melhor nucleagéo e crescimento de cristais (SARAVANAN et al., 2021).

Além da escolha do substrato biol6gico para a sintese, outros parametros de
processamento sdo importantes como temperatura, pH, concentracdo do substrato e o
tempo de reacao, os quais influenciam diretamente nas propriedades das NPs ZnO.

3.1 Sintese verde de NPs de ZnO por meio de extrato vegetal.

As plantas sdo a fonte mais utilizada na sintese de NPs, pois pode permitir a producéo
em larga escala, bem como particulas estaveis, em uma variedade de formas e tamanhos e
por ser um processo ecoldgico e barato (DIKSHIT et al., 2021, JAN et al., 2021).

Na sintese de NPs ZnO, a redugéo de ions metéalicos ou 6xidos metalicos a NPs
metalicas ocorre por intermédio dos fitoquimicos como polissacarideos, compostos
polifendlicos, vitaminas, aminoacidos, alcaloides, terpendides secretados da planta (
OGUNYEMI et al, 2019).

3.2 Sintese verde de NPs de ZnO por meio de fungos

Outra fonte promissora para a sintese de NPs ZnO é por meio de fungos e dentre eles
os fungos endofiticos, esses fungos sao fundamentais na produgéo de compostos quimicos
farmacéuticos em plantas medicinais e as pesquisas revelam que esses microrganismos
isolados de plantas, geram compostos bactericidas, fungicidas e citotéxicos (ABDELKADER
et al., 2022).
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Recentemente, Kumar et al. (2022) sintetizaram NPs ZnO usando produto
extracelular de fungos endofiticos marinhos (Dictyota dichotoma) isolados Aspergillus sp.
e observaram morfologia em forma de esfera e tamanho de particula 80 nm. Além disso,
os referidos autores relataram uma boa eficiéncia fotocatalitica na degradac¢édo do corante
fast green (FG). Ja Abdelkader et al. (2022) observaram que a atividade bactericida contra
isolados clinicos de S. aureus exibiu uma relevante diminuicdo na congestéo e fibrose de

tecidos do figado e baco de camundongos.

3.3 Sintese verde de NPs de ZnO usando bactérias

A sintese de nanoparticulas mediada por bactérias possui algumas vantagens
particulares, as quais incluem a manipulagcdo rapida e simples, bem como maior
reprodutividade (ABDELHAKIM et al., 2020). No entanto, este método pode ser delicado
por haver riscos de contaminacdes, tendo a necessidade de monitoramento periddico
durante a sintese (HASANNASAB et al, 2021).

A formagdo de NPs ZnO por bactérias, requer cepas com capacidade de suportar
alto niveis de toxicidade do metal, e esses microrganismos produzem nanoparticulas
sob estresse, convertendo ions metalicos em éxidos metalicos, liberando ou produzindo
uma variedade de complexos moleculares responsaveis pela eficiente estabilizacdo e
capeamento das nanoparticulas metalicas (KHATTAK et al., 2022).

Mahdi et al. (2021) produziram nanoparticulas de 6xido de zinco via método biolégico
usando duas cepas bacterianas, a Bacillus sp. e Lactococcus e enfatizaram o papel crucial
das cepas para a sintese e seus impactos sobre os tamanhos, formas, rendimentos e
estabilidade das NPs ZnO, pois mesmo sendo produzidas nas mesmas condi¢des as NPs
ZnO apresentaram morfologia diferenciada dependendo da cepa utilizada, indicando ainda
um alto grau de controle biologico.

Pesquisa semelhante foi realizada por Busi (2021) que produziu NPs ZnO com
cepas de Acinetobacter schindleri de forma esférica e polidispersas com diametros de 20 a
100 nm, nas quais exibiram poder antimicrobiano contra patbgenos de origem alimentar e
potencial para producéo de baixo custo. Ja Hamk et al., (2022) realizaram a biossintese das
NPs ZnO com cepas de Bacillus Subtilis, as quais apresentaram-se cristalinas, esféricas
ou pseudo-esféricas, com diametro entre 22 e 59 nm, assim como potente atividade
antibacteriana contra um amplo espectro de bactérias patogénicas Gram-positivas e Gram-
negativas.

4. PROPRIEDADES DAS NANOPARTICULAS DE OXIDOS DE ZINCO

As propriedades fisico-quimicas das NPs ZnO dependem do método de sintese
e suas aplicagdes sdo dependentes de fatores como tamanho, forma, propriedades de
superficie, solubilidade, tendéncia de agregacao, pH, presenca de produtos usados ou
elementos acrescentados durante a sintese (UMAR et al., 2019).
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4.1 Propriedade Fotocatalitica

Os corantes sintéticos dispersos em agua geralmente usados em varias indastrias
como de plasticos, téxteis, papel e cosméticos séo considerados os principais poluentes
para o ecossistema aquatico e precisam ser degradados sem gerar nenhum residuo
subproduto e as NPs ZnO possuem grande potencial fotocatalisador, se mostrando eficiente
para a degradacao de corantes anidnicos e catidnicos (MANOJKUMAR et al., 2023).

Motadezi et al. (2020) sintetizaram NPs ZnO e observaram a capacidade de
fotodegradacéo do corante azul de metileno (MB) dessas nanoparticulas. O estudo mostrou
seu potencial fotocatalitico, especialmente para tratamento de aguas residuais. Em estudo
similar, foi observada a degradacéo de um corante azo em torno de 90% (JAIN et al., 2020).

4.2 Propriedade Bactericida

Devido o elevado numero de mortes causadas pela resisténcia das bactérias contra
agentes bacterianos, o universo cientifico tem se dedicado a pesquisas com o objetivo de
buscar novos compostos antimicrobianos, e uma vez que o zinco e seu 6xido apresenta
um bom impacto nos sistemas bioldgicos por sua boa capacidade de redugéo, as suas
nanoparticulas, estao sendo muito utilizadas como agente antibacteriano (KAVITHA, et al.,
2023).

As NPs ZnO sao ativadas pela luz, resultando em uma série de rea¢des que levam a
formacao de espécies reativas de oxigénio (ROS), a formagéo dessa espécie no ambiente
interno e externo da célula bacteriana, bem como seu acumulo, levam a danos em sua
estruturas resultando em morte celular (CZYZOWSKA e BARBASZ, 2022).

As NPs ZnO também causam encolhimento citoplasmatico e a ruptura das paredes
celulares provocando o derramamento citoplasmatico e atuam como um agente efetivo
contra bactérias Gram-positivas e Gram-negativas tendo interacdo direta com a parede
celular das bactérias, rompendo sua integridade (MENDES et al., 2022).

Naseer et al. (2020), sintetizaram NPs ZnO usando extratos de folhas de Cassia
fistula e Melia azadarach e constataram seu potencial antibacteriano contra Escherichia
coli e Staphylococcus aureus, baseado na zona de inibi¢cdo e indices inibitérios minimos
(MIC), observados nas analises. Em outro estudo, as NPs ZnO biossintetizadas mostraram
danos morfologicos e fisiopatolégicos celular irreversiveis em patbgenos bacterianos em
concentracdo minima (OMRAN, 2023).

4.3 Propriedade Fungicida

A persisténcia desenvolvida por patdgenos fungicos aos antibidticos, tem se tornado
uma grande preocupacgéo, fazendo-se necessario o desenvolvimento de medicamentos
mais eficazes para o combate dessas infeccdes e o surgimento de materiais em nanoescala
tem se tornado um valioso método de combate a esses patdgenos diante do atual cenério
(SHARMA et al., 2023).
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Estudos sugerem que a atividade antifingica das ZnO NPs pode ser mediada pela
producdo de ROS (espécies reativas de oxigénio) (ANSARI et al., 2020). A geragéo de
ROS depende da estrutura, tamanho e concentracdo das NPs ZnO e, sua propriedade
antifingica pode ser atribuida a geragéo dessas espécies que entram em contato com a
parede celular do fungo, resultando em estresse elevado, causando danos oxidativos na
parede celular e nos componentes celulares do fungo (LAKSHMEESHA et al., 2020).

Abomuti et al., (2021) investigaram o potencial fungicida das NPs ZnO biofabricadas
contra isolados de Candida albicans e observaram maior eficacia contra isolados de C.
albicans resistentes a drogas,. Também foi atestado que o tratamento profilatico com
menores concentracdes de ZnO NPs protege G. mellonella da infeccéo de C. albicans (XU
et al., 2021). Ja as NPs ZnO preparadas por Sharma et al., (2023) foram testadas contra
duas espécies de fungos, Fusarium oxysporum e Rosellinia nectrarix, onde sua atividade
antifungica foi atribuida a producéo intracelular de numerosos radicais livres, causando
danos irreversiveis ao DNA, que levou a morte das células cromossémicas dos fungos.

4.4 Propriedade Cicatrizante

O processo de cicatrizagao de feridas é um fenédmeno de resposta das células a
lesdo, no qual envolve a ativacdo de fibroblasto, células endoteliais e macréfagos (KAUR
et al., 2022). Na utilizagcao das NPs ZnO, o efeito cicatrizante ocorre através da entrega de
ZnO por meio de nanofibras de poli (lactido-co-acido glicolico) /fibroina de seda que retém a
biodisponibilidade de NPs na area da ferida, e se integra com as caracteristicas estruturais
Unicas de nanofibras eletrofiadas, estimulando o fechamento da ferida (HUANG et al.,
2021). Segundo Hasannasab et al. (2021) as NPs ZnO impregnadas em fibroina de seda
imobilizada com bromelaina (SF-Br) reduziram a inflamagéo e promoveram a cicatrizacdo
deferidas em um curativo de queimadura de segundo grau.

Um estudo in vitro realizado por Soubhagya et al. (2020) mostrou que os filmes
porosos 3D de NPs ZnO/quitosana/pectina baseados em bionanocompésitos nao
apresentaram citotoxicidade, crescimento celular e migracdo (proliferagédo) para células
fibroblasticas dérmicas humanas primarias (HFCs), sugerindo um biomaterial benigno,
permitindo a cicatrizagao de feridas. Além disto, os hidrogéis de alginato NPs ZnO impressos
em 3D apresentaram poros com maior tamanho, sem causar efeitos prejudiciais sobre os
fibroblastos ou viabilidade celular, tornando-os um andaime adequado para a cicatrizacao
de feridas (CLEETUS et al., 2020).

4.5 Propriedade citotéxica

As NPs ZnO apresentam também um grande potencial anticancerigeno (ZAKA et
al., 2021). Seu efeito é influenciado principalmente pelo seu tamanho, forma, concentracao,
carga superficial e solubilidade, sendo consideradas como uma alternativa terapéutica
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atual para o tratamento do cancer de mama, devido a eficiéncia antitumoral (MOTAZEDI
et al., 2020).

Os resultados obtidos por Omran (2023) demonstraram que as NPs ZnO
biofabricadas usando extratos de plantas, impedem a proliferacao de células do cancer de
mama, revelando efeito citotdxico dependente da dose e descrevem estudos adicionais na
avaliacé@o dos beneficios de compensacgéo de dosagem, constatando-se um futuro promissor
das NPs ZnO como agentes anticancerigenos. Outro estudo com NPs ZnO sintetizadas
com extrato de folha de Azadirachta indica, foi avaliado em linhagens de células de cancer
de pulmao, revelando um efeito citotoxico, dependente da quantidade de extrato utilizado
para a sintese, expondo um potencial promissor em aplicagcbes como agentes terapéuticos
clinicos no tratamento (RANI et al., 2022).

4.6 Propriedade Anti-inflamatodria

A necessidade de desenvolver novos agentes tépicos para reduzir a inflamacao se
torna cada vez mais urgente, e as nanoparticulas de 6xido de zinco biossintetizadas tem se
tornado o mecanismo mais simples e confiavel que oferece opgbes terapéuticas seguras,
livres de efeitos colaterais e eficazes para uma ampla gama de doencas, além de ser
considerado como um método ecologicamente correto (DEVI et al., 2020).

Agarwal e Shanmugam (2020) relacionam a atividade anti-inflamatéria das NPs ZnO
a sua grande area superficial o que facilita sua interagdo com a membrana biologica e seu
transporte fisico dentro da membrana e relataram alguns estudos sobre a potente atividade
anti-inflamatéria dessas nanoparticulas de 6xido de zinco assim como seus mecanismos
anti-inflamatérios que incluem a inibicdo da expressao de enzimas sintase de 6xido nitrico
induzivel (iNOS), inibicao da liberacao de citocinas pro-inflamatérias (enzimas que regulam
a resposta imunolégica) e inibicdo da enzima mieloperoxidase (enzima que catalisa a
formacéo espécies reativas oxidantes).

As NPs ZnO biossintetizadas com extrato da bactéria Paraclostridium benzoelyticum
pode ser uma alternativa eficaz aos tratamentos inflamatorios tradicionais, estudos in vitro
e in vivo mostraram atividade anti-inflamatéria o que pode levar ao desenvolvimento de
novos medicamentos (FAISAL et al., 2022).

5. CONCLUSAO

Atualmente, existe uma grande preocupacdo associada ao processo de
producéo mais sustentavel, com reducdo de impacto ambiental e alcance dos objetivos
do desenvolvimento sustentavel. Este estudo enfatizou o uso de substratos bioldgicos,
plantas, fungos e bactérias na sintese de materiais em escala nanométrica, assim como
a versatilidade de agentes bioldgicos que podem ser utilizados para sintese, além de seu
processo de sintese ser mais facilitado, levar menos tempo e sem a necessidade do uso
de produtos quimicos toxicos, como também as diversas aplicacdes desses nanomateriais.

Pesquisas da Pés-graduagao: Quimica em Foco - Amazoénia Legal, Biodiversidade e Capitulo 13
Desenvolvimento Sustentavel

163



Baseada na literatura, a pesquisa também revela que as NPs ZnO apresentam
um grande potencial terapéutico devido aos seus efeitos antimicrobianos em um amplo

espectro de bactérias e fungos com potencial para substituir os antibioticos tradicionais.
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