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RESUMO
ELIAS, A. A. Efeito inibitorio de 6leos ozonizados sobre o crescimento de Staphylococcus
aureus 54 f. Dissertacdo (Mestrado) — Pds-Graduacdo Stricto Sensu em Enfermagem.
Faculdade de Medicina de S&o José do Rio Preto, Sdo José do Rio Preto, 2024.

Objetivo: Avaliar, in vitro, a atividade antimicrobiana de 6leos essenciais 0zonizados contra a
bactéria Staphylococcus aureus. Métodos: Estudo experimental in vitro, na qual através do
teste de inibicdo em placa de 96 pocos foi observado o efeito inibitério do crescimento
microbiano da bactéria S. aureus, a partir da acdo dos Oleos essenciais 0zonizados de Rosa
Mosqueta, coco, oliva, girassol, Melaleuca, semente de uva e cravo da india. Os 6leos foram
testados mantendo seus parametros fisico-quimicos, como aparéncia, coloracao, pureza, odor,
densidade e indice de refracdo, descritos pelo fabricante. Dentre os 6leos utilizados, apenas dois
foram ozonizados artesanalmente antes dos testes, os demais foram ozonizados pelo fabricante.
Adicionalmente, foi realizado o teste de cinética de morte — Time Kill para determinar o tempo
(1h a 6h) da acdo inibitéria dos Oleos. Para os testes foram preparados in6culos a partir de
culturas em &gar Brain Heart Infusion com crescimento de 24h, sendo preparados em meio
RPMI e ajustados em escala 0,5 McFarland e espectrofotdmetro a 625nm (absorbancia 0,11-
0,15). Resultados: No total foram analisadas 14 variacOes de 6leos ozonizados, destes 5
apresentaram acao inibitdria da bactéria S. aureus, sendo eles: Rosa Mosqueta (EBPM-0XI13),
Rosa Mosqueta (EBPM-OXI3 nanonizado), girassol (Phylozon), oliva (Phylozon) e girassol
(Mophderm). Dentre os oOleos ozonizados artesanalmente, apenas o Oleo de girassol
(Mophderm) apresentou atividade inibitdria. Na avaliacdo da cinética de morte, apenas os 0leos
de Rosa Mosqueta (EBPM-OXI3 e EBPM-OXI3 nanonizado) apresentaram inibicdo do
crescimento bacteriano dentro do tempo de 6h, na qual ja a partir da segunda hora de interagdo
com o0s Oleos ndo houve o crescimento de colonias. Conclusdes: Os 0leos essenciais
ozonizados apresentam potencial como agentes antimicrobianos contra S. aureus, visto que
dentre os 6leos testados, cinco deles se destacaram por sua eficacia. A analise da cinética de
morte revelou que os Oleos de Rosa Mosqueta foram particularmente eficazes, inibindo o
crescimento bacteriano em apenas duas horas de exposicdo. Esses achados sugerem um
potencial promissor dos 6leos 0zonizados, especialmente os derivados de Rosa Mosqueta, como
agentes antimicrobianos contra S. aureus. Essas descobertas sdo relevantes no contexto do
desenvolvimento de terapias alternativas e complementares no combate as infeccdes
bacterianas.

Descritores: A¢do Antimicrobiana; Infeccdes Bacterianas; Plantas Medicinais; Oleo Essencial;
Ozbnio; Staphylococcus aureus.



ABSTRACT

ELIAS, A. A. Inhibitory effect of ozonized oils on the growth of Staphylococcus aureus 54 p.
Master Thesis — Stricto Sensu Graduate Nursing Program. Faculdade de Medicina de Séo José
do Rio Preto, Sdo José do Rio Preto, 2024.

Objective: To evaluate, in vitro, the antimicrobial activity of ozonized essential oils against the
bacteria Staphylococcus aureus. Methods: In vitro experimental study, in which, through the
inhibition test in a 96-well plate, the inhibitory effect on the microbial growth of the bacteria S.
aureus was observed, based on the action of ozonized essential oils of rosehip, coconut, olive,
sunflower, Melaleuca, grape seed and clove. The oils were tested maintaining their physical-
chemical parameters, such as appearance, color, purity, odor, density and refractive index,
described by the manufacturer. Among the oils used, only two were ozonized by hand before
testing, the others were ozonized by the manufacturer. Additionally, the death kinetics test —
Time Kill was carried out to determine the time (1h to 6h) of inhibitory action of the oils. For
the tests, inoculum were prepared from cultures on Brain Heart Infusion agar with 24h growth,
prepared in RPMI medium and adjusted to a 0.5 McFarland scale and spectrophotometer at
625nm (absorbance 0.11-0.15). Results: In total, 14 variations of ozonized oils were analyzed,
of which 5 showed an inhibitory action on the bacteria S. aureus, namely: Rosehip (EBPM-
OXI13), Rosehip (nanonized EBPM-OXI3), sunflower (Phylozon), olive (Phylozon) and
sunflower (Mophderm). Among the artisanal ozonized oils, only sunflower oil (Mophderm)
showed inhibitory activity. In the evaluation of death kinetics, only Rosehip oils (EBPM-OXI3
and nanonized EBPM-OXI13) showed inhibition of bacterial growth within 6 hours, in which
from the second hour of interaction with the oils there was no colony growth. Conclusions:
Ozonized essential oils have potential as antimicrobial agents against S. aureus, since among
the oils tested, five of them stood out for their effectiveness. Kill kinetics analysis revealed that
rosehip oils were particularly effective, inhibiting bacterial growth in just two hours of
exposure. These findings suggest a promising potential of ozonized oils, especially rosehip
derivatives, as antimicrobial agents against S. aureus. These findings are relevant in the context
of developing alternative and complementary therapies to combat bacterial infections.

Descriptors: Anti-Infective Agents; Bacterial Infections; Plants, Medicinal; Oils, Volatile;
Ozone; Staphylococcus aureus.
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RESUMEN
ELIAS, A. A Efecto inibitorio de 6leos ozonizados sobre o crecimiento de Staphylococcus
aureus 54 f. Dissertacdo (Mestrado) — Stricto Sensu Estudios de Posgrado en Enfermeria.
Faculdade de Medicina de S&o José do Rio Preto, Sdo José do Rio Preto, 2024.

Objetivo: Evaluar, in vitro, la actividad antimicrobiana de los aceites esenciales ozonizados
contra la bacteria Staphylococcus aureus. Métodos: Estudio experimental in vitro, en el que
mediante la prueba de inhibicidn en placa de 96 pocillos se observo el efecto inhibidor sobre el
crecimiento microbiano de la bacteria S. aureus, basado en la accion de los aceites esenciales
ozonizados de rosa mosqueta, coco, olivo, girasol, Melaleuca, pepita de uvay clavo. Los aceites
fueron probados manteniendo sus parametros fisico-quimicos, como apariencia, color, pureza,
olor, densidad e indice de refraccion, descritos por el fabricante. Entre los aceites utilizados,
s6lo dos fueron ozonizados a mano antes de las pruebas, los demas fueron ozonizados por el
fabricante. Ademas, se realizd la prueba de cinética de muerte — Time Kill para determinar el
tiempo (1h a 6h) de accidon inhibidora de los aceites. Para las pruebas, los indculos se prepararon
a partir de cultivos en agar Brain Heart Infusion con 24 h de crecimiento, preparados en medio
RPMI vy ajustados a escala McFarland 0,5 y espectrofotometro a 625 nm (absorbancia 0,11-
0,15). Resultados: En total se analizaron 14 variaciones de aceites ozonizados, de las cuales 5
mostraron accion inhibidora sobre la bacteria S. aureus, a saber: Rosa mosqueta (EBPM-0XI13),
Rosa mosqueta (EBPM-OXI3 nanonizado), girasol (Phylozon), oliva (Phylozon) y girasol
(Mophderm). Entre los aceites ozonizados artesanales, solo el aceite de girasol (Mophderm)
mostro actividad inhibidora. En la evaluacion de la cinética de muerte, solo los aceites de Rosa
Mosqueta (EBPM-OXI13 y EBPM-OXI3 nanonizado) mostraron inhibicion del crecimiento
bacteriano dentro de las 6 horas, en las cuales a partir de la segunda hora de interaccién con los
aceites no hubo crecimiento de colonias. Conclusiones: Los aceites esenciales ozonizados
tienen potencial como agentes antimicrobianos contra S. aureus, ya que entre los aceites
probados cinco de ellos destacaron por su efectividad. El analisis de la cinética de muerte reveld
que los aceites de rosa mosqueta eran particularmente efectivos, inhibiendo el crecimiento
bacteriano en solo dos horas de exposicion. Estos hallazgos sugieren un potencial prometedor
de los aceites ozonizados, especialmente los derivados de rosa mosqueta, como agentes
antimicrobianos contra S. aureus. Estos hallazgos son relevantes en el contexto del desarrollo
de terapias alternativas y complementarias para combatir las infecciones bacterianas.

Descriptores: Antiinfecciosos; Infecciones Bacterianas; Plantas Medicinales; Aceites
Volatiles; Ozono; Staphylococcus aureus.
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1. INTRODUCAO

1.1. Plantas medicinais

As plantas medicinais exibem um considerdvel potencial, devido seus recursos
terapéuticos contendo principios ativos capazes de combater os microrganismos®. Os
ingredientes ativos e as combinagdes nos compostos naturais tém sido utilizados ao longo dos
séculos, devido a sua fécil disponibilidade, custo acessivel e efeitos colaterais reduzidos. Na
antiguidade, o uso de plantas medicinais desempenhou um papel vital nas praticas de cura e
manutenc¢do da satde em diversas civilizagbes antigas, como a egipcia, a chinesa, a grega e a
romana, na qual, culturalmente, desenvolveram um profundo conhecimento sobre as
propriedades terapéuticas das plantas?.

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) estima que 80% da populacdo mundial utiliza
a medicina tradicional, que inclui o uso de fitoterapicos, adicionalmente, 40% das formulacdes
farmacéuticas aprovadas para uso sio baseadas em produtos naturais®. Os medicamentos
derivados de plantas sdo vistos como alternativas seguras e cada vez mais pesquisados como
novas opcoes terapéuticas. A pesquisa sobre a atividade medicinal das plantas abrange diversas
areas, com maior destaque para a atividade antimicrobiana®. Tal fato estéa relacionado a grande
preocupacdo mundial, a resisténcia dos microrganismos aos medicamentos, resultado do uso
extenso, irregular e indiscriminado dos antibioticos. Decorrendo, assim, em uma demanda
crescente pelo desenvolvimento de novos agentes antimicrobianos?.

Os compostos antimicrobianos presentes em plantas medicinais tém a capacidade de
inibir o crescimento de bactérias, fungos e virus através de mecanismos distintos dos
antimicrobianos convencionais® ®. Alguns desses compostos ativos demonstram uma atividade
antibacteriana intrinseca, ou ainda, possuem propriedades modificadoras da resisténcia aos
antibioticos, podendo ser utilizados em combinagdo com esses farmacos para desvencilhar da

resisténcia apresentada pelas bactérias. Além do mais, compostos naturais quimicamente
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complexos apresentam menos efeitos colaterais em comparagdo as drogas sintéticas e baixas
chances do desenvolvimento de resisténcial:’.

As plantas medicinais séo ricas em uma ampla variedade de compostos quimicos, na
qual foram estudados como tendo atividades antimicrobianas. Tal acdo antimicrobiana esta
atribuida a varios compostos, especialmente, os alcaloides, flavonoides e terpendides®. Os
terpenoides, com destaque para cinamaldeido, carvacrol, timol, eugenol e acido oleandlico,
apresentam caracteristicas lipofilicas que promove sua interacdo com a bicamada fosfolipidica,
assim, sua acdo antimicrobiana est4 associada a destruicdo da membrana celular. Além disso,
alguns terpenoides apresentam acg&o anti-quorum sensing®*%.

Os flavonoides possuem uma abundante diversidade de estruturas quimicas e,
consequentemente, apresentam atividades bioldgicas de amplo espectro, contudo, se destacam
a hesperidina, morin, catequina, baicalina, floretina, silibina, apigenina, galangina e
quercetina®'?. Sendo descritos como mecanismos antimicrobianos: inibi¢do do metabolismo
energético?, interferéncia na estabilidade da parede celular'4, danos a integridade da membrana
celular por aumento da permeabilidade'* *°, inibicdo das bombas de efluxo?®, inibicdo do
metabolismo dos acidos nucleicos bacterianos'’, inibi¢do da mobilidade bacteriana e biofilme!®
e reducdo da expressdo de fatores de viruléncial® 2.

Alcaloides sdo uma classe de compostos organicos que inclui mais de 20.000 moléculas
diferentes, na qual apresentam um atomo de nitrogénio que aceita proétons e um ou mais atomos
de hidrogénio doadores de protons, além de grupos funcionais, assim podem facilmente formar
ligacGes de hidrogénio com proteinas, enzimas e receptores, decorrendo em uma variedade de
propriedades farmacol6gicas®*. Dentre os alcaloides com atividade antimicrobiana se destacam
a piperina, reserpina, berberina, isoquinolina, protoberberina, quinolina, indol e monoterpeno

indol que atuam, principalmente, como inibidores da bomba de efluxo em bactérias e fungos?!-
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25, Alguns alcaloides desempenham agdes de inibicdo da sintese e do reparo de acidos nucléicos,

ao atuarem como intercaladores de DNA, em bactérias e virus®® 2’

1.2. Oleos essenciais

Diversas propriedades farmacéuticas das plantas medicinais sdo atribuidas aos 6leos,
sendo as caracteristicas relacionadas a espécie vegetal de origem. Mesmo quando 0s 6leos
compartilham compostos qualitativamente semelhantes, as diferencas quantitativas entre eles
conferem propriedades quimicas e bioldgicas especificas?®. Dessa forma, a singularidade de
cada oleo, determinada pela composicdo, desempenha um papel crucial nas propriedades
terapéuticas e farmacoldgicas associadas as plantas medicinais?.

As plantas tém a capacidade de sintetizar dois tipos distintos de oleos: 0leos fixos e
0leos essenciais. Os 0Oleos fixos sdo compostos por ésteres de uma molécula de glicerol ligada
a trés acidos graxos, sendo também denominados triacilglicerdis ou triglicerideos. Por outro
lado, os Gleos essenciais, conhecidos também como esséncias, 0leos volateis e dleos etéricos,
sdo complexas misturas naturais de substancias volateis, lipofilicas e odoriferas, comumente
encontradas em plantas aromaticas®® *°.

Os 0leos essenciais sdo considerados liquidos oleosos com aroma forte e quase sempre
agradavel, derivam do metabolismo secundéario de diferentes partes das plantas, como flores,
botBes, sementes, folhas, galhos, cascas, ervas, madeira, frutas e raizes. Sao conhecidos por
estarem envolvidos na resisténcia das plantas contra pragas, herbivoros, fungos e bactérias®! 3,
Adicionalmente, sdo biodegradaveis, apresentam baixa toxicidade aos mamiferos e devido a
grande diversidade estrutural de seus componentes, sdo fontes potenciais de moléculas
bioativas multialvo®. Podem ser obtidos por métodos de extragdo como hidrodestilagio,

destilacdo a vapor, destilagdo a seco ou pelo uso de processos mecanicos de compressao,
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podendo a composi¢cdo quimica do Oleo variar significativamente conforme o método de
extracdo®,

H& milhares de anos, os seres humanos tém empregado 0s 6leos essenciais, ndo apenas
como ingredientes em perfumes e cosméticos ou para aromatizar alimentos, mas também na
medicina popular®. Essa pratica ancestral estd fundamentada nas diversas propriedades
biol6gicas dos Oleos essenciais, tais como, antibacteriana, antifingica, analgésica, anti-
inflamatoria, antitumoral, antioxidante, espasmolitica, caminativa, hepatoprotetora e repelente
contra insetos®3". Atualmente, ha uma variedade de dleos essenciais estudados e reconhecidos
como potentes antimicrobianos por promoverem a inibicdo e inativacdo de diferentes

microrganismos®-44,

1.2.1. Oleo essencial de cravo da India

A matéria prima a partir da qual o 6leo essencial de cravo da India (Syzygium
aromaticum) ¢ obtido sdo botdes florais ndo desenvolvidos que sdo submetidos a destilacéo a
vapor apds macera¢do*. A composicdo quimica deste 6leo inclui cerca de 100 compostos ja
identificados, contudo, o componente dominante é o eugenol®.

Assim, as propriedades bioldgicas do 6leo do cravo da India podem ser atribuidas ao
eugenol, que é um forte agente bactericida, fungicida, antiviral, antiparasitario, anti-
inflamatdrio, antimutagénico, antisséptico e antialérgico*’%2, A mistura de outros componentes
ao eugenol, como o cariofileno e o copaeno, atribuem propriedades cicatrizantes, diurético e

anti-inflamatorio, aumentando o poder de agio deste 6leo®.

1.2.2. Oleo essencial de coco

O dleo de coco (Cocos nucifera), altamente saturado, € uma das fontes mais ricas de
acidos graxos de cadeia média, sendo muito utilizado em dietas e preparacao de alimentos por

seus efeitos na satde cardiaca e no perfil lipidico sérico®*. Além do mais, o 6leo de coco tem
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chamado a atencdo por suas propriedades hipocolesterolémicas, anticancerigenas, anti-
hepatoesteatoticas, antidiabéticas, antioxidantes, anti-inflamatdrias, antimicrobianas e
hidratantes para a pele®®.

As propriedades biol6gicas do d6leo de coco estdo relacionadas a monolaurina, um
monoglicerideo composto de acido laurico esterificado com glicerol®®. Foi demonstrado que a
monolaurina possui ampla bioatividade, atuando como antiviral, antibacteriano, antifungico e
contra a agdo de parasitas®’®1. Além de ser reconhecida como um potente anti-inflamatdrio,
antitrombdético e inibe a peroxidacdo lipidica, agindo como antioxidante, devido a sua alta

concentragdo de vitamina E e cido galico®,

1.2.3. Oleo essencial de Girassol

O oleo de girassol (Helianthus annuus) é composto por acido caprico, acido caprilico,
acido capraico, acido laurico, acido linoleico, lecitina, palmitato de retinol, acetato de tocoferol
e alfa-tocoferol, sendo amplamente utilizado no tratamento de feridas em varios cenarios de
cuidados de salide®®. O dleo de semente de girassol, composto em grande parte por acidos
linoleicos e linolénicos, tém sido utilizado como alternativa para o tratamento de feridas, por
apresentar composicdo lipidica semelhante ao estrato cérneo, além de estimular a sintese de
colageno e prevenir a perda de agua transepidérmica®. Adicionalmente, apresenta atividade
antimicrobiana contra bactérias e fungos®-’, tendo essa acéo atribuida, principalmente, ao
acido linoleico que é capaz de alterar as sinteses de proteinas, parede celular, acidos nucléicos
e membranas celulares durante o processo de divisdo dos microrganismos, além de inibir a

formacéo de biofilme®® 8,

1.2.4. Oleo essencial de Melaleuca

A planta Melaleuca sp., originaria da Australia, a partir de suas folhas, gera a producéo

de 6leo essencial utilizando-se a destilagdo a vapor. O 6leo essencial possui um distintivo odor
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medicinal canforado e é composto por mais de 100 substancias, mas com maior predominio dos
monoterpenos (terpinoleno, a-pineno, 1,8-cineol, p-cimeno, y-terpineno e terpinen-4-ol)®°.
Encontra aplicacdo em uma variedade de produtos, incluindo domésticos, cosméticos,
farmacéuticos e de aromaterapia®. Observa-se um crescente emprego desse 6leo em produtos
farmacéuticos e cosméticos, como xampus, sabonetes e enxaguantes bucais, bem como em
preparacfes manipuladas para tratamentos de herpes labial, acne, queimaduras, picadas de
insetos e onicomicoses’®. Essa ampla gama de aplicaces destaca a versatilidade e eficécia do
6leo essencial de Melaleuca, principalmente, relacionadas as suas propriedades

antimicrobianas, anti-inflamatérias e analgésicas’ "2,

1.2.5. Oleo essencial de Rosa Mosqueta

A Rosa Mosqueta pertence ao género Rosa, presente na familia Rosaceae, na qual possui
aproximadamente 100 espécies diferentes em todo o mundo, sendo este género originario do
Mediterraneo e da Europa Central’”®. Os frutos da Rosa Mosqueta apresentam alto valor
nutritivo devido as elevadas concentracbes de vitamina C e carotenoides (licopeno, [-
criptoxantina, p-caroteno e rubixantina)’* . O 6leo extraido da semente da planta é rico em
acidos graxos insaturados, com destaque para o acido linoleico, &cido linolénico, acido oleico,
bem como, em menores quantidades, acidos graxos saturados como &cido palmitico, acido
palmitoleico e cido estearico’™® 7.

Dermatologicamente, o 6leo de Rosa Mosqueta € utilizado no tratamento de cicatrizes,
queldideas hipertroficas, hiperpigmentacdo e cicatrizes acneiformes. Além de atenuar os efeitos
do envelhecimento em rugas de expressado, e ser indicado, em uso topico, em regides da pele
submetidas a radioterapia’®. Devido suas propriedades bioldgicas relacionadas aos seus &cidos
graxos, dentre seus beneficios estdo a atividade anticarcinogénica, antiaterosclerose, inibicdo
de radicais livres, alteracdo na composicdo e no metabolismo do tecido adiposo,

imunomodulagéo e agio antibacteriana’” ’°.
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1.2.6. Oleo essencial de semente de uva

O 6leo de semente de uva € rico em acidos graxos, principalmente &cido linoleico e
acido oleico, e vitamina E, decorrendo em propriedades potenciais para aplicacéo nas industrias
alimenticia, cosmética e farmacéutica®. A vitamina E possui conhecidamente agio protetora
aos radicais livres e propriedade antitumoral devido seu potencial antioxidante, ja o acido
linoleico é um conhecido protetor para doengas cardiovasculares®!83,

O o6leo de semente de uva € conhecido por ser uma notavel fonte de antioxidantes
naturais e componentes antienvelhecimento®* 85, Além disso, seus beneficios foram descritos
na cicatrizacdo de feridas por auxiliar a regeneracdo dos vasos sanguineos danificados e por
eliminar bactérias patogénicas e endotoxinas no local da ferida®. Alias, a atividade
antimicrobiana do dleo de semente de uva é outra propriedade relatada, tendo o resveratrol

como 0 componente mais associado a inibi¢do de bactérias®” 8.

1.2.7. Azeite de oliva

O azeite de oliva (Olea europaea), assim como outros 0leos e gorduras, contribui para
a qualidade de determinados alimentos, apresenta valor nutricional como boa fonte de energia
metabolica. A qualidade do azeite de oliva € influenciada, principalmente, pelas caracteristicas
dos frutos da azeitona, época de colheita, variedade da oliveira, condic¢des climaticas, solo e
praticas de cultivo. Sendo, os principais componentes responsaveis pelos beneficios a satde
contidos no azeite de oliva extravirgem®.

A composicdo do azeite de oliva é caracterizada por alto teor de &cidos graxos como
acido linoleico, acido linolénico e, principalmente, o acido oleico, associado a altos teores de
compostos bioativos como tocoferois, compostos fenolicos, fitoesterol, B-sitosterol e pigmentos
como clorofilas e carotenoides, que contribuem para suas caracteristicas sensoriais, bem como

para a estabilidade oxidativa® °1. No entanto, o azeite é suscetivel a oxidacéo lipidica, que é
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espontanea e inevitavel, impactando no valor comercial dos azeites, quer sejam azeites puros,
ou produtos que contenham 6leo na sua formulagdo®?.

Desta forma, o azeite de oliva possui boa acdo antioxidante por ser uma fonte de
antioxidantes naturais, caracterizando-se, portanto, como alimento que pode trazer beneficios a
saide®®. E um importante componente da dieta do mediterraneo, e estudos demonstram que o
azeite de oliva extravirgem atua como um protetor na reducéo do risco de varios tipos de cancer,
risco cardiometabdlico, diabetes tipo 2 e doencas neurodegenerativas®®®’. Os compostos
fendlicos do azeite apresentam capacidade antioxidante através de sua agdo como quebradores
de cadeia, doando hidrogénio aos radicais alquilperoxil, produzidos pela oxigenacéo lipidica,
formando derivados estaveis. Além do mais, os compostos fenolicos exercem importante

atividade antibacteriana, especialmente contra bactérias® %,

1.3. Oleos ozonizados

O oz6nio é um gas altamente oxidante e possui a capacidade de clivar ligaces duplas
entre carbonos, sendo um potente agente oxidante que afeta diretamente as células microbianas
de bactérias, fungos e protozoarios, além de danificar a estrutura dos virus, podendo ser
utilizado em baixas concentracdes e com pouco tempo de acdo®. Ja as células do corpo
humano apresentam maior tolerancia ao 0z6nio por apresentarem boa capacidade antioxidante,
contudo, este ndo deve ser inalado devido a sensibilidade da rede brénquica ou administrado
por via intravenosa pelos riscos de embolia gasosa'*.

O oz6nio é uma forma alotrépica triatdmica do oxigénio (Os), na qual os trés atomos
estdo organizados em uma estrutura ciclica. Possui um odor unico, com caracteristica oxidante
e instavel, sendo até 10 vezes mais sollvel em &dgua do que o oxigénio, apesar de ser obtido a
partir deste. Por essa propriedade possui maior facilidade de penetragdo tecidual e difuséo,

fortalecendo ainda mais como um agente oxidante!®?,
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O ozobnio quando em contato com os tecidos reage instantaneamente por meio de
biomoléculas, formando sistemas de tamponamento antioxidante. Esses sistemas conferem
propriedades bioldgicas que incluem imuno estimulagdo, reparacao, alivio da dor, reducdo da
inflamag4o, desintoxicagdo, estimulacdo bioenergética e biossintesel®®, Atualmente, o 0z6nio
pode ser empregado em diferentes maneiras como em solucdo salina ozonizada, &gua
ozonizada, 6leo ozonizado e na forma gasosa'®® 1%, H4 uma variedade de 6leos essenciais que
podem ser usados como veiculos do 0z6nio e sdo reconhecidos como potentes bactericidas,
antivirais e antifingicos, bem como empregados para tratar feridas cronicas, como Ulceras
troficas, Ulceras isquémicas e feridas diabéticas'®11°,

Uma das propriedades do ozbnio é a capacidade de inibir a proliferacdo bacteriana,
sendo a sua acgdo, em termos de eficacia, comparada ao cloro'®. Isso se deve a sua alta
capacidade oxidativa, que atua diretamente nos acidos graxos presentes na membrana celular
bacteriana, aumentando sua permeabilidade e comprometendo suas funcdes. Adicionalmente,
a oxidacéo de enzimas, proteinas, DNA e RNA resulta na morte das bactériast!!,

A acdo antioxidante do ozénio resulta na producdo de oxigénio como subproduto,
levando a um aumento na taxa de oxigenacdo dos tecidos. Essa capacidade de melhorar a
disponibilidade local de oxigénio estimula a reparacéo tecidual, um fator crucial para o processo
de cicatrizacdo. Outra propriedade atribuida ao ozénio é sua capacidade de eliminar os
mediadores inflamatdrios, o que reduz a sensagdo de dor'!213 Além disso, também esta
associado ao potencial do ozbnio, estabilizar e reverter a osteonecrose induzida por
bisfosfonatos e radiago®.

O 6leo ozonizado é um composto derivado da mistura de 6leo com o gas ozonio. A
terapia topica com 6leo ozonizado atingi um potencial efetivo devido a presenca de ligacdes
duplas de &cidos graxos que sdo ozonizados, o que permite que a molécula fique reservada em

uma forma mais estavel** 11°, Apés a reagdo do 0zonio com o 6leo, os 6xidos duplos de 0zdnio
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ligam-se a um &tomo de oxigénio, caracterizando o processo de borbulhamento do o0z6nio, isso
ocorre devido a producdo de perdxidos, sendo o0 grau de ozonizagdo do 6leo determinado pela
quantidade de perdxidos*t®.

Os perdxidos possuem caracteristica germicida, o que o torna atil no tratamento de
feridas infectadas, fistulas e outros processos sépticos locais. Além do mais, os hidrocarbonetos
aciclicos e insaturados presentes nos 6leos vegetais, levam a formacdo do trioxolano. A
presenca do anel de trioxolano em matrizes vegetais tem o papel de gerar compostos que agem
no processo de regeneracdo tecidual, onde o 0zonio atua de forma ativa, quando aplicado em
lesBest* 117,

A ozonioterapia € uma técnica, que devido suas vantagens como baixo custo, baixa
invasividade, facil aplicacdo local, minimizagdo dos efeitos colaterais e intolerancia, vem se
destacando como uma opgdo para o tratamento de diferentes enfermidades!® °. Os 6leos
essenciais ozonizados sdo utilizados como uma alternativa antimicrobiana em uma ampla

variedade de organismos patogénicos. Ainda ha eficacia contra bacterias multirresistentes, visto

(ue esses microrganismos ndo possuem ferramentas para impedir a agdo oxidativa do 0zonio!?

123

1.4. Staphylococcus aureus

Staphylococcus aureus € uma bactéria zoonotica comensal oportunista presente na
mucosa nasal e na pele e, eventualmente, pode ser encontrada na cavidade oral'?, Cerca de
30% dos humanos saudaveis vivem em relagdo de comensalismo com essa bactérial?®. A
incidéncia de bacteremia por S. aureus € estimada de 20 a 50 casos por 100.000 pessoas por
ano, com uma taxa de mortalidade de 10% a 30%*°. Estudos apontam que a bacteremia causada
por essa bactéria é responsavel por mais mortes do que a sindrome da imunodeficiéncia

adquirida, tuberculose e hepatite viral'? 127,
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S. aureus e reconhecida mundialmente como causa de diversas infecgdes em humanos
e animais, estando relacionada a casos de osteomielite, pneumonia, endocardite, bacteremia,
abscessos epidural, artrite séptica, mastite, fasciite, entre outras infeccdes!?®, Também ¢é
conhecida como o principal agente microbiano relacionado as Ulceras do pé diabético e como
causa de intoxicagdo alimentar em humanos?® *°. Na odontologia, S. aureus se destaca por sua
habilidade em formar agregados com Fusobacterium nucleatum, que exerce um importante
papel no biofilme oral por apresentar relacdo de sinergismo com outras bactérias. Além de
interagir com Porphyromonas gingivalis, que é considerado um dos principais agentes
patogénicos da periodontite?* 131,

O surgimento de cepas de S. aureus resistentes a alguns agentes antimicrobianos, como
a vancomicina e meticilina, desperta uma preocupacao mundial, pois esta problemaética torna
dificil o controle das infeccBes causadas por esta bactérial®. A OMS priorizou a busca por
novos agentes antibacterianos contra patdogenos multirresistentes, em especial S. aureus,
Enterococcus faecium, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii, Pseudomonas
aeruginosa e espécies Enterobacter'®,

As infecgOes bacterianas de pele e mucosa sdo um problema significativo em termos de
morbidade e esforco econdmico. As infecgcdes por S. aureus apresentam alta incidéncia em
individuos com HIV, pacientes em hemodialise, idosos com uso de proteses dentérias e
pacientes em tratamento de cancer com radioterapia® %% A descoberta de produtos
terapéuticos, principalmente os naturais, tendo como propriedade a atividade antibacteriana,
pode auxiliar no combate aos agentes infecciosos com menores efeitos adversos. No caso dos
6leos essenciais, esses possuem caracteristicas que permite a combinag¢do com outras formas
de tratamento como é o caso do o0zonio.

Dessa forma, a busca de novos produtos terapéuticos € necessaria para a garantia de

tratamentos eficazes, que refletem no controle da resisténcia aos antimicrobianos e na
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diminuigdo dos casos de infeccBes e recidivas. Neste contexto, hd necessidade de avaliacdes
quanto as adequacOes para uso clinico, para isso os testes in vitro auxiliam na avaliacdo da
atividade antimicrobiana dos produtos, como o0s 6leos o0zonizados, contra bactérias patogénicas.
Além disso, os resultados obtidos fornecem evidéncias cientificas fundamentais para validar a
eficacia desses produtos, contribuindo para o desenvolvimento de alternativas terapéuticas no

tratamento de infecgdes bacterianas.
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2. OBJETIVOS

2.1. Objetivo geral
Avaliar, in vitro, a atividade antimicrobiana de 6leos essenciais ozonizados contra a

bactéria Staphylococcus aureus.

2.2. Objetivos especificos

e Avaliar a inibicdo da bactéria S. aureus a partir do emprego dos Oleos essenciais
ozonizados: cravo da india, Melaleuca, Rosa Mosqueta, coco, girassol, semente de uva
e azeite de oliva.

e Determinar o tempo de inibi¢do a partir da tecnica de cinética de morte — Time Kill.



3. METODOS

3.1. Preparacgéo da cepa S. aureus
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Nos testes in vitro foi utilizada a cepa padréo S. aureus (ATCC 25923) pertencente a

colegdo do Laboratério de Microbiologia da Faculdade de Medicina de So José do Rio Preto

— FAMERP. Primeiramente, a cepa foi reativada em agar Brain Heart Infusion (BHI) (Oxoid,

Basingstoke, Hants, UK) e incubada a 35 °C por 24h para os testes.

Todos os testes in vitro foram realizados no Laboratério de Microbiologia/FAMERP.

3.2. Preparagéo dos 6leos ozonizados

Foram utilizados os 6leos essenciais 0zonizados de cravo da india, coco, oliva, Rosa

Mosqueta, girassol, Melaleuca e semente de uva, mantendo os parametros fisico-quimicos,

como aparéncia, coloracdo, pureza, odor, densidade e indice de refracdo, descritos pelo

fabricante. Foram utilizados quatro fabricantes de 6leos ozonizados comercialmente e dois

fabricantes de 6leos essenciais in natura, que foram posteriormente ozonizados artesanalmente,

conforme Tabela 1.

Tabela 1. Oleos essenciais segundo fabricante e método de ozonizag&o.

Oleo Fabricante Ozonizacéo
Cravo da India Ozon Blue Comercialmente
Distriol Artesanalmente
Rosa Mosqueta Ozon Blue Comercialmente
EBPM-OXI3 Comercialmente
EBPM-OXI3 Comercialmente (Nanonizado)
Girassol Ozon Blue Comercialmente
Phylozon Comercialmente
Ozontop Comercialmente
Mophderm Artesanalmente

Oliva Phylozon

Comercialmente
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Ozon Blue Comercialmente
Melaleuca Ozon Blue Comercialmente
Coco Ozon Blue Comercialmente
Semente de Uva Ozon Blue Comercialmente

Os 6leos de cravo da India (Distriol) e de girassol (Mophderm) foram ozonizados
artesanalmente utilizando o aparelho gerador de géas 0z6nio NewOzon (RM Tecnologia e
Servigos, Sdo Paulo, Brasil). No equipamento o ozbnio é produzido de forma constante e
conduzido por uma mangueira de silicone de 1,5m para o difusor, pelo qual 500mL do dleo
foram expostos ao 0zénio de forma direta por 30 minutos (vazéo de 0,125 L/m, concentracéo
de 60Mc/L de O3). O procedimento foi realizado em capela de exaustdo, visando minimizar os
riscos de aspiracao do gas 0zonio e de contaminacéo.

Para avaliar a esterilidade dos 6leos ozonizados, uma aliquota de 0,1mL de cada 6leo foi
semeada em placas de Petri contendo agar Sabouraud dextrose (AS) (Oxoid, Basingstoke,
Hants, UK) e &gar BHI, com incubacdo a 37 °C por 24h para a observacdo de crescimento
microbiano, sendo considerado estéril a auséncia de coldnias. Os 6leos foram armazenados em

frasco ambar, mantidos sob refrigeracéo.

3.3. Teste de inibicéo de crescimento bacteriano

Os in6culos de S. aureus foram preparados a partir de uma cultura de 24h em agar BHI,
na qual a colénia bacteriana foi adicionada em frasco estéril contendo meio RPMI (Rosen Park
Media Institute) (Sigma-Aldrich, Darmstadt, Alemanha). Os indculos foram preparados em
escala de turbidez 0,5 de McFarland e ajustados em espectrofotdémetro a 625 nm e absorbancia
de 0,11 — 0,15 em meio RPMI.

Os 6leos ozonizados foram solubilizados DMSO (dimetilsulfoxido) na proporcéo 90%

de 6leo e 10% de DMSO. Posteriormente, as placas de 96 pocos foram preparadas, para isso
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0,1mL do 6leo ozonizado foi adicionado a um poc¢o juntamente com 0,1mL de meio RPMI. Por
fim, foi adicionado 0,1mL do in6culo de S. aureus. Os dleos foram testados individualmente,
sendo incluidas repeticdes. A coluna 1 das placas foi destinada para o controle de crescimento,
sendo adicionado aos po¢os 0,1mL de RPMI e 0,ImL do in6culo; ja a coluna 12 foram
adicionados aos pocos 0,2mL de RPMI para o controle de esterilidade do teste. Na linha H das
placas foi realizado o controle de esterilidade dos 6leos, na qual n&o foi introduzido o inculo.
Nas placas ainda foi incluido um controle de DMSO a 10%, para confirmar que esta substancia

ndo apresenta acdo antimicrobiana (Figura 1).

TESTE DE INIBIGAO - OLEO + INOCULO
3(4|5|6 |7 |89 [10(11 12

-
N
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O|0|0|0|0|0|0|0O
O|0|0|0|0|0|0|0O
O|0|0|0|0|0|0|0O
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O|0|O0|0|0|0|0O|O
O|0|0|0|0|0|0O|O
O|0|0|0|0|0|0|0O
Ol|0[|0|0|0|0]|0|0
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CONTROLE DE ESTERILIDADE DO TESTE

CONTROLE DE ESTERILIDADE DOS OLEOS

— 1@ 0O|0|0|0O|0|0]|O

CONTROLE ESTERILIDADE DMSO

Figural. Layout placa de 96 pocos para o teste de inibi¢do de crescimento bacteriano.
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As placas foram incubadas a 35 °C por 24h, e apds este periodo foram adicionados aos
pogos 20pL do revelador TTC (2,3,5-trifeniltetrazélio) (Sigma-Aldrich, Darmstadt, Alemanha)
a 2% e aguardado mais 24h para leitura. O crescimento bacteriano é evidenciado pela cor
avermelhada do revelador, assim, para leitura, foi considerada inibigdo do crescimento da

bactéria S. aureus a auséncia do pigmento avermelhado e de turbidez nos pocos.

3.4. Teste cinética de morte — Time Kill

Ensaio da cinética de morte foi conduzido de acordo com método descrito por Klepser
et al. (1998)* com adaptacdes. Em tempos predeterminados: 1h, 2h, 3h, 4h, 5h e 6h, uma
aliquota de 30 pL foi retirada de cada preparacao teste (poco da placa de 96 pogos, contendo o
6leo, RPMI e indculo) e semeada em placas de Petri contendo agar BHI com auxilio de alca
Drigalski. Posteriormente, as placas foram incubadas a 35 °C por 24h. As culturas foram

analisadas, para observacéo de colonias, apds o periodo de incubacéo.
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4. RESULTADOS

No total foram analisadas 14 variacGes de 6leos ozonizados, destes, 5 apresentaram agédo
inibitoria da bactéria S. aureus, sendo eles: Rosa Mosqueta (EBPM-OXI3), Rosa Mosqueta
(EBPM-OXI3 nanonizado), girassol (Phylozon), oliva (Phylozon) e girassol (Mophderm).
Todos, 6leos ozonizados pelo fabricante, sendo a Unica excecéo o 6leo de girassol (Mophderm),

na qual foi ozonizado artesanalmente antes do teste (Tabela 2).

Tabela 2. Acdo inibitéria do crescimento da bactéria S. aureus segundo o 6leo, fabricante e

modo de ozonizagéo.

Oleo Fabricante Ozonizagéo Inibicdo ou crescimento
- S. aureus
o Ozon Blue Comercialmente Crescimento
CravodaIndia  pjstriol Artesanalmente Crescimento
Ozon Blue Comercialmente Crescimento
Rosa Mosqueta EBPM-OXI3 Comercialmente Inibicao
EBPM-OXI3 Comercialmente (nano) Inibicao
Ozon Blue Comercialmente Crescimento
Phylozon Comercialmente Inibicao
Girassol Ozontop Comercialmente Crescimento
Mophderm Artesanalmente Inibicao
Phylozon Comercialmente Inibicao
Oliva Ozon Blue Comercialmente Crescimento
Melaleuca Ozon Blue Comercialmente Crescimento
Coco Ozon Blue Comercialmente Crescimento
Semente de Uva Ozon Blue Comercialmente Crescimento

Nas Figuras 2 e 3, a leitura do teste de inibicdo é demonstrada, na qual é possivel
observar o crescimento bacteriano (cor avermelhada) e a inibi¢cdo do crescimento (levemente

rosado, devido a cor natural do meio de cultura liquido RPMI, ou ainda levemente amarelado,
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devido a cor do proprio 6leo ozonizado). Nas figuras, ainda sdo demonstrados os controles de
esterilidade (do teste e 6leos) e controles de crescimento (S. aureus isolada e juntamente com

DMSO a 10%).

RM OLIVA UVA coco GIRAS. | MELAL. | CRAVO RM GIRAS. RM

Ozon Ozon Ozon Ozon Ozon Ozon Ozon OoXI3 Ozontop | EBPM-

CRESCIMENTO

CONTROLE DE ESTERILIDADE

DMSO

Ozon Ozon Ozon Ozon Ozon Ozon Ozon OXI3 Ozontop| EBPM-
Blue Blue Blue Blue Blue Blue Blue Nano OXI3

CONTROLE DE ESTERILIDADE DOS OLEOS

Figura 2. Teste de inibicdo do crescimento de S. aureus sob agdo dos 6leos: Rosa Mosqueta
(Ozon Blue), oliva (Ozon Blue), semente de uva (Ozon Blue), coco (Ozon Blue),
girassol (Ozon Blue), Melaleuca (Ozon Blue), cravo da india (Ozon Blue), Rosa
Mosqueta (EBPM-OXI3 nanonizado), girassol (Ozontop) e Rosa Mosqueta (EBPM-

OXI3).
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CONTROLE DE
CRESCIMENTO

DMSO

CONTROLE DE ESTERILIDADE

CONTROLE

Figura 3. Teste de inibicdo do crescimento de S. aureus sob acdo dos 6leos: oliva (Phylozon),

girassol (Phylozon), cravo da India (Distriol) e girassol (Mophderm).

Em relacdo ao teste de cinética de morte — Time Kill foi observado que apenas os 6leos
ozonizados de Rosa Mosqueta (EBPM-OXI3 e EBPM-OXI3 nanonizado) obteve efeito
inibitorio da bactéria S. aureus dentro do tempo testado, ou seja, em até 6h. A agdo inibitoria
destes Oleos foi extremamente eficaz, na qual duas horas de exposicao ja foram suficientes para

a inibicdo total da bactéria (Figura 4).
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Rosa Mosqueta — Ozon Blue Oliva — Ozon Blue Semente de uva — Ozon Blue Coco — Ozon Blue

B

Girassol — Ozon Blue Melaleuca — Ozon Blue Cravo da India — Ozon Blue Girassol — Ozontop

Figura 4. Teste de cinética de morte — Time Kill nos tempos de 1h, 2h, 3h, 4h, 5h e 6h de

exposicao da bactéria S. aureus aos 6leos ozonizados.
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5. DISCUSSAO

Os oleos vegetais sdo compostos por moléculas ricas em insaturacOes, caracterizadas
por ligacBes duplas entre carbonos. Quando esses 6leos sdo expostos a ozonizacao, a formacao
de novos compostos € favorecida devido a quebra das ligagcdes duplas. O 0zbdnio reage com
essas ligacdes e originam os ozonideos terapeuticamente ativos. Além disso, ha formacédo de
compostos como os aldeidos, perdxidos e &cidos carboxilicos, que sdo as principais moléculas
responsaveis pela agdo antimicrobiana desses dleos!®. Desta forma, a atividade farmacolégica
dos 0leos ozonizados é influenciada pelo nivel de ozonizagdo e pela composi¢do natural do
Gleo™®,

A atividade antimicrobiana dos 6leos ozonizados é constantemente estudada, na qual
esta propriedade € explicada, principalmente, pela formacdo de moléculas oxidativas apos a
ozonizacdo dos 6leos!'®. Estes compostos, quando em contato com bactérias, podem acarretar
a morte microbiana ao interagirem com a parede celular e membrana plasmatica, causando
alteracdes na permeabilidade da célula e consequentemente danos citoplasmaticos irreversiveis
que impedem a sintese proteica e o crescimento celulart3-141,

No presente estudo sete 6leos essenciais ozonizados foram testados, quanto a acao
antimicrobiana, contra a bactéria S. aureus. Tais 6leos sdo conhecidos pela composicao rica em
compostos fendlicos, carotenoides, monoterpenos e acidos graxos insaturados, especialmente:
acido galico, acido laurico, &cido linoleico, acido caprico, acido caproéico, acido linolénico e
acido oleico®% 6389, 74.75.76.77 * A propriedade antimicrobiana dos dleos in natura e ozonizados
estdo presentes na literatura, especialmente em relagio aos 6leos de girassol e olival3® 140 142-
144 ‘na qual neste estudo, esses 6leos também se destacaram pela maior eficécia.

Contudo, além dos 6leos de girassol e oliva, observou-se a excelente atuacdo inibitdria
do 6leo de Rosa Mosqueta contra a S. aureus, com destaque para o tempo de agdo de até 2h

para a inibi¢do total do crescimento bacteriano. O 6leo de Rosa Mosqueta € frequentemente
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estudado na prevencdo de disfungbes hepaticas, como esteatose hepética, devido sua agdo
antilipogénica e antioxidante, bem como, na area da dermatologia para o tratamento de
cicatrizes e rugas de expressdo’® 145146 Desta forma, a atividade antimicrobiana desse 6leo
ndo é o principal alvo de pesquisas, na qual os presentes resultados possam contribuir para
maior evidéncia do 6leo de Rosa Mosqueta como agente antimicrobiano e promover maiores
estudos neste &mbito.

O oleo de Rosa Mosqueta extraida da semente € rico em flavonoides, carotenoides e
polifendis que fornecem uma intensa atividade antioxidante, o que justifica seu uso na
alimentagdo e na fitoterapial#’. Szentmihalyi e colaboradores'*®, estudaram diferentes métodos
de extracdo do oOleo de Rosa Mosqueta, encontrando uma associacdo de acidos graxos
insaturados (&cido oleico, &cido linoleico e &cido linolénico) e acidos graxos poli-insaturados.
Esses acidos graxos aumentam permeabilidade da membrana celular das células, facilitando a
entrada de fatores de crescimento, o que promove maior proliferacdo, migracdo celular e
neoangiogénese, atuando diretamente na fase proliferativa da cicatrizacio'*°. Além disso, os
polifendis, carotenoides, vitaminas E e C presentes possuem efeito protetor sobre as novas
células formadas na regeneracgdo de tecidos lesionados, além de serem redutores de oxigénio
inibindo a formagcéo de radicais livres*’.

Acerca do 6leo de girassol, sua atividade antimicrobiana é relatada em diversos estudos
in vitro e in vivo, assim como, com Gleo in natura e ozonizado. As pesquisas realizadas por
Silva et al.%, Adetunji, et al.%®, Fatrcova-Sramkova et al.’” e Aziz et al.'® em avaliacio
antimicrobiana in vitro pelo método de disco difusdo do 6leo de girassol, demonstraram a
inibicdo do crescimento microbiano dos microrganismos: S. aureus, Staphylococcus
epidermidis, P. aeruginosa, Escherichia coli, Proteus vulgaris, Salmonella typhi, Vibrio
cholera, Bacillus subtilis, Enterococcus faecalis, Klebsiella pneumoniae, Rhizopus stolonifer,

Aspergillus niger, Aspergillus fumigatus, Fuserium oxisporium e Candida albicans.
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Estudos clinicos também destacam a efic&cia antimicrobiana do 6leo de girassol, in vivo,
como demonstrado em uma pesquisa conduzida no Egito. Neste estudo, realizado com bebés
prematuros nascidos com menos de trinta e quatro semanas de gestacdo e hospitalizados na
unidade de terapia intensiva neonatal, houve a aplicacdo tdpica do 6leo de girassol trés vezes
ao dia. Como resultado, foi observado uma notavel reducdo das infeccBes de pele e da
mortalidade em comparacdo aos bebés que ndo receberam essa profilaxia tépica. Tal achado foi
associado a absorcdo do 6leo pela pele, e ao proporcionar nutri¢do profunda e hidratacdo, criou
uma barreira protetora eficaz contra infeccbes em prematuros. Além disso, ndo foram
observados efeitos adversos decorrentes dessa terapia topica®™L.

A atividade antimicrobiana do Oleo de girassol tambem foi relatada em sua forma
ozonizada, sendo efetivo contra cepas bacterianas de S. aureus, E. coli e Streptococcus
uberis*?. Otero et al.'® relatou a eficacia do 6leo de girassol ozonizado em pacientes
acometidos com gengivite fibroedematosa crénica, principalmente apds o uso entre 7 e 15 dias,
sendo a eficacia associada as propriedades germicidas e ao poder de oxigenacgdo que estimula a
regeneracdo tecidual. Ainda na area da Odontologia, o 6leo de girassol ozonizado foi testado in
vitro em dentes unirradiculares esterilizados e posteriormente contaminados com E. faecalis,
demonstrando resultados intermediarios de inibicdo em comparacgéo ao hipoclorito de sodio e a
Clorexidina®®3.

Atualmente, o 6leo de girassol € um dos produtos mais utilizados na pratica clinica para
o0 tratamento e prevencdo de feridas, visto que o0 Gleo é rico em &cidos graxos essenciais e foi
aprovado pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) como composto de uso em
curativo®. O principal acido graxo do 6leo de girassol é o &cido linoleico, na qual é apontando
por muitos estudos como um agente antimicrobiano, especialmente contra bactérias e leveduras,

inclusive, inibindo a formacéo de biofilme®8 154,
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Em um estudo comparativo entre 6leos ozonizados de girassol e oliva foi observado
uma atividade antimicrobiana semelhante contra as bactérias S. aureus, E. coli e B. subtilis,
contudo, o 6leo ozonizado de oliva apenas apresentou atividade antimicrobiana contra P.
aeruginosa em alto indice de perdxidos. Tal achado reforca que valores mais elevados de
peréxido apresentam maior acdo antimicrobiana. Ainda neste estudo, durante o processo de
ozonizagdo dos 6leos foi identificado um aumento nos valores de peroxido e acido em ambos
os 6leos, mas a formacéo foi maior no dleo de girassol*°.

A atividade antimicrobiana do azeite de oliva foi relatada por Elshinawy e
colaboradores®®®, em uma investigacio contra biofilme de patégenos endoddnticos, tendo o
azeite de oliva uma acdo antimicrobiana inferior a nanoparticulas de quitosana e prata, contudo,
0 6leo obteve menores efeitos citotoxicos. Adicionalmente, a interacdo do 6leo de oliva com
nanoparticulas de quitosana mostrou resultados sinérgicos, na qual reduziu o biofilme maduro
com uma taxa de morte rapida, indicando um potencial uso no tratamento de canais radiculares.
Pietrocola et al.1*°, por sua vez, descreve uma melhor performance do azeite de oliva ozonizado
em bactérias gram-negativas, visto que, em seu estudo, o halo de inibicdo das bactérias gram-
positivas foi de aproximadamente 1,3 vezes menor.

Com base nas atuais evidéncias cientificas, os 6leos ozonizados tém se destacado por
sua notavel acdo antimicrobiana contra uma variedade de bactérias patogénicas. A acéo
oxidativa dos proprios metabolicos naturais dos 6leos e do 0z6nio, associada a formacédo de
compostos com propriedades antimicrobianas, ap0s a 0zonizacdo, tornam esses produtos uma
opcao promissora no combate a infecgbes bacterianas, tanto em contextos médicos e aplicacfes

terapéuticas quanto a métodos antissepticos.
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6. CONCLUSAO

Com base nos resultados deste estudo in vitro, na qual diferentes 6leos essenciais
ozonizados foram testados quanto a sua atividade antimicrobiana contra S. aureus, destacou-se
a eficécia inibitdria de cinco destes: Rosa Mosqueta (EBPM-0XI3), Rosa Mosqueta (EBPM-
OXI13 nanonizado), girassol (Phylozon), oliva (Phylozon) e girassol (Mophderm).
Notavelmente, o 6leo de girassol (Mophderm) com ozonizacdo artesanalmente apresentou
atividade inibitdria, ressaltando a eficacia dos diferentes métodos de 0zonizagéo.

Além disso, os 6leos de Rosa Mosqueta (EBPM-0XI3 e EBPM-0OXI3 nanonizado)
demonstraram rapida inibigéo do crescimento bacteriano, evidenciando o eficaz potencial como
agentes antimicrobianos. Os resultados sugerem uma promissora aplicabilidade dos Oleos
essenciais ozonizados no combate a infeccBes por S. aureus, destacando a necessidade de
investigacOes adicionais para melhor compreensdo da acdo antimicrobiana, das substancias

envolvidas no processo de inibicdo e do potencial clinico para o uso terapéutico em humanos.
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