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RESUMO

InfecgBes por superbactérias constituem atualmente um dos maiores problemas de saude global.
Estratégias para superar a resisténcia bacteriana ainda enfrentam desafios, incluindo o surgimento
de cepas multirresistentes e potenciais efeitos téxicos. A nanotecnologia, que envolve a manipulagado
de particulas em escala nanométrica (1-100 nm), surge como uma alternativa promissora na
prevencdo e tratamento de infec¢des, embora haja preocupac¢des quanto a possiveis efeitos adversos
a saude, como neurotoxicidade e potenciais efeitos genotdxicos ou teratogénicos. A presente revisao
teve como objetivo identificar, descrever e analisar o uso de nanoparticulas na formulacdo de
compostos antimicrobianos. A busca por artigos cientificos foi conduzida de forma sistematizada nas
bases de dados Biblioteca Virtual em Saude (BVS), PubMed e Scientific Electronic Library Online
(SciELO), utilizando descritores em Ciéncias da Saude (DeCS-BIREME), incluindo “Drug Resistance,
Microbial”, “Nanotechnology”, “Nanostructures”, “Nanomedicine” e “Anti-Infective Agents”,
combinados as palavras-chave “Antimicrobial Agent”, “Antibiotic Resistance” e “Antibacterials”. Ao
todo, onze artigos atenderam aos critérios de inclusdo. Os resultados indicam que diversas
nanoparticulas metalicas - incluindo prata (AgNPs), cobre (CuNPs), 6xido de zinco (ZnO-NPs) e didxido
de silicio (SiO,-NPs)-, podem potencializar a eficacia de antibidticos contra bactérias resistentes,
como aquelas resistentes a carbapenémicos, além de exercer acdo bactericida direta por meio de
mecanismos como estresse oxidativo e danos a proteinas e dcidos nucleicos bacterianos. De forma
geral, com os avancos da ciéncia e da tecnologia, os nanomateriais tém o potencial de superar
limitacdes dos farmacos convencionais e ampliar aplicacdes antimicrobianas, contribuindo para o
combate futuro a bactérias multirresistentes (MDR).

Palavras-Chave: NANOMEDICAMENTO. NANOMATERIAIS. ANTIBIOTICOS. CONJUGADOS.

ABSTRACT

Infections caused by superbugs currently constitute one of the greatest global health challenges.
Strategies to overcome bacterial resistance still face significant obstacles, including the emergence
of multidrug-resistant strains and potential toxic effects. Nanotechnology, which involves the
manipulation of particles at the nanometer scale (1-100 nm), has emerged as a promising alternative
for the prevention and treatment of infections, although concerns remain regarding possible adverse
health effects, such as neurotoxicity and potential genotoxic or teratogenic effects. The present
review aimed to identify, describe, and analyze the use of nanoparticles in the formulation of
antimicrobial compounds. A systematic search for scientific articles was conducted in the Virtual
Health Library (BVS), PubMed, and Scientific Electronic Library Online (SciELO) databases, using
Health Sciences descriptors (DeCS-BIREME), including “Drug Resistance, Microbial,”
“Nanotechnology,” “Nanostructures,” “Nanomedicine,” and “Anti-Infective Agents,” combined with
the keywords “Antimicrobial Agent,” “Antibiotic Resistance,” and “Antibacterials.” A total of eleven
articles met the inclusion criteria. The results indicate that various metallic nanoparticles - including
silver (AgNPs), copper (CuNPs), zinc oxide (ZnO-NPs), and silicon dioxide (SiO,-NPs) - can enhance the
efficacy of antibiotics against resistant bacteria, such as carbapenem-resistant strains, in addition to
exerting direct bactericidal activity through mechanisms such as oxidative stress and damage to
bacterial proteins and nucleic acids. Overall, with advances in science and technology, nanomaterials
have the potential to overcome the limitations of conventional drugs and expand antimicrobial
applications, contributing to the future fight against multidrug-resistant (MDR) bacteria.

Keywords: NANOMEDICINE. NANOMATERIALS. ANTIBIOTICS. CONJUGATES.
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INTRODUGAO

O advento dos agentes antimicrobianos, especialmente os antibiéticos, revolucionou
a medicina no século XX, reduzindo a mortalidade por doengas como tuberculose, sifilis e
pneumonia. No entanto, a ampla disseminacdo desses farmacos, aliada a prescricao
excessiva, inadequada e ao uso indiscriminado pela populagao, resultou em um crescimento
continuo de microrganismos multirresistentes, estimando-se cerca de dez milhdes de dbitos
associados a infecgdes resistentes até 2050 (BARAN et al., 2023).

Embora a resisténcia microbiana também seja observada em fungos, protozodrios e
virus, as bactérias representam o maior desafio, particularmente aquelas resistentes a
multiplos antibidticos. Destacam-se, nesse contexto, as bactérias multirresistentes do grupo
“ESKAPE” (Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae,
Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa e Enterobacter spp.), associadas as
infeccOes relacionadas a assisténcia a saude (IRAS) e cada vez mais identificadas em
reservatorios ambientais (DENISSEN et al., 2022).

Diversos sdo 0os mecanismos que condicionam a resisténcia bacteriana, entre eles a
aquisicdao de genes de resisténcia, a producdo de enzimas capazes de inativar antibiéticos -
como as betalactamases -, o0 uso de bombas de efluxo e a formacao de biofilmes. Estratégias
como o desenvolvimento de novos antibidticos, o aumento da dose e a combinac¢ao de
diferentes farmacos foram adotadas para superar essa resisténcia; no entanto, ainda estao
associadas ao surgimento de cepas multirresistentes e a efeitos toxicos (WANG et al., 2017).

Infecgbes por superbactérias sdo atualmente um dos maiores problemas globais de
saude em nossa sociedade. De acordo com a Organizacdo Mundial da Saude (OMS),
superbactérias ou infec¢des bacterianas patogénicas resistentes a multiplos medicamentos
sao responsaveis por mais de 4,95 milhGes de mortes todos os anos (WHO, 2022). Além
disso, de forma preocupante, as superbactérias estao se tornando resistentes a um novo
tipo de antibidtico mais rapido do que os antibidticos estabelecidos em clinicas e, como
resultado, nenhuma nova classe de antibiéticos esteve no mercado nos ultimos 30 anos
(WANG et al., 2023).

Tendo em vista a necessidade de inovagdo na pesquisa e desenvolvimento (P&D) de
antibidticos eficazes contra bactérias multirresistentes, a nanotecnologia é considerada uma

alternativa promissora para o tratamento e prevencgdo de infec¢ées. A nanotecnologia
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envolve a manipulacdo de particulas em escala nanométrica (1-100 nm) para desenvolver
dispositivos aplicaveis a diferentes setores industriais. Dessa forma, a manipula¢do dessas
nanoparticulas, quanto a sua forma, tamanho e propriedades, é de grande utilidade no
campo biomédico (BAYDA et al., 2019).

A aplicacdo dessa tecnologia na terapéutica encontra-se consolidada na formulagao
de nanomedicamentos a base de lipossomas, como o Doxil®, uma formulag¢do lipossomal da
doxorrubicina (1995), e o Vyxeos®, lipossoma contendo daunorrubicina/citarabina (2017),
ambos com sucesso em terapias contra o cancer (ZOU et al., 2023). Entretanto, apesar do
potencial terapéutico, ha uma preocupacao significativa quanto a possiveis efeitos adversos
a saude, incluindo neurotoxicidade e potenciais efeitos genotdxicos ou teratogénicos, o que
reforca a necessidade de mais pesquisas nessa area e de regulamentacdes eficazes para
garantir a seguranca desses compostos (SOUZA et al., 2023).

Considerando os avangos da nanotecnologia aplicada a saude, denominada
nanomedicina, e sua relevancia para o desenvolvimento de novos agentes antimicrobianos
diante do crescente desafio da resisténcia bacteriana aos antibidticos convencionais, a
presente revisdo tem por objetivo sintetizar e analisar as evidéncias disponiveis acerca da
eficacia e das limitagGes dessas aplicagGes, destacando seu potencial como estratégia

inovadora no enfrentamento de microrganismos resistentes.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura com abordagem descritivo-analitica
e qualitativa. Esse delineamento permite a integracdo de diferentes abordagens
metodoldgicas, ampliando a compreensao do fendmeno e fornecendo uma sintese critica e
atualizada da producdo cientifica (SOUZA et al., 2010). Utilizou-se a estratégia PICO
(Problema/Populagdo, Intervencdo, Comparativo, Outcome/Desfecho) para estruturar a
guestdo norteadora: “Qual o papel da nanotecnologia na superacdo da resisténcia
microbiana no desenvolvimento de antimicrobianos?”. Nesse contexto, o “Problema”
corresponde a bactérias multirresistentes (MDR), a “Intervencdo” refere-se ao uso de
nanomateriais no desenvolvimento de antimicrobianos, e o “Desfecho” abrange a reducao
da resisténcia bacteriana e o aumento da eficacia antimicrobiana.

Foi utilizado o instrumento Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
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Meta-Analyses (PRISMA), ferramenta para garantir a transparéncia e reprodutibilidade do
estudo (GALVAO et al., 2022). A busca por artigos cientificos foi conduzida nas bases de
dados da Biblioteca Virtual em Saude (BVS), PubMed e Scientific Electronic Library Online
(SciELO) em julho de 2025, utilizando-se estratégias de busca direcionadas para cada bases
de dados. Além disso, a busca foi complementada pela andlise de cita¢des, a fim de
identificar artigos relevantes para a tematica.

A selecdo dos descritores baseou-se na terminologia disponivel nos Descritores em
Ciéncias da Saude (DeCS-BIREME), sendo eles: “Drug Resistance, Microbial”,
“Nanotechnology”, “Nanostructures”, “Nanomedicine” e “Anti-Infective Agents”. Esses
descritores foram combinados as palavras-chave “Antimicrobial Agent”, “Antibiotic
Resistance” e “Antibacterials” e aos seus correspondentes em portugués, por meio dos
operadores booleanos AND e OR.

Foram adotados como critérios de inclusdo: artigos publicados entre 2020 e 2025,
redigidos em inglés, portugués ou espanhol, disponiveis na integra. Os critérios de exclusao
compreenderam: artigos duplicados, ndo disponiveis em texto completo, que nao
abordavam diretamente os principais aspectos do tema, publicados fora do periodo

estabelecido e que apresentavam auséncia de detalhamento metodoldgico.

FIGURA 1. Fluxograma de identificagdo, selecdo e inclusdo dos artigos para revisdo integrativa
segundo PRISMA (2020).

{ Identificagdo dos estudos através de bases de dados ] [ Identificacio de estudos por outras fontes
o
"
u ) : . ; . : ficad .
g Artigos identificados nas Artigos excluidos por serem Artigos identificados em:
£ bases de dados (n=233) duplicados (n=15) Busca por citagao (n= B)
Artigos em triagem .| Artigos excluidos apds leitura
(n=218) de titulo e resumo (n=92)
}
E ) X . - . . Excluidos por nao
s Artigos selecionados para Excluidos por ndo estarem Artigos selecionados tarem disponivei
2 se manterem (n=126) disponiveis na integra (n= 13) para se manterem (n=5) estare sponivels
= j na integra (n=3)
Artigos avaliados para Artigos excluidos por auséncia Artigos avaliados para Artigos excluidos
L
elegibilidade (n= 113} de rigor metodolégico (n= 104) elegibilidade (n=2) (n=0)
8
.'g Artigos incluides na revisao
o (n=11)
=

|

Fonte: Autoria propria, 2025.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram inicialmente avaliados 115 artigos quanto a elegibilidade, dos quais apenas
onze atenderam aos critérios de inclusdao, sendo cinco estudos experimentais e seis revisdoes
sistematicas. Os estudos revelam um interesse crescente na aplicagdo de nanoparticulas
(NPs) como agentes antimicrobianos, decorrente de suas propriedades fisico-quimicas
singulares - incluindo o tamanho reduzido, a diversidade estrutural e a alta area superficial
e reatividade - que possibilitam multiplas estratégias de uso e influenciam diretamente na
sua eficacia (GIRMA et al., 2024; MENDOZA et al., 2021; ALGADI et al., 2024; MORADI et al.,
2023).

As nanoformulagdes com atividade antibacteriana mais investigadas incluem
nanoparticulas inorgéanicas - como metais puros (ouro, prata e cobre), sais e éxidos metalicos
-, bem como nanoparticulas poliméricas e formulagdes lipidicas em escala nanométrica,
como lipossomas e nanoemulsdes (AL-AWSI et al., 2023). Os achados

sugerem que cada classe apresenta vantagens especificas: as nanoparticulas
metalicas, em especial as de prata, cobre e éxido de zinco, tém se destacado pela forte
atividade antimicrobiana e pela capacidade de inibir biofilmes, embora sua toxicidade
potencial ainda demande investigacdo. Ja os sistemas lipidicos, como os lipossomas,
oferecem beneficios relacionados a encapsulagcao de altas concentragdes de antibidticos,
maior estabilidade e direcionamento seletivo, reduzindo efeitos adversos. Enquanto as
nanoparticulas poliméricas, por sua vez, combinam biocompatibilidade e versatilidade,
sendo promissoras para liberacdo controlada de farmacos (Tabelas 1 e 2).

Nesse contexto, observa-se que a diversidade de plataformas nanoestruturadas ndo
apenas amplia as estratégias de combate a microrganismos multirresistentes, mas também
aponta para abordagens sinérgicas que unem efeito antimicrobiano direto e veiculacdo de
antibidticos, ampliando o potencial terapéutico e a eficacia antimicrobiana. Contudo, a
auséncia de padronizacdo nos métodos de sintese e avaliacdo, somada as incertezas
relacionadas a biocompatibilidade em longo prazo e a toxicidade, permanece como um dos
principais desafios para a aplicacdo clinica sistémica dessas nanoparticulas em
medicamentos (HOLT-TORRES et al., 2023).

O desempenho antimicrobiano dessas estruturas é atribuido a diferentes

mecanismos de acdo, incluindo a inducdo de estresse oxidativo, danos a membrana celular,
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desintegracdo da parede bacteriana, inativacdo de proteinas essenciais e consequente
perturbacdo do metabolismo microbiano, bem como possiveis danos diretos aos acidos
nucleicos. No caso das nanoparticulas carreadoras de farmacos, destaca-se ainda a
capacidade de fusdao com a membrana celular, o que favorece a penetragao de antibidticos
em locais de dificil acesso, como biofilmes, e ainda o combate a patdgenos intracelulares,
contribuindo para superar barreiras associadas a resisténcia terapéutica (Figura 1).

Dentre os estudos experimentais analisados, destacam-se aqueles envolvendo
nanoparticulas de dxidos metalicos. Rasha et al. (2021) demonstraram que ZnO-NPs obtidas
por sintese bioldgica apresentaram potente atividade antibacteriana in vitro e, em modelos
in vivo, promoveram aceleragdo significativa da cicatrizagdo de feridas (96%) em ratos
infectados com Klebsiella pneumoniae produtora de carbapenemase (KPC). De forma
semelhante, Sen e Sarkar (2021) observaram que nanoparticulas de 6xido de cobre (CuNPs)
apresentaram agao tanto biocida quanto anti-biofilme, além de efeito cicatrizante relevante
em feridas de ratos Wistar infectados com Enterobacter sp. e Klebsiella sp., bactérias criticas
frequentemente associadas a infec¢cbes de dificil tratamento devido a escassez de
antibidticos eficazes. As feridas tratadas com o unguento contendo CuNPs cicatrizaram

completamente em 13 dias, enquanto as ndo tratadas permaneceram ~40% abertas.

FIGURA 1. Mecanismos antimicrobianos de nanomateriais.

Nanomateriais antimicrobianos

Célula microbiana Célula mamifera

superar a
Danos ao
DNA

Entrega direcionada
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reativas de \ Liberagdo

eni mitocondriais de antibidticos '
Melhora
farmacocinética

Efeitos colaterais
reduzidos

Interrup¢ao do
transporte de elétrons
transmembrana

Fonte: HUH, Ae Jung; KWON, Young Jik, 2011. (Adaptado pelos autores)

Thomaz et al. (2020) verificaram que AgNPs biogénicas conferiram 80% de protecdo
a larvas de Galleria mellonella infectadas com Pseudomonas aeruginosa, uma taxa de

sobrevivéncia significativamente superior a observada em larvas ndo tratadas. O efeito

227



Centro Universitario Santo Agostinho (UNIFSA) — Trabalhos Premiados no 22 CICS

ocorreu tanto pela acdo direta sobre a bactéria quanto pela modulagdo da resposta imune
do hospedeiro, restaurando a contagem de células de defesa (hemdcitos) a niveis normais.
Em outra aplicacdo, Oliveira et al. (2023) investigou nanoparticulas de N-TiO, conjugadas
com 4acido fdlico (N-TiO,-FA) e confirmou seu efeito bactericida e anti-biofilme sob luz UV
contra MRSA e P. aeruginosa, concluindo que a conjugacdao com acido folico potencializou a
eficacia do nanomaterial.

As nanoformulag¢des com acdo bactericida apresentam grande potencial de aplicacdo
industrial no combate a bactérias resistentes associadas a contamina¢ao de produtos
alimenticios e ao risco de infec¢Ges. Nesse contexto, Souza et al. (2023) demonstraram que
a sintese verde de nanoparticulas de prata (AgNPs), utilizando extratos de Lippia origanoides
e Hymenaea martiana, potencializa notavelmente a atividade antimicrobiana dos
compostos vegetais, conferindo-lhes eficacia bactericida contra uma ampla gama de
bactérias Gram-positivas e Gram-negativas relevantes para a industria de laticinios, mesmo
em baixas concentra¢des. Além disso, as AgNPs preveniram a formacdo de biofilmes e
eliminaram 99% das populagdes bacterianas em apenas 30 minutos, alcangando 100% de
inibicdo do crescimento microbiano em uma hora. Dessa forma, o estudo posiciona estas
AgNPs como uma alternativa promissora e de a¢do rdpida aos sanitizantes convencionais,
alinhada aos principios da quimica verde, para combater a contaminagdo e a resisténcia
bacteriana em superficies industriais.

O desempenho antimicrobiano das AgNPs e CuNPs, avaliado por Mendoza et al.
(2021), evidencia o potencial dessa tecnologia como estratégia contra bactérias resistentes,
mostrando que a eficacia € modulada por fatores fisico-quimicos, como o tamanho reduzido
e o formato esférico, que maximizam a interacdo com a célula bacteriana, sendo a atividade
geralmente mais pronunciada contra bactérias Gram-negativas. A inovacdo central do
estudo estd na exploracdo de diferentes formulacoes para otimizar a aplicacdo: enquanto a
sintese verde com extratos vegetais potencializa a acdo saneante em superficies industriais,
a formulacdo em sulfeto de prata (Ag,S) destaca-se por sua elevada biocompatibilidade (alta
eficacia antimicrobiana e baixa citotoxicidade), configurando-se como candidata ideal para
aplicacdes em biomateriais de contato direto e prolongado com o corpo humano, como
préteses, implantes dentdrios, cateteres e curativos avancados, nos quais a prevencao de

infeccdes é fundamental.
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TABELA 1. Sintese dos principais achados dos estudos experimentais.

Referéncia| Tipo de NPs ihio h.nacterlano Efeito antibacteriano Conclusdes
resistente
Oxido de Enterobacter sp. e Lna\::ircl;:i;(i;largebacterlcIda As CuNPs s3o promissoras como terapia de
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- infeccdo e aceleragcdoda |, . . ‘ o eme o
carbapenémicos. | . AP . biocida com a promogdo da cicatrizagdo.
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. . Klebsiella . . . . s
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et al. de sintese X das larvas infectadas, . X i
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a resposta imune do hospedeiro.
regulando a resposta
imune.
N-TI_Dz Efeito bactericida e anti- s NPS ie N-TIDZ-FA sgo_ag_entes
OLIVEIRA |conjugado P antimicrobianos e anti-biofilme
c MRSA e P. biofilme sob luz UV, com |, . g . wr
et al. com Acido g b ) biocompativeis e promissores, com eficacia
e . aeruginosa. danos confirmados a i : g
(2023) |Folico (N-TiO;- . potencializada pela conjugacdo com acido
membrana bacteriana. .
FA). falico.
Forte agdo bactericida e
Bactérias comuns |anti-biofilme, As AgNPs de sintese verde sao uma alternativa
Prata (AgNPs) s . ) L e
SOUSA et 36 SlAtats em laticinios (5. especialmente na promissora para a higienizagdo na inddstria de
al. (2023) biolégica aureus, E. coli, prevengado da formacdo. |alimentos, sendo eficazes em superficies
glca. Salmonella, etc.). |Eficaz em superficies de |industriais e na prevencdo de biofilmes.
inox e polietileno.

Fonte: Elaborado pelos autores, 2025.

Adicionalmente, uma revisdao abrangente de Girma et al. (2024), que reuniu vinte e
sete artigos originais, destacou a eficacia de nanoparticulas (NPs) inorganicas, como as de
prata (Ag), ouro (Au) e Oxido de zinco (ZnO), contra uma ampla gama de bactérias
patogénicas de origem alimentar, abrangendo tanto Gram-positivas quanto Gram-negativas.
Entre os principais mecanismos de acdo, incluem-se a adsor¢do a superficie celular e
formacdo de poros com consequente ruptura da membrana e morte celular, bem como a
geracao de radicais livres altamente reativos, principalmente radicais hidroxila, que causam
estresse oxidativo e danificam componentes vitais as células bacterianas, como DNA,
proteinas e lipideos.

Os estudos indicam que as nanoparticulas apresentam atividade antimicrobiana
multifatorial,

atuando simultaneamente sobre diferentes alvos bacterianos, como

membrana plasmatica, DNA, proteinas e enzimas essenciais. Essa caracteristica dificulta o
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desenvolvimento de mutacdes que confiram resisténcia de forma concomitante, o que
contrasta com os antibidticos convencionais, geralmente direcionados a um unico alvo
molecular e, portanto, mais suscetiveis ao surgimento de resisténcia por mutacdes pontuais
ou aquisicao de genes especificos, o que reforca o potencial das nanoparticulas como
alternativa promissora para superar a resisténcia antimicrobiana.

A revisdao de Moradi et al. (2023) catalogou um amplo arsenal de 19 tipos diferentes
de nanomateriais com acdo antibacteriana, incluindo NPs de cobre, prata, ouro, titanio,
zinco, selénio e compdsitos como Au/Ag, e, de forma particularmente relevante, identificou
sete tipos com ac¢do antibiofilme (Ag, ZnO, Au/Ag, grafeno, Cu, Fes0,), demonstrando que a

nanotecnologia oferece uma variedade extensa de solu¢des, ndo se limitando a um Unico

material.
TABELA 2. Principais achados dos artigos de revisdo sistemdtica incluidos.
Referéncia Tipos de NP e Sintese Patégenos e Resultado Principal Mecanismos e
Fatores Chave
- Alvos: Patégenos alimentares Gram- Mecanismos: Dano a
NPs: Prata (Ag), Oxido de ositivos & Gram-neqativos membrana celular, ao
GIRMA et ai. |Zinco (znii), Ouro (Au), entre |= negatvos. DNA e produgéo de
Resultado: NPs inorganicas sdo eficazes, o
(2024) outras. . . - estresse oxidativo.
i o Lo com maior atividade contra bactérias
Sintese: Quimica e Bioldgica. . Fatores: Tamanho
Gram-negativas.
pequeno, formato
esférico e alta
concentracao
aumentam a eficacia.
NP: Sulfeto de Prata (Ag2S), . ~
. . n . . " Mecanismos: Ndo
incluindo pontos quénticos | Alvos: Microrganismos Gram-positivos especificado. bois o
MENDOZA [(QDs) e nanocompdositos. {S. aureus) e Gram-negativos {E. coli}. P , ’ p. ~
) . foco é em aplicacéao e
et ai. Sintese: Precursores como |Resultado: As nanoestruturas de Ag2S . .
. . . . biocompatibilidade.
(2021) nitrato de prata e fontes de |inibem o crescimento de ambos os tipos .
N . Fatores: O tamanho da
(-?nxofre (t!ourela, de bactérias. particula
tioacetamida). influencia a
biocompatibilidade,
mas nao o efeito
inibitorio.
NPs: Nanoparticulas de Alvos: Bactérias formadoras de biofilme, | Mecanismos: Estresse
Metal (ex: Ag, Au) e Oxido incluindo cepas multirresistentes (MDR). | oxidativo (ROS), dano a
ALGADI et ai. |Metalico (ex: CuO, ZnO, Resultado: As NPs de metal e 6xido parede celular e liberacao
(2024) TiO2). metalico sdo eficazes na inibicdo e de ions.
Sintese: Nao especificado, desagregagao de biofilmes bacterianos, | Fatores: Tipo, formato,
pois o foco é na aplicagéo. superando os antibidticos convencionais. |tamanho e concentragéo
da NP; sinergia com
antibioticos.
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NPs: Grande variedade de
metais (Ag, Au, Cu) e 6xidos
metalicos (TiO2, ZnO, Fe3U4),

Alvos: Bactérias multirresistentes (MDR),
como MRSA e VRE, e seus biofilmes.

Mecanismos: Estresse
oxidativo (produgéo de
ROS), dano a membrana

MORADI X . i Resultado: Nanomateriais demonstram | celular, inibigdo de
, além de NPs bimetalicas - . . . . .
et ai. forte atividade antibacteriana e anti- enzimas e de sintese de
(Au/Ag, Au/Pt) e Grafeno. . . . . -
(2023) . . ) biofilme, sendo candidatos promissores | proteinas e acidos
Sintese: Diversos métodos, . .
incluindo sint werde" para superar a resisténcia aos nucleicos.
incluindo sintese “verde antibioticos. Fatores: Tipo, tamanho,
com extratos de plantas. .
formato e carga da NP;
sinergia com antibidticos;
e irradiagéo de luz (UV,
NIR) para potencializar o
efeito.
Alvos: Bactérias Gram-positivas e Gram- (I;’:ae(;:n:éiin;sosr:eaﬁ\z:gzz
NPs: Oxido de Calcio (Cail) e |negativas, incluindo cepas resistentes a oxi énpio (ROS), ruptura
Oxido de Silicio (SiOz). antibiéticos. 9 » TuP
. , . , da membrana celular e,
ALGADI et ai. | Sintese: Diversos métodos, |Resultado: Ambas as NPs demonstram no  caso do  SiO2
(2025) incluindo precipitagéo forte atividade antibacteriana e anti- . '
- - e . aprimoramento da
quimica, ablagdo a laser e biofilme, sendo promissoras para o i
, . o entrega de farmacos.
sintese verde. controle de infecgdes. )
Fatores: Efeito
potencializado pela
combinag&o com outras
NPs (ex: Ag, ZnO) ou
antibioticos, mostrando
forte sinergia.
NPs: Nanoencapsulados, Alvos: Bactérias Gram-negativas com .
A . Mecanismos: NPs
como NPs de prata (AgNPs) e |resisténcia a carbapenémicos,
s . . e . .. | como nanocarreadores
6xido de zinco (Zni), principalmente Acinetobacter baumannii -
ABDALLAH . ) aumentam penetracao
. combinados com e Pseudomonas aeruginosa. . ~
stal. antibioticos Resultado: Nano-antibisticos reduzem | liberagao sustentada
(2024) ' ' ! de antibiéticos,

Sintese: Foco na
encapsulagao (ex: quitosana,
acido hialurénico).

carga bacteriana e aumentam
sobrevivéncia de modelos animais,
superando antibiéticos isolados.

melhorando eficacia.
Fatores:
Encapsulagao do
antibidtico em NPs é
crucial.

Fonte: Elaborado pelos autores, 2025.

De forma similar, Algadi et al. (2024) relataram que NPs metélicas e de dxidos metélicos

superam os antibidticos convencionais por meio de mecanismos como estresse oxidativo e liberagdo

de ions, com destaque para a a¢do antibiofilme. Esses mecanismos promovem a inibi¢ao da adesao,

penetracdo e destruicdo da matriz extracelular (EPS), além de atacarem as células persistentes dentro

do biofilme, indicando que as nanoparticulas tém potencial para superar uma das principais causas

de infecgbes crbnicas e persistentes, frequentemente associadas a falha dos tratamentos

convencionais com antibidticos.

Algadi et al. (2025) demonstram que diferentes nanoparticulas (NPs) apresentam

perfis de aplicacdo distintos, mas complementares, no combate a microrganismos e em
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contextos farmacéuticos e ambientais. As CaO-NPs apresentaram potente geracdo de ROS e
atividade antibiofilme, especialmente quando obtidas por biossintese de Ficus carica,
indicando potencial para aplicagdes farmacéuticas e ambientais. As SiO,-NPs, por sua vez,
mostraram-se seguras e versateis, com aplicacdes promissoras em revestimentos de
dispositivos médicos e na purificacdo de dgua, especialmente quando funcionalizadas, como
no caso de SiO,-NPs revestidas com ZnO, que apresentaram eficiéncia significativa na
remocdo de antibidticos e bactérias da agua. Um achado relevante foi o efeito sinérgico
entre as nanoparticulas e antibiéticos convencionais, em que combinagées de CaO-, SiO,- e
CuO-NPs com farmacos como vancomicina e tobramicina resultaram em aumento
significativo da atividade antibacteriana, favorecendo o combate a cepas resistentes e
permitindo a reducdo das doses necessarias de antibidticos, o que pode minimizar efeitos
adversos.

Essa vantagem também foi evidenciada no estudo de Abdallah et al. (2024), que
analisou nove estudos pré-clinicos in vivo sobre o uso de nanomateriais encapsulados como
alternativa para superar a resisténcia de bactérias Gram-negativas a carbapenémicos, um
dos grupos mais criticos de patégenos multirresistentes (MDR). Os resultados demonstraram
que a combinagcdo de antibidticos com nanomateriais encapsulados é uma estratégia
altamente eficaz e segura, promovendo reducao significativa da carga bacteriana no sangue
e tecidos, aumento expressivo das taxas de sobrevivéncia dos modelos animais (atingindo
100% em alguns casos) e melhora dos marcadores inflamatérios e histolégicos, com
evidéncias de recuperacdo tecidual. A encapsulacdo com nanomateriais como quitosana,
acido hialurénico, nanoparticulas de prata e de 6xido de zinco mostrou-se um método-
chave, ao permitir que antibidticos como imipenem e meropenem fossem "aprisionados" ou
ligados ao nanomaterial, transformando-o em um sistema de entrega eficiente. Esse
processo possibilita liberacdo controlada e direcionada no local da infec¢do, superando
barreiras de resisténcia e potencializando a eficdcia da terapia com doses menores e mais

seguras.

CONSIDERAGOES FINAIS

O surgimento de bactérias resistentes a multiplos antibidticos representa uma

ameaca crescente e de alto impacto para a saude publica global, restringindo as opc¢des
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terapéuticas e elevando as taxas de mortalidade associadas a infec¢des de dificil tratamento.
Nesse contexto, os nanomateriais configuram-se como uma alternativa estratégica e
promissora, capazes de superar limitacdes dos farmacos convencionais e ampliar as
possibilidades na formulagdo de compostos antimicrobianos, incluindo produtos destinados
a higienizacdo de superficies expostas a bactérias resistentes associadas a contaminacao
alimentar, bem como aplicagGes tépicas voltadas a prevengado de biofilmes em feridas, que
representam importante risco de infeccao.

Sua elevada area de superficie, a versatilidade estrutural e a capacidade de interagir
com multiplos alvos bacterianos ampliam seu potencial antimicrobiano, dificultando o
desenvolvimento de resisténcia. Além disso, sua aplicabilidade como sistemas de liberagao
controlada de antibidticos abre caminho para terapias mais eficazes e seguras, com
possibilidade de reducdo de doses e efeitos adversos. Coletivamente, esses avancgos
reforcam a necessidade de investimentos continuos em pesquisa translacional e clinica, a
fim de viabilizar a incorporacdo dos nanomateriais como ferramentas concretas que
eventualmente auxiliardo no combate as bactérias MDR no futuro, auxiliando no

enfrentamento da crise global da resisténcia antimicrobiana.
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