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Nanoparticulas de prata estabilizadas em extrato hidroalcdolico de mentha piperita

como coadjuvante no tratamento da depressao

Silver nanoparticles stabilized in hydroalcoholic extract of mentha piperita as an adjuvant in the
treatment of depression
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Resumo

Introducdo: As nanoparticulas de prata apresentam cada vez mais relevancia na pratica médica. Ressalta-se que a sintese
de nanoparticulas de metal a base de plantas é uma abordagem emergente na sintese de nanoparticulas. Objetivo:
Desenvolver as nanoparticulas de prata estabilizadas no extrato hidroalc6olico de Mentha Piperita L. para tratamento
coadjuvante da depressdo. Metodologia: Na sintese de nanoparticulas em uma solugdo utilizou-se 25 mL de nitrato de
prata (1,0 mmol/L) e 75 mL de Borohidreto de sédio (2,0 mmol/L). Essas duas substancias foram misturadas a
temperatura ambiente, sobre agitacdo magnética. Outra solugdo utilizou 100 mL de nitrato de prata (1,0 mmol/L) até
alcancar a temperatura de ebulicdo e 5 mL de citrato de sédio (1%) foi adicionado sobre agitacdo magnética. O extrato
seco hidroalcdolico de horteld foi obtido a partir de folhas secas e alcool 70%. Resultados: As analises isoladas das
solucBes apresentaram picos de absorbancia de 266 a 420 nm. Na mistura das solugc@es, notou-se que na presenca de
borohidreto de sédio os picos maximos de absorbancia foram maiores. Conclusdo: Para as duas solugdes (com
citrato/borohidreto) identificou-se a formacao de nanoparticula de prata indicando que o extrato de horteld é capaz de
estabilizar a AgNps.

Palavras-chave: Nanoparticulas de prata; Extrato de plantas; Depressdo; Mentha Piperita L.

Abstract

Introduction: Silver nanoparticles are increasingly relevant in medical practice. It is noteworthy that plant-based metal
nanoparticle synthesis is an emerging approach in nanoparticle synthesis. Objective: To develop silver nanoparticles
stabilized in the hydroalcoholic extract of Mentha Piperita L. for the adjuvant treatment of depression. Methodology: In
the synthesis of nanoparticles in a solution, 25 mL of silver nitrate (1.0 mmol/L) and 75 mL of sodium borohydride (2.0
mmol/L) were used. These two substances were mixed at room temperature under magnetic stirring. Another solution
used 100 mL of silver nitrate (1.0 mmol/L) until boiling temperature was reached and 5 mL of sodium citrate (1%) was
added under magnetic stirring. The hydroalcoholic dry extract of mint was obtained from dried leaves and 70% alcohol.
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Results: The isolated analyzes of the solutions showed absorbance peaks from 266 to 420 nm. When mixing the
solutions, it was noted that in the presence of sodium borohydride the maximum absorbance peaks were higher.
Conclusion: For both solutions (with citrate/borohydride) the formation of silver nanoparticles was identified, indicating
that the mint extract is able to stabilize AgNps.

Keywords: Silver nanoparticles; Plant extract; Depression; Mentha Piperita L.

Resumen

Introduccidn: Las nanoparticulas de plata son cada vez mas relevantes en la practica médica. Cabe sefialar que la sintesis
de nanoparticulas metalicas a base de plantas es un enfogue emergente en la sintesis de nanoparticulas. Objetivo:
Desarrollar nanoparticulas de plata estabilizadas en el extracto hidroalcohélico de Mentha Piperita L. para el tratamiento
adyuvante de la depresion. Metodologia: En la sintesis de nanoparticulas en solucién se utilizaron 25 mL de nitrato de
plata (1,0 mmol/L) y 75 mL de borohidruro de sodio (2,0 mmol/L). Estas dos sustancias se mezclaron a temperatura
ambiente con agitacién magnética. En otra solucidn se utilizaron 100 mL de nitrato de plata (1,0 mmol/L) hasta alcanzar
la temperatura de ebullicion y se afiadieron 5 mL de citrato de sodio (1%) bajo agitacién magnética. El extracto seco
hidroalcoholico de menta se obtuvo a partir de hojas secas y alcohol al 70%. Resultados: Los analisis aislados de las
soluciones mostraron picos de absorbancia de 266 a 420 nm. Al mezclar las soluciones, se observo que en presencia de
borohidruro de sodio los picos maximos de absorbancia eran mas altos. Conclusién: Para ambas soluciones (con
citrato/borohidruro) se identificd la formacion de nanoparticulas de plata, lo que indica que el extracto de menta es
capaz de estabilizar AgNps.

Palabras clave: Nanoparticulas de plata; Extracto de plantas; Depresion; Mentha Piperita L.

1. Introducéo

A depressao, é um transtorno com alto grau de sofrimento psiquico que afeta milhdes de pessoas no mundo inteiro,
sendo considerada um transtorno mental frequente (Sadock; et al., 2017). Mundialmente, estima-se que mais de 300 milhdes de
pessoas, no mundo inteiro, sofram com esse transtorno, sendo a principal causa de incapacidade e contribui de forma importante
para a carga global de doengas (Organizacdo Mundial de Saude - OMS, 2022).

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS, 2022) estima que 5% dos adultos em todo 0 mundo sofrem de depressdo. No
entanto, os especialistas alertam que a crise na salde global permanece negligenciada. Cerca de 5,8% dos brasileiros tém
depressdo. Conceitua-se depressdo como um estado de desédnimo ou perda de interesse (Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders-DSM — V, 2016).

Para o tratamento da depressdo, o grupo farmacoldgico de elei¢cdo sdo os antidepressivos. Contudo, sua eficacia é
limitada, e apenas 30 a 40% dos doentes deprimidos, que iniciam uma medicacdo ou psicoterapia, vao atingir a remiss&o.
Aproximadamente, metade dos pacientes requer uma segunda tentativa de tratamento, pois o inicial foi mal tolerado ou ineficaz
(Sadock; et al., 2017).

Outra opgdo promissora sdo as nanoparticulas metalicas. Dentre elas, as nanoparticulas de prata apresentam cada vez
mais relevancia na pratica médica ao atuar de maneira eficaz em vérios subcampos da Nanomedicina, dentre eles pode-se citar
a nanoeletrénica, diagnostico, imagem molecular e biomedicina (Lee; Hyun, 2019). Os nanomateriais sdo0 uma area da
nanotecnologia, sendo materiais com dimensdes em escala nanométrica, variando de 1 a 100 nm. No meio cientifico, o prefixo
“nano” significa uma medida de 10-9 unidades (10-9 m = 1nm) (Bera; Belhaj, 2016).

E importante mencionar que a utilizago de nanomateriais esta em crescente expansdo, principalmente a utilizagio de
nanoparticulas metalicas (M-NPs), na aplicacdo de processos cataliticos industriais ou em pesquisas laboratoriais (Zhang et al.,
2020).

Em relacdo as suas propriedades farmacologicas, as M-NPs apresentam atividades diversas utilidades ja estudadas, pois
segundo Hajtach et al. (2019) elas tém acdo antiplaquetaria. J& Sharma et al. (2019) demonstraram sua utilidade como antiviral
e Zhang et al. (2020) demonstraram sua utilidade como cicatrizante e anti-inflamatdria. Nesta perspectiva, a utiliza¢do de um
estabilizado para as AgNPs é necessaria para o alcance do propdésito a que se dispde o experimento, sendo a Mentha Piperita L

uma alternativa viavel.
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Levando em consideracdo os impactos advindos da depressdo na populagao, em diferentes faixas etarias, assim como a
eficacia reduzida dos antidepressivos ao seu tratamento, justifica-se o interesse em realizar uma pesquisa que busque estudar
novas terapias antidepressivas, no intuito de complementar o arsenal terapéutico atual existente e conseguir melhores resultados
no controle dos sintomas da depressdo, levando em consideracdo sua alta morbidade e mortalidade.

Como mencionado na literatura, entre as inimeras aplicacdes da Mentha Piperita L, destacam-se as relacionadas as suas
atividades bioldgicas como a acdo antisséptica, calmante suave, analgésica do sistema digestério, antitussigena, carminativa,
expectorante e descongestionante das vias respiratdrias, por meio dos 6leos essenciais (Abbasi -Malekia et al., 2017; Fejér et al.,
2018). Com isso foi testado sua atuacdo como estabilizadora em nanoparticulas de prata para o tratamento coadjuvante da
depresséo.

Nesse seguimento, apesar dessas diferentes utilidades das nanoparticulas de prata e de Mentha Piperita L nao foi
identificado na literatura nenhum estudo que relacione esses efeitos no tratamento coadjuvante da depressao, sendo essa pesquisa
considerada inovadora para avaliar seu uso nesse transtorno psiquiatrico que é considerado como uma verdadeira epidemia com
altas taxas de prevaléncia, incidéncia e mortalidade mundiais.

Portanto, o objetivo principal deste estudo foi desenvolver as nanoparticulas de prata estabilizadas no extrato
hidroalcéolico de Mentha Piperita L, para tratamento coadjuvante da depressao e especificamente caracterizar as nanoparticulas
de prata estabilizadas no extrato hidroalcoolico para tratamento da depressdo; caracterizar o sistema nanoparticulado
AgNPs/CMC, por meio das técnicas de espectrometria de absorcdo na regido do UV-Vis, microscopia eletrdnica de transmissdo
(MET) e espectrometria de fluorescéncia de raios-X por reflexdo total (TXRF) e avaliar a genotoxicidade das nanoparticulas de

prata estabilizadas no extrato hidroalc6olico de Mentha Piperita L para tratamento da depresséo.

2. Metodologia

Trata-se de uma pesquisa experimental e comparativa. O delineamento foi de casualidade. Os experimentos foram
realizados no laboratério do Centro Universitario UniFacid em parceria com o Instituto Federal do Piaui (IFPI) e a Universidade
Federal do Piaui (UFPI). A pesquisa foi realizada de abril a maio do ano de 2022. Ressalta-se que para a realizagdo dos
experimentos foram respeitadas as recomendac@es da Organizacdo Mundial de Satde (OMS), referente ao distanciamento social,
devido a pandemia do COVID-19, respeitando os protocolos de seguranca estabelecidos.

As folhas de horteld foram compradas no mercado central da cidade de Teresina-Pl. Em laboratério, as folhas foram
colocadas para secar e depois trituradas até se obter 200g de p6 grosso, este foi amassado em &lcool (70%) em proporcao soluto
- solvente de 1:5 por 24 horas. Depois, 0 extrato hidroalcodlico das folhas de horteld foi filtrado utilizando um funil de algodao
por quatro vezes, e por fim foi centrado sob baixa pressao obtendo-se o extrato seco.

A sintese de nanoparticulas de prata (AgNPs) na presen¢a do Borohidreto de sodio foi preparada a partir da adicéo de
25 mL de nitrato de prata (1,0 mmol/L) e 75 mL de Borohidreto de sodio (2,0 mmol/L). Essas duas substancias foram misturadas
a temperatura ambiente, sob agitacdo magnética. Apds a formacao das AgNPs, 25 mL da solucéo estabilizadora de horteld foi
adicionada, resultando na formag&o de nanoparticulas de prata na solugéo de horteld.

Jé& para a obtencdo da sintese de nanoparticulas de prata na presenca de citrato de sddio utilizou-se cerca de 100 mL da
solucdo de nitrato de prata (1,0 mol/L) que foi aquecida sobre agitagdo constante até sua temperatura de ebulicdo. Assim que a
solucdo de nitrato de prata alcancou a temperatura de ebuligdo, adicionou-se 5 mL de citrato de sodio (1%) sob agitacdo

magnética (Figura 1). As AgNPs de prata formadas foram resfriadas e em seguida foi acrescentado 100 mL da solugao de hortela.
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Figura 1 - Solucdo de nanoparticula de prata apés adigdo de nitrato de prata e citrato de sodio a 1%.

Fonte: Dados da pesquisa (2022).

Depois da sintese, a solugdo nitrato de prata/citrato/folha de horteld foi caracterizada por espectroscopia

infravermelho e UV-Vis.

3. Resultados e Discussao

As particulas sintetizadas pelo método de redugdo com citrato de sédio apresentaram uma coloracdo marrom (Figura
1), que é caracteristica de nanoparticulas de prata com tamanho nanométrico (Lemes; et al., 2017).

Todas as solugdes sintetizadas foram qualificadas por espectroscopia infravermelho por UV-vis. O espectro maximo de
absorc¢éo da solucdo das AgNPs sintetizadas na presenga de 75mL de borohidreto de sddio atingiu 416,5 nm (Figura 2). Enquanto

0 comprimento de onda méaximo da solucdo das nanoparticulas sintetizadas na presenca de 5 mL de citrato de sédio atingiu cerca

de 416 nm (Figura 3).

Figura 2 - Espectro de absorcdo da solugdo coloidal de AgNPs sintetizada na presenca de 75ml borohidreto de sddio (2,0

mmol/L) e 25 mL de nitrato de prata (1,0 mmol/L).
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Fonte: Autores (2022).
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Figura 3 - Espectro de absorcao da solugao coloidal de AgNPs sintetizada na presenga de 5 mL de citrato de sodio (1%) e 100

mL de nitrato de prata (1,0 mol/L).
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Fonte: Autores (2022).

O espectro de absor¢do da solucdo de sintese de nanoparticulas de Ag por borohidreto de sédio que apresentou um
comprimento de onda maximo de 416,5 nm, difere dos achados de Brito et al. (2021), que em uma de suas suspensoes,
denominada padrdo de NPAg por borohidreto, apresentou uma banda com méximo de absorbéancia de 407 nm. Além disso, outra
pesquisa encontrou picos méaximos de absorbancia de 390 nm na solucédo de nitrato de prata em contato com o borohidreto (Brito;
etal., 2022).

No entanto, o espectro de absor¢do da sintese de AgNPs na presenca de citrato de sodio, demonstrado na Figura 3
corrobora com o estudo de Lemes, Castilho e Raniero (2017), que ao avaliar a influéncia da concentracéo de citrato de sédio no
tamanho das nanoparticulas de prata, encontrou ao final da sintese de uma das suas amostras um espectro de absor¢éo de 416
nm, e em outra amostra um espectro maximo de 420 nm, o que pode ser justificado pela adi¢do de diferentes concentracdes de
citrato de sddio. Outro estudo também encontrou picos méximos de absorbancia de 420nm para a solucéo de nitrato de prata em
contato com citrato de sddio (Brito; et al., 2022).

Com relacdo ao extrato seco hidroalcdolico de horteld preparado com alcool 70%, obteve-se dois espectros maximos
de absorcdo, sendo 283,5 e 324,5 nm (Figura 4). Assemelhando-se ao estudo de Farias et al. (2017), que ao avaliar extratos da
planta Aniba canelilla encontrou valores maximos de comprimento de onda de 240 a 285 nm, podendo chegar também no
intervalo de 300 a 500 nm. Entretanto, outro estudo que analisou o extrato bruto de cavalinha para fins medicinais encontrou

comprimentos de onda maximos do extrato de 663 e 645 nm (Pereira et al., 2019).

Figura 4 - Espectro de absorcao do extrato seco hidroalcéolico de horteld, preparado com alcool 70%.
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Fonte: Autores (2022).
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No presente estudo, a solugdo de nanoparticulas de prata a partir de borohidreto de sodio estabilizadas com extrato seco
hidroalcoolico de horteld apresentou espectro de absor¢do maxima de 266,5 e 391 nm. Enquanto a outra solugdo de AgNPs
sintetizada a partir de citrato de sodio e posteriormente estabilizada com extrato seco hidroalcéolico apresentou comprimentos

de onda méaximos de 279, 324,5 e 420 nm (Figura 5).

Figura 5 - A: Espectro de absorcdo da solucdo coloidal de AgNPs sintetizada a partir de borohidreto de sédio com adicdo do

extrato seco de horteld; B: Espectro de absor¢do da solucdo coloidal de AgNPs sintetizada a partir de citrato de sédio com adicao

do extrato seco de hortela.
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Fonte: Autores (2022).

No estudo de Brito, et al., (2022), que avaliaram soluc¢Ges de nanoparticulas de prata AgNp estabilizadas em extrato de
jurema preta (Mimosa tenuiflora), a anélise da solucdo de nitrato de prata/mimosa/citrato apresentou pico maximo de absorbancia
de 450nm e a solucéo de nitrato de prata/mimosa/borohidreto apresentou pico maximo de absorbancia de 400nm, diferindo do
presente estudo, porém com dois picos de valores proximos.

Na Figura 6, é possivel observar os picos de absorbancia das solucGes realizadas, de forma isolada (AgNPs/borohidreto
e AgNPs/citrato e Extrato hidroalcéolico de horteld) e com a adigdo do estabilizador extrato hidroalcdolico de hortela
(AgNPs/borohidreto/horteld e AgNPs/citrato/horteld). Nota-se que na presenga de borohidreto de sddio os picos maximos de
absorbancia foram maiores. No entanto, para as duas solucdes identificou-se a formacdo de nanoparticula de prata indicando que
0 extrato de hortela é capaz de estabilizar a AgNps (Figura 6). Corroborando com o estudo de Brito, Viana e Viana (2022), onde
0 extrato de mimosa também estabilizou as duas solu¢es (AgNPs/borohidreto e AgNPs/citrato). Portanto, o pico formado na

andlise por UV/vis indica que o extrato seco hidroalcdolico de horteld € eficiente na estabilizacdo de AgNPs.
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Figura 6 - A: Espectros de absor¢do das substincias de extrato seco de horteld, AgNPs com borohidreto e AgNPs com
borohidreto e extrato seco de horteld. B: Espectros de absorcao das substancias de extrato seco de horteld, AgNPs com citrato e
AgNPs com citrato e extrato seco de hortel&.
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Fonte: Autores (2022).
4. Concluséo

Assim, o uso de medicamentos fitoterapicos se tornou comum, visto que, apresentam boa eficacia e menor risco de
reacOes adversas em comparacdo com 0s medicamentos convencionais, além de facilitar a adesdo ao tratamento. Além disso, as
nanoparticulas de prata apresentam cada vez mais relevancia na prética médica conhecida como nanomedicina.

Nesse sentido, no presente estudo, a utilizagdo do extrato de horteld mostrou — se eficiente para a formacgéo e
estabilizacdo das AgNps pelo o UV-vis. No entanto, sugere-se que outros trabalhos sejam realizados futuramente para verificar
os efeitos e a eficacia de nanoparticulas de prata estabilizadas em extrato hidroalcéolico de Mentha piperita como coadjuvante

no tratamento da depresséo.
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