OTIMIZACAO E AVALIACAO DA CITOTOXICIDADE DE
FORMULACAO DE NANOCAPSULA DE CUMARINA
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Introducao: A Cumarina - CUM (1,2 benzopirona), encontrada em diversas
plantas medicinais, possui acao anti-inflamatéria, imunomoduladora e
antiparasitaria, tornando-se de interesse para o tratamento da leishmaniose. Em
paralelo, tem-se observado que a atividade leishmanicida de alguns ativos é
potencializada em sistemas nanoestruturados. Objetivos: Otimizar a formulacao de
nanocapsula de CUM (NCC) desenvolvida previamente, aprimorando as
caracteristicas fisico-quimicas da nanoparticula (NP), e avaliar sua citotoxicidade
para posterior desenvolvimento de nanofarmaco para tratamento da
Leishmaniose. Metodologia: Foi realizado um planejamento experimental 23
empregando delineamento composto central rotacional para avaliar a influéncia da
guantidade de polimero, éleo e tensoativo, resultando em 17 formulacées de NCC
(nanopreciptacao). Obteve-se como resposta o diametro (D), indice de
polidispersao (PDI), ambos por dispersao dinamica da luz, potencial zeta (PZ -
mobilidade eletroforética), teor de ativo (TA, Cromatografia Liquida de Alta
Eficiéncia - CLAE) e eficiéncia de encapsulacao (EE -ultracentrifugacao/CLAE). A
toxicidade de NCC (10 - 100 pg/mL) foi avaliada em macréfagos (murino) e
neutréfilos (humano) pelo teste do MTT. Resultados: As varidveis analisadas ndo
afetaram significativamente (p<0,05; ANOVA) o D, PDI, PZ e TA das NP. Todavia,
as quantidades de 6leo e de polimero mostraram efeito significativo sobre a EE,
com aumento de 30% em relacao a formulacao anterior (maxima de 49,9%). Esse
resultado permitiu a preparacao de mais trés formulacdées com maior quantidade
de Oleo, resultando numa NP com EE de 58%. A NCC nao reduziu
significativamente a viabilidade de neutréfilos (10 - 100 pg/mL) ou macréfagos (50
e 100 yu/mL). Conclusao: O estudo permitiu a otimizacao na encapsulacao da CUM,
gque nao foi téxica para neutréfilos ou macréfagos. Diante dos resultados
promissores os estudos prosseguem para avaliar o efeito leishmanicida da NCC.
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