*UCS ™

SIN\Vi3=E51eY:\s] ENCONTRO
DE CAXIAS DO SUL DE JOVENS

PESQUISADORES

@

E XV MOSTRA ACADEMICA

AVALIACAO FARMACOCINETICA DE ANFOTERICINA
B EM RATOS WISTAR
PKANFOT
Autores: Lara Batista Favero, Orientador: Leandro Tasso

PIBIC/CNPq

DE INOVACAO E TECNOLOGIA

INTRODUCAO / OBJETIVO

O estudo consiste na avaliacido farmacocinética da
Anfoterecina B (AmB) em ratos Wistar. A AmB é um
antifungico particularmente relevante em infecgbes
fungicas  sistémicas, como a  aspergilose
pulmonar/invasiva. Porém, seu mecanismo de
acao, embora nao totalmente conhecido, €
responsavel por efeitos colaterais muitas vezes
severos. Sendo assim, esse estudo piloto tem como
objetivo avaliar a farmacocinetica e toxicidade de
dois sistemas de liberacao inovadores de AmB na
forma de poOs secos inalaveis: nanocristais e
nanoparticulas poliméricas atraves da
administracao via intratrageual.

MATERIAL E METODOS

O estudo piloto foi realizado com 10 ratos Wistar,
pertencentes ao grupo tratado com nanocristais na
concentracao de 1,5 mg/kg.

Os animais foram anestesiados
por via intraperitoneal com
carbamato de etila para permitra =
exposicao e canulacao da arteria
carotida, a administracao do
farmaco e a permanéncia sob
sedacao durante todo o periodo
experimental e de coleta.

Para a administracao do farmaco, o dispositivo Dry
Powder InsufflatorTM foi adaptado, sendo utilizado
uma ponteira de gavagem acoplada a uma seringa
de 5 mL. A entrega do farmaco foi por via
intratraqueal.

As coletas sanguineas foram realizadas no periodo
de 0,5-36h através da canulacao da artéria carotida
e o0s orgaos-alvo (pulmao, figado e rim) foram
coletados para analise histopatoldgica de laboratorio
terceirizado.
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RESULTADOS OU RESULTADOS ESPERADOS

O estudo piloto foi conduzido com a dose de 1,5
mg/kg de Anfotericina B (nanocristais) administrada
por via Intratragueal e indicou variabilidade na
entrega da dose atraves do dispositivo Dry Powder
InsufflatorTM (Modelo DP-4-R). Ainda assim, foi
possivel realizar as coletas planejadas de sangue
para avaliacao farmacocinética, e a retirada dos
orgaos-alvo para avaliacao histopatologica. As
amostras sanguineas foram enviadas ao laboratorio
parceiro Farmanguinhos/RJ - Fundacao Oswaldo
Cruz e aguardam o processamento. A analise
histopatoldégica dos orgaos-alvo esta pendente de
analise por laboratorio terceirizado.

CONSIDERACOES FINAIS

Apesar das limitacoes encontradas, foi possivel a
administracao da Anfoterecina B na forma de pos
secos inalaveis (nanocristais) via intratraqueal no
modelo animal proposto, bem como as coletas de
amostras biologicas para as analises posteriores. A
continuidade do estudo permitira aprofundar a
avaliacao da cinética da AmB nos tecidos e verificar
possiveis efeitos adversos, contribuindo para o
desenvolvimento de uma estrategia terapéutica mais
seqgura e eficaz.
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