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PG75

Investigacbes para promocao do controle da pneumonia por
acao fotodindmica

LIMA, Isabelle Almeida de; BAGNATO, Vanderlei Salvador

isabelle.almeida@ifsc.usp.br

A pneumonia é uma infeccdo caracterizada pela inflamacdo dos alvéolos estando entre as principais
causas de morbimortalidade, devido principalmente a dificuldade de se encontrar tratamentos eficazes
frente ao aumento dos microrganismos resistentes a antibiéticos. A Terapia Fotodindmica Antimicrobiana
(TFDa) apresenta-se como potencial alternativa, devido sua alta eficiéncia antimicrobiana e agdo
n3o-especifica com foco em mudltiplos alvos moleculares, seletividade ao local de tratamento e carater
ndo invasivo. Estudos realizados por nosso grupo relataram a eficiéncia e seguranca de um protocolo
para fotoinativagcdo de Streptococcus pneumoniae in vitro, bem como a entrega de luz (infravermelho —
808nm) e fotossensibilizador (Indocianina Verde — ICG) em modelo animal. No entanto, a redugdo
de microrganismos in vivo ainda apresenta desafios a serem contornados, devido & presenca do
surfactante pulmonar. (1) Uma estratégia promissora consiste no uso de veiculos como os compostos
de perfluorocarbono (PFCs), que possuem alto poder de dissemina¢do, promovendo distribuicdo mais
uniforme dos materiais administrados, além de apresentarem alta solubilidade de oxigénio, que é
extremamente vantajoso para TFDa. Entretanto, estes compostos, como o 1-bromoperfluorooctano
(PFB) apresentam caracteristicas lipo-hidrofébicas que limitam sua interagdo com farmacos, sendo
necessario o uso de emulsificantes para garantir a entrega adequada dos medicamentos. (2) Desta
forma, o presente trabalho tem por objetivo obter formula¢ées empregando PFB e ICG, com diferentes
emulsificantes, como a lecitina e Pluronic®. Inicialmente, foram realizados ensaios de TFDa empregando
ICG a 10 uM, lecitina a 5% (m/v) e diferentes concentra¢des de PFB (50, 60, 70 e 80% (v/v)), na
presenca de 5% (v/v) do surfactante pulmonar clinico Survanta®, e dose de luz de 20 J/cm?. Nestas
condicdes, foi possivel observar a reducido total de S. pneumoniae para as concentracées de PFB acima de
60% (v/v). Entretanto, apenas a 50% (v/v) houve emulsificacdo das fases, que seria o interesse inicial.
Assim, considerando a concentragdo de 60% (v/v) PFB, foi verificado se a alteragdo da porcentagem de
lecitina resultaria na formacdo da emuls3o, mas observou-se que mesmo variando este pardmetro, ainda
permaneciam duas fases imisciveis. Além da lecitina, tem sido proposto o uso de Pluronic® F-127, que
permitiu a obten¢do de formulagdes a partir de diferentes concentragdes (0.08 a 5% (m/v)) mesmo com
elevada porcentagem de PFB. Dentre as concentracdes testadas, apenas a 0.08% (v/v) de Pluronic®
observou-se uma pequena reducdo microbiana. Entretanto, notou-se que no grupo controle (apenas ICG
livre) ndo houve inibicdo total da TFDa pelo Survanta® como esperado, indicando possivel degradacio
deste surfactante. Este interessante fato tem sido alvo de estudos recentes, indicando uma possivel
alternativa a ser empregada. Uma vez que o surfactante pulmonar é constantemente produzido, uma
leve degradacdo poderia ocasionar menor afinidade do mesmo pela molécula da ICG, permitindo assim
que esta alcangasse o alvo microbiano, sem danos ao paciente. (3) Assim, tendo em vista o potencial
de formulacdes empregando PFB, os préximos estudos se concentrardo em entender o funcionamento e
as intera¢des do surfactante pulmonar com a ICG, bem como em otimizar os parametros para que haja
liberacdo de forma adequada do fotossensibilizador, ajustando-se a concentracdo dos componentes, além
da metodologia empregada.
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