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Introducéao

A tuberculose é uma doenca infecto-contagiosa,
sendo a rifampicina (RF) um dos farmacos de
escolha terapéutica. Devido a baixa solubilidade
aquosa, a RF apresenta baixa absorcdo?!, dessa
forma, uma estratégia tecnolégica para contornar
essa desvantagem € a incorporacdo da RF em
nanoparticulas (NP) baseadas em polimeros
naturais como a quitosana (Q) e alginato de sodio
(AS). A compartimentalizagdo do farmaco em
nanoestruturas pode resultar em modificacées no
perfil de absorcdo, permeacdo, e liberacdo do
farmaco, bem como, reducdo da frequéncia de
administracoes e efeitos adversos?.

Objetivo

Desenvolvimento e caracterizacao de
nanoparticulas poliméricas baseadas em Q e AS
incorporadas com rifampicina.

Material e Métodos

As NP foram obtidas nas propor¢des (m/m) 1.6 e
6:1 (Q/AS), por meio da técnica de complexacao
polieletrolitica, utilizando agitagcdo por cavitacao.
Realizou-se a determinacdo do  didmetro
hidrodindmico médio e do potencial zeta das
particulas (Zetasizer Nano NS). A eficiéncia de
associagdo da RF nas NP foi realizada por
centrifugacéo e quantificagdo em espectrofotdmetro
UV-Vis (450 nm) através de metodologia validada
(Resolucdo n° 899/2003- ANVISA). As NP foram
liofilizadas com e sem crioprotetor e o diametro
avaliado apés a re-suspenséo.

Resultados e Discussao

As NP foram obtidas de duas formas, variando a
etapa de incorporagdo da RF, sendo: 1) adi¢do da
RF a Q seguindo com a adi¢do do AS e 2) adicao
da RF apés a formacdo do complexo Q:AS. As
amostras foram numeradas de acordo com a sua
composi¢do como: 1 (NP 1:6, RIF adicionada a
quitosana), 2 (NP 1:6, RIF adicionada depois da
formacéao), 3 (NP 6:1, RIF adicionada a quitosana) e
4 (NP 6:1, RIF adicionada depois da formacao). Os
resultados de caracterizacdo encontram-se na
Tabela 1.
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Tabela 1. Parametros das Nanoparticulas com RIF

Tamanho Potencial o
Amostra (nm) PDI zeta (V) EA (%)
1 301,5 0,21 -42,80 78,26
2 252,5 0,22 -43,40 61,66
3 402,5 0,26 26,8 69,12
4 444,4 0,34 27,2 59,77

Em relacdo a proporcdo dos polimeros, as NP
contendo maior proporcdo de AS (1:6)
apresentaram menor didmetro e PDI, em
comparacdo as com maior proporcao de Q (6:1). A
maior porcentagem de incorporagdo de farmaco
também foi observada para as amostras 1:6 Q:AS.
De acordo com os resultados de eficiéncia de
encapsulacdo, selecionou-se como forma de
obtencdo a adicdo da RIF na Q, seguindo com a
adicdo do AS. A utilizacdo de crioprotetor (dextrose
30%) antes do processo de liofilizacdo das MP,
evitou a formacao de agregados fortemente ligados,
possibilitando a re-suspensdo. No entanto, o
processo de liofilizacdo alterou os parametros das
NP, como diametro, PDI e potencial zeta. Apesar
dessas alteracbes, as NP contendo RIF
continuaram  com  caracteristicas  aceitaveis
(415,5nm e PDI de 0,43), para administracdo por
nebulizagédo.

Conclusodes

NP baseadas em Q e AS foram obtidas com
sucesso a partir da técnica proposta. As particulas
apresentaram elevada capacidade de incorporacgao
do farmaco e caracteristicas desejaveis a sua
potencial aplica¢éo no tratamento da tuberculose.
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