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Introducao |

A encapsulacdao de Anfotericina B (AnfB) em
lipossomas proporciona vantagens, como redugao
de efeitos indesejaveis causados por esse
antifangico, aumento do tempo de residéncia e dos
niveis de AnfB no plasma e acumulo de AnfB nos
locais de infecgdo'™,

A etapa inicial de preparagdo das vesiculas
contendo AnfB consiste na solubilizacdo deste
farmaco em uma suspensao lipossomal (Figura 1a),
cuja acidez é ajustada adicionando solugao de HCI 1
mol L™ (até pH ~ 3), seguido de aquecimento a 60
2C/10 s, sonicacdo em banho de ultrassom/10 s e
aquecimento a 60 °C/10 s. Esta etapa é finalizada
ajustando o pH, com solugao de NaOH 1 mol L™ (até
pH ~ 5), permanecendo a AnfB solubilizada (Figura
1b).

O objetivo deste trabalho foi verificar os possiveis
efeitos que a variagdo de pH pode causar na
estrutura da AnfB e se estes efeitos também
ocorrem quando AnfB estd associada as vesiculas
lipossomais. Para tanto, foram obtidos espectros de
absor¢do de AnfB livre e lipossomal, na regido do
UV-Vis, em solugdes tampéo (1<pH<10, for¢a ibnica
0,154 mol L™).

Resultados e Discussido |

As Figuras 1a e 1b mostram o aspecto visual da
AnfB antes e apds aplicagcdo da metodologia
descrita.

Figura 1. Anf a) antes; (b) apos éolubiliza@éo em
disperséao lipossomal.

Nos espectros (Figura 2) é possivel constatar que
AnfB ndo sofre alteracdes significativas em sua
estrutura, pois estes espectros ndo sofrem grandes
alteragbes em seus perfis. Para AnfB encapsulada,
as alteragdes nos espectros se tornam significativas
em pHs 9 e 10, enquanto para AnfB livre constata-
se maior dependéncia em relagdo ao pH. Além
disso, os espectros da Figura 2a em relagéo aos da
Figura 2b indicam encapsulacdo da AnfB nas
vesiculas lipossomais (Figura 3): a AnfB livre,
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nessas condi¢des, encontra-se principalmente na
forma monomérica, exibindo uma banda bem
definida e intensa em ~408 nm.
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Figura 2. Espectros de absorg¢édo (UV-Vis) de
AnfB livre (a) e lipossomal (b) em diferentes pHs.

Nos lipossomas, acredita-se que AnfB forme poros,
com 4 a 8 moléculas, na bicamada lipidica, o que
explica a banda mais intensa e definida em ~330
nm, que caracteriza agregados de AnfB.
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Figura 3. Valores de absorbancia (em 329 nm e 408
nm) de AnfB livre e lipossomal.

Conclusoes |

Neste estudo foi possivel constatar que:

- a variagdo de pH durante a preparacdo dos
lipossomas nao provoca alteragbes estruturais que
possam comprometer a atividade antifungica da
AnfB.

- esses resultados corroboram outros (ndo
mostrados nesse trabalho) que comprovam a
associacado de AnfB as vesiculas lipossomais.
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