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Introducao |

O uso indiscriminado de farmacos anti-
tuberculose (anti-TB) de primeira linha, promoveu
quadros de resisténcia do agente patogénico da TB,
0 Mycobacterium tuberculosis, ao tratamento
medicamentoso®. A Organizagdo Mundial de Saude

(OMS) propbe, para reducdo e controle da
resisténcia, a sintese de novas substancias
eficientes contra a TB. Dentre estas, a

ricinoleilpirrolidilamida (RPA), uma amida graxa,
vem apresentando resultados satisfatérios contra
cepas resistentes de M. tuberculosis®>. A OMS
também recomenda associar substancias ativas a
sistemas de liberagdo prolongada. Para que estes
sistemas sejam desenvolvidos, € importante
conhecer as interacbes moleculares entre
substancias ativas e carreadores, tais como
lipossomos. O trabalho objetiva incorporar,
quantificar e caracterizar os efeitos da RPA na
dindmica de modelos lipossomais compostos por
dimiristoilfosfatidilcolina (DMPC), através da técnica
de FTIR.
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Figura 1: Estrutura de RPA (A) e DMPC (B)

Resultados e Discussao |

A RPA foi incorporada em lipossomos durante a
técnica de hidratagédo de vesiculas. Foi quantificada
a partir do seu efluxo das vesiculas apés tratamento
com Triton X-100, monitorado por UV-visivel
(239nm). A concentracdo de RPA incorporada nos
lipossomos foi cerca de 320 pM (Figura 2). As
amostras nos ensaios de HATR-FTIR foram
submetidas a 50 varreduras, em resolugéo de 2 cm™
e faixa de frequiéncia de 400 a 4000 cm™, a 25°C. A
presenca de RPA promove um deslocamento nas
bandas referentes aos grupos fosfato e carbonila
(Tabela 1), sugerindo que esta preferencialmente
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localizada na interface lipidica. Um aumento na
largura da banda de fosfato de 18,42 cm™ sugere
que a RPA pode aumentar a mobilidade nesta
regido do lipidio®.
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Figura 3: Concentracdo de RPA incorporada em

lipossomos de DMPC (uM) em funcdo da razao
inicial entre RPA e DMPC.

Grupos DMPC DMPC+RPA | Variacbes
PO, 1226,73 1230,58 3.85
C=0 1734,01 1735,93 1,92

Tabelal: Valores dos nimeros de onda dos picos
caracteristicos dos lipossomos de DMPC na
presenca e auséncia de RPA.

Conclusodes

A RPA parece promover um aumento da mobilidade,
na regidao de interface lipidica referente aos grupos
fosfato e carbonila, o que indica uma alteracdo na
sua fluidez e permeabilidade. Tais resultados tém
elevada importdncia a serem considerados em
estudos para viabilizacdo de sistemas de liberacéo
prolongada de farmaco.
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