FORMULACAO ORAL DE ANFOTERICINA B EM LIPOSSOMAS PEGUILADOS
DEMONSTRA ALTA EFICACIA TERAPEUTICA EM MODELO MURINO DE
CRIPTOCOCOSE
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A criptococose ¢ uma infec¢do flingica potencialmente fatal que afeta principalmente
individuos imunocomprometidos. A anfotericina B (AmB) permanece como o principal
tratamento disponivel; no entanto, seu uso ¢ limitado pela nefrotoxicidade, pelo alto custo e
pela necessidade de administragdo intravenosa, demandando a hospitalizagdo do individuo.
Neste estudo, foi desenvolvida uma formulagdo de AmB incorporada em lipossomas
PEGuilados (LAmB), utilizando lipidios de baixo custo e um método simples e escalonavel. Os
lipossomas resultantes apresentaram didmetro uniforme de aproximadamente 110 nm e
eficiéncia de encapsulamento superior a 95%. A eficacia terapéutica e o perfil de toxicidade da
LAmB foram avaliados por via oral em um modelo murino de infec¢do por Cryptococcus
neoformans, em comparagdo a AmB deoxicolato convencional (Anforicin®). O tratamento com
LAmB reduziu de forma significativa a letalidade dos animais e a carga fingica nos pulmdes e
no cérebro, além de preservar melhor a arquitetura pulmonar em relacdo a Anforicin. A
formulacao também diminuiu a inflamagao, evidenciada pelos niveis mais baixos de CXCL10
e IL-6 no tecido pulmonar e no lavado broncoalveolar. Ambas as formulag¢des induziram apenas
alteragdes renais leves, sem sinais de hepatotoxicidade, em conformidade com o perfil ja
conhecido da classe AmB. Em conjunto, esses resultados demonstram que a nova formulacao
apresenta forte atividade antifingica aliada a um bom perfil de seguranca. De forma
particularmente relevante, a possibilidade de administragdo oral da LAmB pode superar
barreiras importantes associadas as terapias atuais, configurando uma estratégia promissora,
acessivel e potencialmente transformadora para o tratamento da criptococose.
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