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AMPHODEPOT®: UM NOVO TRATAMENTO LOCAL DA LEISHMANIOSE
CUTANEA EM MODELO EXPERIMENTAL DE LEISHMANIA BRAZILIENSIS.
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O tratamento convencional da leishmaniose baseia-se prioritariamente no uso de
antimoniais pentavalentes e Anfotericina B (AmB), farmacos que apresentam elevada
toxicidade sistémica. Além dos efeitos adversos, essas terapias exigem administragdes
parenterais prolongadas que frequentemente demandam internagao hospitalar, onerando
o sistema de saude e dificultando a adesdo do paciente. Como alternativa, nosso grupo de
pesquisa desenvolveu particulas de poli (4cido latico-co-acido glicélico) (PLGA)
contendo AmB, visando o tratamento da leishmaniose cutdnea por meio de inje¢des
intralesionais que promovam efeito depot e direcionamento para a fagocitose
celular.Utilizando o método de emulsdo e evaporacdo do solvente, foram produzidas
particulas em trés faixas de tamanho: 200 nm (NanoP), 2 um (MicroP) e > 20 um
(MacP03). Triagens in vivo identificaram as microparticulas (AmphoDepot®) como a
formulacao mais eficaz na redugdo da carga parasitaria em camundongos infectados com
Leishmania amazonensis. Para validar essa eficacia frente a espécie de maior relevancia
no Brasil, Hamsters Golden (modelo suscetivel) foram infectados com promastigotas
metaciclicas de L. braziliensis na orelha (10%) e na pata (10°).No 35° dia pos-infecgio
(dpi), os animais receberam dose unica intralesional de Anforicin® (AmB livre),
AmphoDepot® ou veiculo, com uma segunda dose de reforco do AmphoDepot®
administrada no 63° dpi. Os resultados demonstraram que, embora uma Unica dose de
AmphoDepot® controle a lesdo na pata por quatro semanas, o reforco foi determinante
para uma regressao clinica efetiva. Aos 98 dpi, o regime de duas doses de AmphoDepot®
mostrou-se significativamente superior na redu¢ao da carga parasitaria na pata (p <0,001)
em comparagdo aos demais grupos. Na orelha, esse esquema preveniu a ulceragdo e
reduziu drasticamente o nimero de parasitos. Estes achados ratificam a eficacia da
veiculacdo da AmB em microparticulas, evidenciando que a AmphoDepot® potencializa
a atividade leishmanicida local e supera as limitagdes da anfotericina livre e dos
tratamentos convencionais.
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