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A leishmaniose visceral canina (LVC) é causada pelo protozoario zoondtico
Leishmania

(Leishmania) infantum. Desde 2016 a miltefosina € a unica alternativa de
tratamento para os

caes infectados no Brasil. Sua administragdo, no entanto, ndo é capaz de
erradicar a carga

parasitaria, apresenta importantes efeitos adversos gastrointestinais e casos de
resisténcia e



recidivas sdo comuns. A incorporacao de farmacos a sistemas nanoestruturados
é
potencialmente capaz de melhorar sua atividade, reduzindo efeitos colaterais

associados e doses

de tratamento necessarias. Neste trabalho, buscou-se avaliar o efeito da
incorporagao da

miltefosina a uma nanoemulsdo (N-milt) em modelos in vitro e in vivo com L.
infantum (protocolo

002/2025 aprovado pela CEUA/UFJF). In vitro, N-milt apresentou valores de
Concentragao

Inibitéria Média (CI50) sobre as formas amastigotas intracelulares do parasito
equivalentes ao

farmaco livre, correspondendo a 1,56 e 1,3 ug/mL, respectivamente. Em testes
de citotoxicidade

com macréfagos murinos a janela de seguranca do farmaco foi
importantemente estendida, com

valores de CC50 de 22,7 ug/mL para miltefosina e 57,45 para N-milt. No modelo
in vivo, animais

BALB/c infectados com o parasito foram tratados com N-milt nas doses de 0,5,
1,5 e 2,5mg/kg,

comparativamente a controles com miltefosina 1,5 (milt-1,5) e 2,5mg/kg (milt-
2,5). Acarga

parasitaria visceral foi determinada no baco e figado apds os tratamentos.
Enquanto o controle

milt-1,5 reduziu 76,12% e 83,83% a carga desses 6rgaos, respectivamente,
milt-2,5 demonstrou

maior reducgao, de 99,06% e 94,84%. O nanossistema N-milt-0,5 foi capaz de
reduzir em 94,39%



e 84,25% a carga dos respectivos orgaos; N-milt-1,5 reduziu 99,11% e 97,05%;
e N-milt-2,5

reduziu em 99,23% e 94,37% a carga dos 6rgéos citados. Andlises estatisticas
nao demonstraram

diferenca entre os resultados de milt-2,5, N-milt-1,5 e N-milt-2,5. Isso significa
que a inibicdo
parasitaria obtida pela dose de 1,5mg/kg de miltefosina nanoestruturada foi

estatisticamente

equivalente a inibicdo obtida pela dose de 2,5mg/kg de miltefosina livre,
demonstrando uma

reducédo de 40% na dose efetiva necessaria do farmaco quando incorporado a
nanoemuls&o.

Estes dados sugerem um importante aprimoramento do unico medicamento
atualmente

disponivel para o tratamento da LVC, possivelmente com melhor
direcionamento do ativo e

reducdo dos colaterais associados. Analises de escore clinico nao
demonstraram toxicidade para

o periodo de tratamento realizado. Os resultados obtidos abrem uma nova
perspectiva na

abordagem terapéutica de caes infectados com o parasito L. infantum. Outros
testes estédo em

andamento para a elucidacdo dos perfis imunologicos, de morte celular
parasitaria e das

alteracdes bioquimicas induzidas pelos tratamentos com os nanossistemas.
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