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Introducao

Hidrogéis sdo redes poliméricas tridimensionais capazes
de absorver grandes quantidades de agua, possuindo
dimens@o micro ou nanoestruturada, e sdo formados a
base de copolimeros da classe dos poloxamers, os quais
possuem grande potencial como biomateriais em
aplicacdes tais como dispositivos de liberagcdo de
farmacos[1]. Este trabalho de pesquisa tem como objetivo
principal, desenvolver e caracterizar, do ponto de vista
fisico-quimico e fotobiolégico, hidrogéis a base de
copolimeros da classe dos poloxamers (polipropileno
glicéis), para liberacdo controlada de derivados
curcumindides, buscando a aplicacéo tépica em protocolos
clinicos de tratamento de neoplasias utilizando-se a
Terapia Fotodindmica. Realizaram-se ensaios in vitro para
avaliacdo da compatibilidade biolégica e aplicacdo do laser
terapéutico, apds incubacdo com a formulacdo em cultura
de fibroblastos da linhagem 3T3-NIH e de melanoma de
murino da linhagem B16-F10 utilizando-se o teste MTT
para viabilidade celular.

Resultados e Discussao

O farmaco incorporado ao hidrogel foi um derivado
curcuminéide comercial (Sigma-Aldrich Co.) de origem
natural (curcumina) [2]. A formulacéo foi obtida utilizando a
técnica de ultra homogeneizacdo a baixa temperatura
utilizando-se um homogeneizador do tipo ultra-turrax. A
formulagédo final foi avaliada empregando-se a técnica de
espalhamento dinamico de luz (DLS) e a espectroscopia
de absorcdo e emissdo no UV-visivel, obtendo-se os
principais parametros fotofisicos e fisico-quimicos da
formulacdo  nanoestruturada. Os  resultados de
caracterizagcdo por DLS para os hidrogéis demonstraram
um tamanho de particulas médio de 115,6 nm e potencial
zeta de
-22,3 mV, com Pdl < 0,2. A associagdo do ativo ndo
alterou suas propriedades fotofisicas no estado
estaciondario, mantendo o perfil de absor¢éo e emisséo de
fluorescéncia caracteristicos do composto, com bandas
em 410 nm (EtOH) e 415 nm (Nanogel). Foram realizados
estudos in vitro para determinacdo da compatibilidade
biolégica do nanomaterial e também a avalicdo da
eficiéncia do laser semicondutor terapéutico. A formulacdo
foi incubada por 3 horas, em cultura de B16-F10, e a
viabilidade celular foi determinada utilizando-se o método
colorimétrico de MTT [3], resultando em um perfil de
biocompatibilidade para concentracfes
molares < 15 umol/L de curcumina nanoestruturada
(Figura 1). Na Figura 2 temos os resultados para o ensaio
in vitro de MTT demonstrando o efeito da fotoinativacao
em cultura de células de melanoma.
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Figura 1 - Ensaio de compatibilidade biolégica com
fibroblastos 313-NIH nas concentracbes de 0,5; 1; 3; 7,5;
10; 15 e 30 umol/L de nanogel de curcumina. O efeito
estatistico foi observado empregando ANOVA e o0 pos-
teste Tukey para multiplas comparacdes (*p< 0,05).
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Figura 2 — Ensaio bioldgico in vitro em melanoma de
murino da linhagem B16-F10 incubando-se a formulacéo
de curcumina/hidrogel a 10 upmol/L por 3 horas e
aplicando-se o laser terapéutico de 477 nm nas doses de
0,5 a 10 Jicm?2 O efeito estatistico foi observado
empregando One-ANOVA e pos-teste Tukey para
multiplas comparacgées (p< 0,05).
Conclusdes

Foi possivel obter uma formulacdo nanoestruturada com
potencial para liberacdo tépica e controlada de curcumina.
Os resultados dos ensaios biolégicos demonstraram um
efeito foto-terapéutico pronunciado para as doses acima
de 2,5 Jicm?, resultando na inativacdo do modelo
neoplasico para as doses de 5 e 10 J/cm? (viabilidade
celular reduzida para 20 e 18 %, respectivamente).
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