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Carreadores Lipidicos Nanoestruturados (CLN).
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Resumo

A lidocaina (LDC) é um anestésico local que pode ser usado para dor pés-cirirgica ou relacionada ao cancer, por
infusdo intravenosa ou bolus. Uma alternativa para manter os niveis plasmaticos do farmaco sao os carreadores de
liberacdo sustentada, onde se destacam os carreadores lipidicos nanoestruturados (CLNs), por possuirem
biocompatibilidade, baixa toxicidade, reprodutibilidade e alta eficiéncia no transporte de drogas hidrofébicas. Este
projeto teve como objetivo continuar o desenvolvimento de formulagcdes com lipidios naturais altamente refinados
iniciados em 2017, no primeiro ano de iniciagdo cientifica, e realizar a caracterizacao fisico-quimica e cinética (perfil de

liberacao in vitro).
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Introducgéo
Entre as vérias classes de medicamentos utilizados para
combater a dor ou dor crdnica relacionada a situagfes de
pés-operatério, um dos tratamentos mais tradicionais € a
lidocaina, que € um anestésico local e pode ser usada
por infusdo ou bolus, por possuir baixo tempo de meia
vida; essas condi¢cdes exigem controles adicionais do
paciente, equipamentos e/ou doses mais altas do
medicamento. Para resolver esse problema, a forma
farmacéutica de liberagdo sustentada pode ser utilizada,
e este sistema engloba algumas classes, incluindo os
carreadores lipidicos nanoestruturados (CLN), que
possui vantagens de ser biocompativel, biodegradavel e
ter flexibilidade em relagdo a natureza do medicamento
encapsulado. Esses CLNs sdo de interesse para a
indastria farmacéutica, pois podem ser escalonaveis e
podem ser formulados com excipientes de baixo custo.
Resultados e Discusséo

Para definir quais excipientes possuiriam efeitos que
resultam num comportamento que fosse desejado na
formulagdo da CLN com a lidocaina, foi realizado um
delineamento experimental variando as massas de que
resultou em 16 formulacdes e uma triplicata no ponto
central. Para essa avaliacdo, foram analisados
resultados obtidos no software Minitab® v.18, e os
resultados dos efeitos no tamanho (Z-average), indice de
Polidispersdo (PDI), Potencial Zeta e Eficiéncia de
Encapsulacéo (%EE) estdo apresentados na tabela 1.
Tabela 1. Efeitos dos excipientes nos outputs

Lipidios Sélidos Z-average PDI Potencifal A EE%
(em maédulo)
Palmitato de Cetila 1 T 1 !
Cera de Abelha NS 1 1 1
Lipidios Liquidos
Migliol NS NS NS !
Oleo de Ricino NS NS 1 T
Oleo de Gergelim NS 1 l l
Oleo de Milho NS NS NS l
Oleo de Algodéo NS NS NS T
Tensoativos
Kolliphor 1 T ! 1
Polissorbato 80 NS 1 1 1
Legenda: 1 Aumento no valor | Diminuigdo no valor NS - N&o Significativo

A partir desse resultado, foram selecionados a Cera de
Abelha, o Oleo de Ricino e o Polissorbato 80, pois estes

aparentaram atender os parametros desejados. Para
essa confirmacéo, foi realizada uma caracterizacdo da
CLN com esses excipientes na sua formulacdo e os
resultados estéo representados na Tabela 2.

Tabela 2. Caracterizagéo da CLN otimizada.

Z-Average PDI Potencial Zeta %EE

CLN 25093935 0242005 -476+1,1 89,37 + 0,56
Foi analisado também o perfil cinético dessa formulacgéo,
ou seja, o perfil de liberacdo in vitro, tanto da lidocaina
livre quanto da lidocaina na CLN. Esse resultado esta
apresentado no grafico 1.

Gréfico 1. Média e desvio padréo em % de LDC (LD) livre 5 mg/ml,
LDC livre 2,5 mg/ml e LDC encapsulada (NLC) 5 mg/ml.

Conclusdes
Com base nos resultados apresentados nesse projeto,
pudemos concluir que a melhor formulagéo para a CLN
nesse caso seria com cera de abelha, 6leo de ricino e
polissorbato 80, que apresentaram caracteristicas fisico-
guimicas que seriam apropriadas para encapsular a
lidocaina nesse tipo de carreador.
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