
A Fluopsina C é um composto produzido pela bactéria
Pseudomonas aeruginosa  tem demonstrado alta eficiência contra
microorganismos resistentes. Entretanto, testes in vivo
demonstraram que o composto possui alta citotoxicidade e baixa
persistência no sangue o que diminui a capacidade de geração de
um produto farmacêutico comercializável. Assim, questionou-se
sobre a possibilidade de incorporação da Fluopsina C em cápsulas
lipossomais para aumentar a eficácia do produto e ao mesmo
tempo diminuir sua citotoxicidade.
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A cada ano, a problemática dos microrganismos resistentes à
múltiplas drogas aumenta e com ela os custos econômicos com
tratamentos. Dentre as infecções por microrganismos MDR, o
levantamento realizado globalmente pela Organização Mundial da
Saúde (OMS) classificou a Klebsiella pneumoniae como grau crítico
quanto a urgência para o desenvolvimento de novos tratamentos.
Neste sentido, a Fluopsina C pode ser uma nova molécula terapêutica
contra os microrganismos porém possui altos níveis de citotoxicidade
e baixa disponibilidade no sangue. Uma alternativa para diminuir a
citotoxicidade e melhorar a entrega é o uso do encapsulamento em
lipossomas para liberação controlada do fármaco, mantendo sua
atividade antimicrobiana contra bactérias de importância clínica com
vistas a se tornar um potencial produto comercial.

Acredita-se que o encapsulamento da Fluopsina C por lipossomas
reduz os danos citotóxicos em relação ao composto livre, assim como,
proporciona a liberação controlada do composto, sempre mantendo
sua eficaz atividade antimicrobiana contra Klebsiella pneumoniae. 

Figura 1: Klebsiella pneumoniae  
Fonte: o próprio autor

Preparar vesículas lipossomais.
Avaliar a atividade antimicrobiana in vitro da Fluopsina C
lipossomal contra Klebsiella pneumoniae ATCC 10031.
Avaliar a citotoxicidade da Fluopsina C lipossomal in vitro, em
células LLC-MK2 pelo método de redução de MTT.

Objetivo geral: 
Produzir, avaliar o efeito citotóxico in vitro e a atividade
antimicrobiana da Fluopsina C incorporada em lipossomas frente
Klebsiella pneumoniae.

Objetivos Específicos:

Nenhuma das formulações testadas neste
trabalho obteve alteração da atividade
antimicrobiana in vitro com sua versão
lipossomal em comparação a Fluopsina C
livre, o que comprova que a atividade não
foi suprimida com o encapsulamento. 

 Os resultados mostraram que a formulação de Fluopsina C
lipossomal DSPE-PEG DMSO+F apresenta atividade antimicrobiana
semelhante ao composto livre contra Klebsiella pneumoniae, sendo
que esse tipo de encapsulação mostrou, não apenas em teoria, mas
durante os experimentos realizados, diversas vantagens, como a
liberação controlada e redução da citotoxicidade nos testes in vitro. 
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Fonte: o próprio autor

Figura 2: Estrutura química da
Fluopsina C 
Fonte: Ma e colaboradores, 2013.
 

Biodisponibilidade 

 
Toxicidade

Sistema de liberação
controlada 

Menor tempo de tratamento
Seletividade ao alvo

Produção, Extração e Purificação da Fluopsina C:

AN + 100mg/L de CuCl2
48 e 24 horas 

28ºC 

CN + 5mg/L de CuCl2 
pH 6,8

10 dias a 28° 
Diclorometano 2:1 

sobrenadante

Centrifugar
Estufa

Extrusão em membranas PC de 0,4µm
durante 15 ciclos a temperatura ambiente.

Monitoramento da
Fluopsina C

 MFK Fluopsina C

Figura 9 e 10:  Determinação da Concentração Inibitória e
Bactericida Mínima da Fluopsina C livre e lipossomal
Fonte: o próprio autor

Tabela 1:  Concentrações citotóxicas
Fonte: o próprio autor


