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ACT. Avaliacao de resisténcia a Terapia FotodinAmica em Enterococcus faecalis

Ana Ligia Blanco?, Laura Marise de Freitas!, Carla Raquel Fontanat.
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Introducdo: A terapia fotodindmica (TFD) é uma modalidade terapéutica alternativa aos tratamentos
convencionais e, resumidamente, consiste na aplicacdo topica ou sistémica de um corante
(fotossensibilizador - FS) ativado por luz em um comprimento de onda especifico em presenca de oxigénio,
culminando em morte celular por dano oxidativo, seja de células tumorais ou de microrganismos. Diante da
crescente resisténcia bacteriana observada atualmente, novas alternativas terapéuticas para infeccBes se
fazem cruciais. Nesse contexto, a TFD antimicrobiana (TFDa) oferece algumas vantagens em relagdo aos
agentes antimicrobianos convencionais, dentre elas a morte rapida e localizada das bactérias, evitando a
destruicdo da microbiota em outros locais. Ainda, considerando que a morte das bactérias ndo esta ligada a
mediacdo de radicais quimicos, o desenvolvimento de resisténcia vem sendo julgado improvavel, porém
ainda controverso. Entre os trés principais patdgenos bacterianos hospitalares que sdo resistentes aos
antibidticos disponiveis encontra-se a bactéria gram-positiva Enterococcus faecalis, cujas infeccGes
representam dificuldades terapéuticas reais. Objetivo: Avaliar o potencial de ciclos consecutivos de
tratamento em condi¢Oes subinibitérias de TFDa em induzir resisténcia na cepa bacteriana Enterococcus
faecalis; Metodologia: suspensdes padronizadas de E. faecalis foram submetidas a diversas condi¢des da
TFDa utilizando o FS azul de metileno e uma fonte de luz a base de LEDs com comprimento de onda de 660
nm, para encontrar a condi¢ao subinibitoria. Os ensaios foram feitos através de recuperagdo e contagem de
unidades formadoras de colbnias. A cepa foi entdo submetida a condicdo subinibitoria, as colbnias
recuperadas submetidas novamente, e assim sucessivamente, até um total de 5 ciclos. Resultados e
discussd@o: A condicdo subinibitoria para E. faecalis correspondeu & 25 pg/mL de azul de metileno e 120
J/icm2 de energia. As analises dos ciclos consecutivos na condicao subinibitdria forneceram indicios de que o
desenvolvimento de resisténcia é improvavel, mesmo em um tratamento em condigdes ineficientes: apo6s 5
ciclos ndo houve mais recuperacdo de unidades formadoras de colbnias ap6s o tratamento. Conclusdo: A
TFDa tem potencial para substituir ou ser adjuvante aos antimicrobianos convencionais dado a
improbabilidade de desenvolvimento de resisténcia bacteriana observada neste estudo. O uso de um
tratamento alternativo que ndo possibilite o desenvolvimento inicial e a propagacéo da resisténcia bacteriana
pode ser considerado uma politica chave de satde publica, caracterizando a pesquisa de uma terapéutica que
nado induza a resisténcia algo estratégico.
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ACT. Andlise do perfil renal de desportistas com suplementacédo dietética a partir da quantificacéo de
ureia e creatinina no soro sanguineo e estimativa do clearance de creatinina

André Luiz Gonzaga de Moraesl, Teresa Cristina de Barrosz.

LUniversidade Paulista — UNIP, Bauru.
?Instituto de Ciéncias da Sadde (ICS), Universidade Paulista — UNIP, Bauru.

Introduco: E sabido que a partir da suplementacéo alimentar, seja ela proteica ou com aminoécidos livres,
existe um aumento na sintese de ureia pelo figado. Consequentemente, 0 aumento na quantidade de ureia que
precisa ser excretada pelos rins pode levar a uma deterioracéo renal quando a suplementacéo é feita de forma
abusiva. Em longo prazo essa condicdo pode agravar-se, evoluindo para uma insuficiéncia renal. Para fins
diagndsticos, a diminuicdo das funcdes renais pode ser detectada laboratorialmente através da quantificacdo
de ureia e creatinina no soro sanguineo. Nao obstante, a quantificacdo de creatinina em urina 24 horas
(clearance de creatinina), é exemplo de outro teste utilizado no diagndstico de patologias renais. Objetivo:
Verificar se 0 consumo de produtos destinados a suplementacdo alimentar estd afetando a funcéo renal de
desportistas, bem como detectar precocemente possiveis alteracfes nas funcdes renais dos participantes
através de medidas de ureia e creatinina séricas e a estimativa do clearance de creatinina. Metodologia: A
selecdo dos participantes da pesquisa foi baseada em questionarios que contém critérios de incluséo
(praticantes de atividade fisica, adeptos a suplementacdo alimentar e isentos de acompanhamento
profissional baseado em andlises bioquimicas) e exclusdo (uso de esteroides anabolizantes, gestantes e
portadores de doencas crdnicas consumptivas). Coleta de dados antropométricos e pungdo venosa para coleta
do material bioldgico (sangue) de 30 individuos teste e 10 individuos controle. Foi realizada a quantificagdo
dos biomarcadores de fungdo renal, ureia e creatinina, presentes na circulagdo sanguinea. Para a
quantificagdo da ureia empregou-se 0 método enzimatico colorimétrico, enquanto na quantificacdo de
creatinina a metodologia aplicada foi a reacdo de Jaffé modificada (indice de correcdo). O clearance de
creatinina foi estimado a partir da formula Cockcroft-Gault disponibilizada no software da plataforma online
da Sociedade Brasileira de Nefrologia — SBN. Comparacdo dos resultados obtidos, entre grupo teste e
controle. Resultados e discussdo: Observaram-se niveis de ureia e creatinina quantitativamente desiguais
entre 0s grupos teste e controle. Dentre aqueles individuos que fazem suplementacdo alimentar (teste)
41,38% apresentaram niveis alterados de ureia, 46,43% alteragGes nos niveis de creatinina, 47,83% reducoes
na taxa de filtracdo glomerular e 21,74% altera¢Bes nos 3 critérios concomitantemente. Assim, os resultados
mostraram-se em concordancia com a hipo6tese estabelecida inicialmente, a qual se fundamentava na
possibilidade de sobrecarga renal e consequente decréscimo das funcBes renais da populacdo estudada.
Conclusao: Verificou-se significativa disparidade entre os resultados do grupo teste e controle. No que se
referem as alteracdes bioquimicas dos usuarios de suplementos alimentares, as mesmas mostraram-se
contrarias aos padrdes de saude fisica, evidenciando diminuicdo das fungdes renais em considerdvel parcela
da populacéo analisada.
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ACT. logurte enriquecido com curcumina e metformina reduz a dislipidemia e o estresse oxidativo em
ratos diabéticos

Daniela Fernades Roxol, Carlos Alberto Arcaro 1, Renata Pires de Assisl, Juliana Oriel OIiveiral, Mariane
de Freitasl, Iguatemy Lourenco Brunettil, Amanda Martins Baviera.
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Introducdo: As opcdes terapéuticas para o diabetes mellitus (DM) incluem insulina e agentes antidiabéticos
orais, sendo a metformina amplamente prescrita. No entanto, € crescente o interesse no uso de ativos naturais
como terapia complementar, seja por seus beneficios aditivos aos efeitos da terapia classica, seja pelo
potencial antioxidante. Sabe-se que o estresse oxidativo participa do estabelecimento das complicagdes a
longo prazo do DM. Objetivos: Neste trabalho foram avaliadas as consequéncias dos tratamentos de ratos
diabéticos com iogurte enriquecido com curcumina e metformina, isoladas ou associadas, em parametros
fisioldgicos e bioguimicos classicamente alterados no DM, bem como sobre o estresse oxidativo.
Metodologia: Ratos Wistar machos (140+£10g) receberam estreptozotocina (40mg/kg, i.v.) e foram divididos
em 6 grupos (n=7): ratos normais tratados com iogurte (NIOG); diabéticos tratados com iogurte (DIOG);
diabéticos tratados com 4U de insulina (DINS); diabéticos tratados com 90mg/kg de curcumina em iogurte
(DC); diabéticos tratados com 250mg/kg de metformina em iogurte (DM) e diabéticos tratados com 90mg/kg
de curcumina e 250mg/kg de metformina em iogurte (DCM), por 31 dias. Peso corporal e glicemia foram
determinados semanalmente. Ap6s 31 dias, foram determinados os pesos dos tecidos muscular e adiposo, 0s
niveis plasmaticos de triacilglicerol e colesterol e os niveis de malondialdeido (MDA), biomarcador de
peroxidacdo lipidica. Resultados e discussdo: No inicio do experimento, os animais diabéticos
apresentavam valores similares de glicemia ( 400mg/dL) e peso corporal ( 147g); ap6s 31 dias, foram
observados menores valores de glicemia em ratos diabéticos tratados, em relagdo ao DIOG (DINS=122+23;
DC=391+54; DM=257+58; DCM=269+60; DIOG=557+50, mg/dL). A partir do 22° dia de tratamento, ratos
DCM apresentaram peso corporal proximo aos ratos DINS e NIOG, corroborado pelos pesos do tecido
adiposo retroperitoneal e musculos EDL, que foram maiores em animais DCM em relacéo aos tratamentos
isolados. A dislipidemia observada neste modelo de DM foi prevenida pelo tratamento
curcumina+metformina: a reducdo nos niveis de triacilglicerol e colesterol em ratos DCM foi maior que
aquela observada nos tratamentos isolados. Houve aumento de quase trés vezes nos niveis de MDA em
plasma de ratos DIOG em comparacdo aos animais NIOG; os tratamentos isolados com curcumina ou
metformina reduziram os niveis de MDA j& a associa¢do metformina+curcumina (DCM) promoveu redugdo
adicional nos niveis de MDA, em rela¢do aos tratamentos isolados (NIOG=7.7+0.35; DIOG=21.3+1.87;
DINS=7.6+1.05; DC=16.9+1.33; DM=16.6£2.02; DCM=12.9+1.59, mol/L). Conclusdo: Houve reducgéo
significativa na dislipidemia e no estresse oxidativo em ratos diabéticos tratados com
metformina+curcumina, em comparagdo aos tratamentos isolados, evidenciando o potencial benéfico desta
associacao no combate aos disturbios observados no DM.

Palavras-chave: diabetes mellitus, co-terapias, estresse oxidativo.
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ACT. Ativagdo de mondcitos humanos de linhagem estimulados com a peconha de serpente Bothrops
jararaca
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Giovana Zaparoli Ferreira”, Suely Vilela Sampaio™, Lucia Helena Faccioli™, Karina Furlani Zoccal™.
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Introducdo: A peconha de serpente consiste em uma mistura complexa de diversos componentes como
metaloproteases, serinoproteases, fosfolipase A2, L-aminoacido oxidase, peptideos potencializadores de
bradicinina, entre outros, com diferentes efeitos biol6gicos, afetando o sistema hemostatico. Serpentes do
género Bothrops séo as principais causadoras de picadas na América Central e do Sul, sendo responsavel por
cerca de 80% dos acidentes ofidicos no Brasil. Os sintomas do envenenamento causado por estas serpentes,
sdo caracterizados por efeitos sistémicos, tais como distirbios de coagulacdo, hemorragia e uma resposta
inflamatdria caracterizada por danos de tecido, edema, dor, recrutamento de leucdcitos e intensa producédo de
mediadores inflamatdrios. Os sinais e sintomas ap0s a picada de serpentes estdo diretamente relacionados
com os componentes da peconha e a produgdo de citocinas, desempenhando um papel importante na
patogénese do envenenamento. Entretanto, pouco se sabe sobre a producdo de mediadores inflamatérios em
linhagem de mondcitos humanos (THP-1) induzidos pela serpente B. jararaca. Objetivo: Nosso objetivo foi
avaliar a producdo de citocinas em linhagem de mondcitos humanos induzidos por B. jararaca, na presenga
de mediador lipidico, como a prostaglandina (PG)E.. Metodologia: Os efeitos da peconha da serpente B.
jararaca sobre a viabilidade das células foram analisados utilizando o ensaio de viabilidade pela resazurina;
e as citocinas inflamatorias foram avaliadas por ELISA (do inglés, enzyme-linked immuno sorbent assay).
Resultados e discussdo: Nés observamos que a pegonha da serpente B. jararaca ndo produziu efeitos
citotoxicos em todas as concentracdes utilizadas (1,56 - 50 pg/mL); e que dependendo da concentracéo
utilizada, a peconha da B. jararaca estimulou a produgdo da quimiocina MIP-1a (do inglés, macrophage
inflammatory protein-1 alpha) por THP-1. N6s também observamos que as células THP-1, na presenca do
mediador lipidico PGE:, diminuiram a produ¢do de MIP-1a induzida pela B. jararaca. Conclusdo: Até o
presente momento, nossos dados em conjunto, sugerem gue os eicosanoides interferem na producdo de
citocinas apds estimulagdo com B. jararaca em linhagem de mondcitos humano. Assim, devemos continuar
investigando o papel desta peconha para compreender 0s seus mecanismos de envenenamento.

Palavras-chave: serpentes, monocitos, prostaglandina.
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ACT. Eficécia da terapia fotodindmica in vitro mediada por Azul de metileno e Curcumina contra
Enterococcus faecalis

Lucas Henrique de Paula Zaqol, Laura Marise de Freitasl, Carla Raquel Fontanal.

1Departamento de Andlises Clinicas, Universidade Estadual Paulista “Julio de Mesquita Filho”. Faculdade
de Ciéncias Farmacéuticas.

Introducdo: A terapia fotodindmica é uma modalidade terapéutica que tem se mostrado uma alternativa
promissora aos tratamentos atuais contra diversos tipos de cancer e infecgcdes. Baseada na administracdo de um
fotossensibilizador ndo tdxico ao paciente, com posterior exposi¢cdo a uma fonte de luz de comprimento de onda
especifico, provocando a morte de células tumorais ou microrganismos via dano oxidativo. Apesar do
consideravel progresso obtido nos tratamentos de infeccfes, é preocupante o crescente numero de bactérias
patogénicas resistentes aos antibidticos. Nesse aspecto é grande a expectativa com relacéo a aplicacdo da terapia
fotodindmica em infec¢bes bacterianas, uma vez que esta vem apresentando grande potencial de acdo
antimicrobiano nas Ultimas décadas. Objetivo: O objetivo do estudo foi avaliar in vitro a eficacia da terapia
fotodinamica em cepas isoladas de Enterococcus faecalis, usando Azul de metileno e Curcumina como
fotossensibilizadores, irradiados por um sistema LEDs com comprimento de onda de emissdo adequado a cada
fotossensibilizador. Metodologia: O teste de susceptibilidade bacteriana foi feito em placas de 96 pogos atraves
do método de microdiluicdo. A suspensdo bacteriana foi ajustada a uma densidade Optica de 630 nm para 0,08 -

0,1 (~1x108 cél/mL). Aliquotas de 50 L da suspensdo com D.O. 0,08-0,1 foram transferidas para cada um dos
pocos da placa contendo as solugdes do fotossensibilizador, resultando em um volume final de 100 pL por pogo e

na diluicdo das soluges e do in6culo em 50% (concentracdo final de células~5x10" cél/mL). O tempo de pré-
incubacéo de ambos os fotossensibilizadores com a bactéria foi de 5 minutos e apds foi realizado o tratamento.
Apos o tempo de incubagdo do tratamento, a suspensdo bacteriana de cada pogo foi diluida seriadamente na base
10 até a concentracdo de ~10" cél/mL. Um volume de 5uL de cada suspensdo a ~10" cél/imL foi semeado em
placa de agar sangue e incubado a 37°C em atmosfera anaerébia por 48 horas. Apos a incubacéo realizou-se a
contagem de unidades formadoras de colnias. Resultados e discussédo: Testamos as seguintes concentragdes de
curcumina: 6,25; 12,5; 25; 30; 35; 40; 45 e 50ug/mL, associados a irradiacdo de 12,5; 18,75; e 25 J/cm? e a maior
taxa de morte da bactéria ocorreram sob a dose de luz de 25 J/cm? e concentracdo de 25ug/mL, correspondendo a
uma reducdo de 1,7 log10. Para o Azul de metileno as concentracdes testadas foram: 12,5; 25; 50; 75; 100; e 150
pg/mL, associados a irradiacdo de 45; 80; 100 e 120 J/cm2. Sob a irradiacdo de 120 J/cm? e concentracdo de
50pg/mL constatou-se a maior reducdo bacteriana correspondendo a 1,8 log10. Concluséo: Concluiu-se que a
terapia fotodindmica foi eficiente quando utilizada a concentracdo de 25 pug/mL de Curcumina e dose de luz 25

J/em?. Para o Azul de metileno a concentracdo de 50 pg/mL e dose de luz 120J/cm? se mostraram eficientes.
Além disso, as concentraces de fotossensibilizadores testadas e as doses de luz irradiadas ndo apresentaram
toxicidade no microrganismo.

Palavras-chave: Enterococcus faecalis, Fotossensibilizadores, Terapia fotodinamica.
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ACT. Eficécia da terapia fotodindmica in vitro mediada por curcumina contra Propionibacterium
acnes

Sarah Raguel De Annunziol, Laura Marise de Freitasl, Carla Raquel Fontanal.

YFaculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus de Araraquara, UNESP.

Introducdo: A Acne vulgar é uma das mais comuns doencas dermatoldgicas encontradas na préatica
cotidiana, atingindo cerca de 80 a 90% dos adolescentes e 5 a 30% dos adultos. A principal causadora da
acne é a infeccdo pela bactéria Propionibacterium acnes (P. acnes), um patdgeno oportunista, que aumenta
sua proliferacdo guando existe um aumento da producdo de sebo na unidade pilossebacea. Atualmente, as
opcOes de tratamento para acne vulgar sao numerosas, porém muitas vezes com extensos efeitos colaterais.
Fatores como resisténcia aos antibioticos, e a a¢do inicial lenta das terapias topicas tém levado pesquisadores
a buscar alternativas de tratamento. Uma destas alternativas € a terapia fotodindmica mediada pela curcumina
(C21H200s), maior constituinte do p6 turmérico, extraido dos rizomas da planta Curcuma longa, evidenciada
como um promissor fotossensibilizador utilizado nesta terapia. Objetivo: Avaliar in vitro a eficacia da
terapia fotodindmica sobre o microrganismo P. acnes utilizando curcumina como fotossensibilizador,
irradiado por um sistema LED emissor de luz azul (450nm). Metodologia: O teste de susceptibilidade
bacteriana foi realizado em placas de 96 pocos através do método de microdiluicdo. Aliquotas de 50 pL da
suspensdo bacteriana ajustada a uma densidade 6ptica em 630 nm (D.O.s3nm) para 0,08 - 0,1 (~1x108céI/mL)
foram transferidas para cada um dos pogos da placa contendo 50 pL da solucdo do fotossensibilizador
preparadas com o dobro da concentracdo desejada, resultando em um volume final de 100uL por pogo e
diluindo em 50% o indculo (concentracdo final de células ~5x107céI/mL) e as solugdes do
fotossensibilizador. O tempo de pré-incubacdo do fotossensibilizador com a bactéria foi de 5 minutos e
posteriormente foi realizado o tratamento. Apds o tempo de incubagdo do tratamento, as suspensdes
bacterianas de cada pogo foram diluidas seriadamente na base 10 até a concentragdo de ~107cél/mL. Um

volume de 5 pL de cada suspensdo a ~10%cél/mL foi plaqueado em placa de agar Clostridial Reforgado
suplementando com Hemina e incubado em anaerobiose por 24 - 48 horas. Apds a incubacdo realizou-se a
contagem de unidades formadoras de coldnias (UFC/mL). Resultados e discussdo: As concentracdes de
curcumina testadas foram 5; 7,5; 10; 15; 20 pug/mL e as doses de luz utilizadas foram 18,75; 25; e 37,5 J/
cm?. A terapia mostrou maior eficiéncia nas amostras em que o tratamento foi feito utilizando o

fotossensibilizador na concentracdo de 20 pg/mL e expostas & dose de luz de 37,5 J/ cmz, apresentando
reducdo de 3,53 Log 10 UFC/mL. Conclusdo: Concluiu-se com esse estudo que a terapia fotodindmica foi
eficiente quando utilizada a concentracdo de 20 pg/mL do fotossensibilizador e dose de 37,5 J/ cm?. Além
disso, foi possivel concluir também, que as concentracdes de fotossensibilizador testadas e as doses de luz
irradiadas ndo apresentaram toxicidade para o0 microrganismo.

Palavras-chave: Propionibacterium acnes, Curcumina, Terapia fotodinamica.



Revista de Ciéncias

ISSN 1808-4532
Basica e Aplicada . . e-ISSN: 2179-443X
= Journal of Basic and Applied Pharmaceutical Sciences Rev Cién Farm Basica Ap|, Al’al’aqual’a, v. 37 5Up' 1, Agosto 2016

Farmacéuticas

ACT. Efeito da terapia fotodinamica em biofilme de Candida sob inibicéo de bomba de efluxo

Tatiana Maria Starck Fogaca de Aguiar Colettil, Ana Marisa Fusco Almeidal, Elaine Toscano Mirandal,
Carla Raquel Fontana’.

1Departamento de Anédlises Clinicas, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas — Unesp — Araraquara - SP.

Introducdo: Os sistemas de efluxo multidrogas tem sido um profundo obstaculo para uma terapéutica bem-
sucedida utilizando-se antimicrobianos existentes hoje no mercado. Estes sistemas, conhecidos como bombas
de efluxo (Microbial efflux pumps - MEP), sdo proteinas transportadoras envolvidas na extrusdo de
substancias toxicas do interior das células para o meio externo, e sdo reconhecidas como o principal
mecanismo de resisténcia a muitas classes de antibiéticos. Uma forma de bloquear essa extrusdo € a
utilizacéo de inibidores de efluxo, e sua associacdo com a terapia fotodindmica (PDT), pode levar ao sucesso
terapéutico. Objetivo: Avaliar o efeito da PDT mediada pelo azul de metileno (AM) em biofilmes de
Candida sob inibicdo da MEP pelo verapamil (VER) e farnesol (FAR). Metodologia: Foram avaliados
diferentes cruzamentos de concentracbes de AM e VER de tal forma que muitas possibilidades de

combinagdes fossem avaliadas. A dose de luz utilizada foi de 44 Jem? e a determinacdo da viabilidade
celular foi feito através do ensaio de XTT. Para o cultivo do biofilme, aliquotas de suspensdo bacteriana a

10° cels/mL foram distribuidas nos pocos da placa, e incubadas por 90 minutos para que houvesse a adesédo
celular. Posteriormente, o sobrenadante foi removido e meio de cultura adicionado. A placa foi incubada por
48 horas para a formacdo do biofilme. Foram adicionadas as diferentes concentragdes de AM (400 a 12,5
pug/mL), VER (1700 a 53 pg/mL) e FAR (352 a 11 pg/mL). A placa foi incubada por 15 minutos e
iluminada. O sobrenadante foi removido e acrescentou-se 200 pL de solucdo pronta de XTT. O preparo da
solucdo de XTT seguiu as seguintes proporg¢des: 158 pL de PBS glicosado, 40 puL de XTT (1 mg/ml) e 2 pL
de Menadiona a 0,4 mM. As placas foram incubadas no escuro a 37°C/3h, e em seguida uma aliquota de 100
uL do sobrenadante de cada orificio foi transferida para um orificio de uma placa de leitura, e a absorbancia
foi medida utilizando-se o espectrofotdmetro em 492nm. Resultados e Discussdo: A aplicacdo de Luz +
VER ou FAR ndo levou a qualquer alteracdo na viabilidade celular. A combinacdo de AM/Inibidor que levou
a maior reducdo na viabilidade celular apds a aplicagdo da PDT foi com 400 pg/mL de AM combinado com
425 e 215 pg/mL de VER (reducdo de 80%), e essa mesma reducdo foi vista com 400 pg/mL de AM
combinado com 44 e 22 ug/mL de FAR, comparado ao grupo controle. No grupo PDT na auséncia do
inibidor, a maior concentracdo utilizada de AM levou a uma reducdo de apenas 29%. Conclusdo: A
aplicacdo da PDT combinada a qualquer um dos inibidores de bomba de efluxo levou a uma maior reducéo
na viabilidade celular comparado ao grupo onde este estava ausente, em biofilmes de C. albicans. Para o
Verapamil foi preciso concentraces maiores, enquanto que para o farnesol, baixas concentracdes
demonstraram a mesma reducdo na viabilidade celular. O aumento da concentracdo do VER e FAR néo
acompanha um aumento da otimizag&o da terapia.

Palavras-chave: Terapia Fotodindmica, Azul de Metileno, bomba de efluxo.

Apoio Financeiro: Capes.
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ACT. Deteccdo de Klebsiella pneumoniae e Escherichia coli produtoras de enzimas de espectro
ampliado (ESBL)

Ana Carolina Sayuri Naqail, Elisabeth Loshchagin Pizzolittol, Gabriela de Souza Bettio Brunol, Laura
Canalle Queirozl.

LCoordenadoria de Anlises Clinicas e Hemoterapia do Ndcleo de Atendimento & Comunidade da Faculdade
de Ciéncias Farmacéuticas-UNESP.

Introducdo: As beta-lactamases de espectro ampliado (ESBLS) sdo enzimas produzidas por bactérias gram-
negativas de importancia clinica, inativam as penicilinas, cefalosporinas e monobactamicos, muito usados na
terapéutica de infecg¢bes por bacilos gram-negativos enterobactérias, particularmente, Klebsiella pneumoniae
e Escherichia coli. A disseminacdo das ESBLs é mundial, devido ao extenso uso de ceftazidima, cefotaxima,
ceftriaxona e aztreonam. K. pneumoniae esta associada as pneumonias e E. coli as gastrinterites e ambas
podem causar meningites, infecgdes do trato urinario e sepse, tanto em ambiente ambulatorial quanto no
hospital. O uso inadequado de antibidticos pode induzir a selegdo de isolados multirresistentes e a ndo
deteccdo de ESBL abre caminhos para surtos e aumentam as taxas de mortalidade. A resisténcia aos
antibidticos em enterobactérias € um problema grave em salde publica. Objetivo: Avaliar a prevaléncia de
Klebsiella pneumoniae e Escherichia coli produtoras de ESBL em ambiente ndo hospitalar. Metodologia:
Levantamento retrospectivo observacional de dados registrados em cadernos do laboratdrio de microbiologia
clinica, de culturas positivas de diversas amostras bioldgicas de origem nédo hospitalar, no periodo de abril de
2015 a abril de 2016. As colbnias crescidas em agar MacConkey foram isoladas e identificadas por
metodologia convencional. A deteccdo de ESBL foi realizada pelo teste fenotipico de aproximacdo dos
discos: amoxicilina/acido clavulanico, cefepime, cefotaxima, ceftazidima e aztreonam. No centro da placa de
antibiograma foi colocado o disco com amoxicilina/acido clavulanico e ao redor os outros antimicrobianos
na distancia de 30 mm em relagdo ao disco central. A leitura do teste foi feita apds 18 h de incubagdo. O
resultado positivo para ESBL indica a formacdo de uma zona fantasma entre qualquer um dos
antimicrobianos marcadores e o disco de amoxicilina/acido clavulanico. O teste foi realizado pela
metodologia de disco-difusdo padronizado pelo CSLI. A suspensédo bacteriana foi ajustada de acordo com a
escala 0,5 de MacFarland e transferida para placa contendo agar Mueller Hinton. Resultados e discusséo:
No periodo de estudo foram isolados produtores de ESBL: Klebsiella pneumoniae (67) e 10 (14,9%) e
Escherichia coli (285) e 25 (8,8%). Os resultados obtidos em ambiente ndo hospitalar estdo de acordo com
estudos nacionais, entre os isolados produtores de ESBL 21% K. pneumoniae e 15% E. coli. Estudos
internacionais mostram 40% dos isolados K. pneumoniae eram resistentes a ceftazidima. O presente trabalho
mostra que E. coli e K. pneumoniae eram 100% resistentes a ceftazidima. A cura das infec¢Bes causadas por
bactérias produtoras de ESBL estdo sob o risco de ndo responder a terapia por beta-lactdmicos de amplo
espectro. Conclusdo: O presente trabalho demonstrou que em ambiente ndo hospitalar foram encontrados
isolados Escherichia coli e Klebsiella pneumoniae produtoras de ESLB.

Palavras-chave: ESBL, beta-lactdmicos, enterobactérias.
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AN. Distorcao e insatisfacdo com o tamanho do corpo de estudantes de Farmacia-Bioquimica

Adrielly dos Santosl, Moema de Souza Santanaz, Wanderson Roberto da Silvaz, Juliana Alvares Duarte
Bonini Camposz.

YFaculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.
2Departamento de Alimentos e Nutri¢do, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducéo: A imagem corporal compreende a representacdo mental e 0s sentimentos que o individuo apresenta
guanto ao tamanho e forma de seu corpo. Esses aspectos podem apresentar distor¢éo e/ou insatisfacdo. O conceito
de distorcdo com o tamanho do corpo é dado pela discrepancia no valor do indice de Massa Corporal (IMC) que 0
individuo acredita ter e o IMC real. A insatisfacdo com o tamanho do corpo, por sua vez, é dada pela diferenca
entre o IMC desejado e o atual apresentado pelo individuo. Objetivo: Analisar a relagdo entre a distor¢do e a
insatisfacdo com o tamanho do corpo e varidveis demogréficas, académicas e nutricionais de estudantes de
Farmécia-Bioguimica. Metodologia: Participaram do estudo 356 estudantes (ldade:20,95+2,55 anos) de
Farmécia-Bioquimica de uma universidade publica. Utilizou-se questionario de caracterizacdo da amostra e a
Escala Figuras de Silhuetas (EFS) para adultos brasileiros. Os participantes apontaram na EFS as figuras
correspondentes a seu “corpo atual” e ao “corpo desejado”. O peso e a altura dos estudantes foram aferidos por
examinador calibrado e calculou-se o IMC. A prevaléncia de distor¢do e de insatisfacdo com o tamanho do corpo
foi estimada por ponto e por intervalo de 95% de confianca. A associagdo entre a distorcdo e a insatisfagdo com as
varidveis de interesse foi avaliada pelo teste do Qui-Quadrado (XZ). Adotou-se nivel de significancia 5%.
Resultados e discussdo: A distorcdo e a insatisfacdo estiverem presentes em 73,0% (ICes%=[68,4-77,6]) e 79,5%
(1Ce5%=[75,3-83,7]) dos estudantes, respectivamente. Quanto ao estado nutricional 8,7% foram classificados com
baixo peso, 63,5% com eutrofia e 27,8% com sobrepeso/obesidade. Observou-se maior prevaléncia de distorcao
(X2:9,523; p=0,009) entre os individuos com baixo peso e de insatisfacdo (X2:16,163; p<0,001) entre os
individuos com sobrepeso/obesidade. Entre os estudantes com distor¢ao 43,4% (1Cos%=[43,4-55,8]) apresentaram
tamanho do corpo subestimado. A distor¢do esteve associada com 0 sexo (x2:26,353; p<0,001), a realizagdo de
atividade fisica (X2:4,511; p=0,034), o consumo de suplementos (x2:4,625; p=0,032) e o estado nutricional

(X2:9,054; p=0,011). Os individuos do sexo masculino, praticantes de atividade fisica, usuarios de suplementos
alimentares e com baixo peso apresentaram maior prevaléncia de distor¢do subestimada. Entre os estudantes
insatisfeitos 58,7% (ICes%=[52,9-64,5]) apresentaram desejo de reduzir o tamanho do corpo. A insatisfacdo esteve
associada com o sexo (yx =5,793; p=0,016) e o estado nutricional (X2:89,833; p<0,001). As mulheres e 0s
individuos com sobrepeso/obesidade apresentaram maior desejo de reduzir o tamanho do corpo. Concluséo:
Observou-se altas prevaléncias de distorcdo e insatisfagdo com o tamanho do corpo entre os estudantes de
Farmacia-Bioquimica. As variaveis estado nutricional, sexo, consumo de suplementos e préatica de atividade fisica
apresentaram associa¢do com a distorcéo e a insatisfacdo com o tamanho do corpo e devem ser consideradas em
protocolos futuros.

Palavras-chave: Imagem Corporal, Distorg&o da Percepcao, indice de Massa Corporal.
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AN. Avaliacdo da Atividade Antimicrobiana do Peptideo LeuAB-2: Um Promissor Conservante de
Alimentos

Aline Buda dos Santos Vazl, Jesseleine Cristine Monteiro da Silval, Carolina Reis Zamboml, Saulo
Santesso Garridol.

1Departamento de Bioquimica e Tecnologia Quimica, Instituto de Quimica, Universidade Estadual Paulista
Julio de Mesquita Filho, CP 355, 14800-900 Araraquara - SP, Brasil.

Introducdo: A contaminacdo de alimentos é uma das principais preocupag6es da industria alimenticia, com
consequente diminuicdo da seguranca e qualidade nutricional. Abre-se entdo, a necessidade do
desenvolvimento de metodologias alternativas de conservacdo, capaz de disponibilizar para a populacéo
alimentos de qualidade cada vez melhor e mais seguros sob o ponto de vista microbioldgico e toxicologico.
Dentre os diversos tipos de microrganismos patdgenico, que podem ser transmitidos pelos alimentos,
destaca-se 0 genéro Salmonella, cuja importancia epidemioldgica das doencas veiculadas por alimentos,
decorre da alta prevaléncia do mesmo. Desta forma, é de vital importancia, a busca por substancias naturais
que exibam atividades antimicrobianas especificas e, acima de tudo, que as exercam através de mecanismos
de acgdo alternativos aos conservantes quimicos disponiveis. Entre estas substancias, os peptideos
antimicrobianos (PAMs) surgem como uma alternativa interessante, ja que atuam mediante mecanismos nos
quais os patogenos dificilmente desenvolvem resisténcia, alta especificidade ao seu alvo celular e a
possibilidade de ser utilizado em combinagdo com outros antimicrobianos. Objetivo: O presente trabalho
teve como objetivo, sintetizar e caracterizar um novo PAM (LeuAB-2) derivado das bacteriocinas naturais
denominadas Leucocinas A, que controle o desenvolvimento de microrganismos patogénicos em alimentos
conservando-os. Metodologia: Os peptideos foram sintetizados manualmente pelo método de sintese em
fase solida. As peptidil-resinas alongadas, foram analisadas em seu contedido de aminoacidos e submetidas a
clivagem e desprotecdo total, para liberacdo dos peptideos brutos correspondentes. Estes foram submetidos a
analise comparativa usando HPLC e ESI-MS. Para avaliagdo da inibicdo efetiva do PAM, contra a bactéria
Salmonella sorovar Typhimurium (ATCC 6539), foi feito um ensaio de microdiluicdo em placas de acordo
com a metodologia descrita, segundo a norma M7-A6 do Manual Clinical and Laboratory Standards Institute
(CLSI, 2006). Ensaios de inibicdo enzimatica, por eletroforese com o intuito de avaliar a capacidade de
inibicdo do PAM frente a Topoisomerase IV e teste de atividade hemolitica para investigar a citotoxicidade
nas células eucarioticas, foram realizados. Resultados e discussdo: Os resultados obtidos demonstraram
que: 1) O método de sintese em fase sdlida mostrou-se adequado para a obtencao do peptideo LeuAB-2; 2) O
efeito do peptideo na inibi¢do da bactéria foi significativo Salmonella sorovar Typhimurium, havendo uma
inibicdo de 59 %; 3) O ensaio de eletroforese com topoisomerase 1V, revelou que este peptideo apresenta
capacidade de inibicdo da enzima em concentragdes acima de 25 umol/L; 4) O teste de hemélise demonstrou
que o peptideo LeuAB-2 apresentou capacidade hemolitica de 8% em concentragdo de 200 uM.. Concluséo:
Verificou-se que o0 PAM LeuAB-2, analogo da leucocina A, foi efetivo no controle do desenvolvimento
bacteriano, sendo o potencial antimicrobiano diferente em fungéo da espécie bacteriana testada.

Palavras-chave: Salmonella, Conservacgdo, Peptideos Antimicrobianos.
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AN. Avaliacdo da influéncia das caracteristicas de producdo na qualidade sensorial de cachacas
envelhecidas participantes do XI Concurso da Qualidade da Cachaca

Camile Maria Pedrosa Oliveira Emidiol, Raul Natale Juniorz, Mariana Gouvéa Rodriguesl, Jodo Bosco Faria’.

1Universidade Estadual Paulista “Julio de Mesquita Filho”, Faculdade de Ciéncias Farmacéutica.
?Universidade Estadual Paulista “Jalio de Mesquita Filho”, Instituto de Quimica.

Introducdo: Atualmente, a cachaca tem expandido seu espaco no mercado consumidor, principalmente com o
aumento da procura pela bebida envelhecida, que passa por um periodo minimo de um ano em barris de madeiras
apropriadas, com capacidade méaxima de 700 L. O ganho de melhorias sensoriais através do processo de
envelhecimento ja é bastante conhecido na literatura especializada, mas ndo existe uma padronizagdo no método
utilizado, podendo variar o periodo de envelhecimento, volume do recipiente ou a madeira utilizada no processo.
A fim de incentivar e auxiliar a capacitacdo dos produtores o Centro de Pesquisa e Desenvolvimento da Qualidade
Cachaga que faz parte da Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas (FCF) da Universidade Estadual Paulista “Julio de
Mesquita Filho” (UNESP), promove anualmente o Encontro da Cadeia Produtiva e o Concurso da Qualidade da
Cachaca. Objetivo: Elencar as similaridades e diferencas dentre as bebidas que receberam as primeiras e Gltimas
colocagdes na categoria envelhecida do XI Concurso da Cachaga. Metodologia: Para o estudo em questdo, foi
utilizado o banco de dados do Portal da Cachaga, apenas fizeram parte do levantamento os dados do ano de 2015
referentes as cachacgas envelhecidas inscritas no XI Concurso da Qualidade da Cachaga. As variaveis estudadas
foram tipo de destilador, madeira e volume dos barris de envelhecimento, tempo de envelhecimento e registro no
Ministério da Agricultura, Pecudria e Abastecimento (MAPA). Para a analise dos dados foi utilizada estatistica
descritiva. Resultados e discussdo: O levantamento mostrou que das 24 amostras de cachagas envelhecidas
inscritas no concurso 87,5% delas foram produzidas em alambiques, 75,0% foram envelhecidas em barris de
carvalho com volumes que variavam de 200 L a 230 L e que 66,67% das amostras possuiam registro no MAPA.
Uma vez que tanto as trés melhores quanto a trés piores cachacgas classificadas utilizaram o mesmo tipo de
madeira (carvalho) e barris com aproximadamente o mesmo volume, é possivel afirmar que o tempo de
envelhecimento foi um fator determinante na melhoria da qualidade sensorial das bebidas. As cachacas que
obtiveram as melhores colocagBes foram as que passaram por um periodo minimo de quatro anos de
envelhecimento, enquanto as Ultimas colocadas permaneceram por apenas dois anos. Vale ressaltar que apenas
uma das trés primeiras colocadas possui registro no MAPA, o que indica ndo haver uma associagao entre o fato da
cachaca estar regulamentada nos 6rgdos competentes e a qualidade da bebida produzida. Conclusdo: O maior
tempo de envelhecimento da cachaga se sobressai como fator importante para melhoria de sua qualidade sensorial
em relacdo aos outros fatores relacionados ao envelhecimento. Vale ressaltar que faltam incentivos para
regulamentacéo do setor uma vez que bebidas de exceléncia se encontram na clandestinidade.

Palavras-chave: Envelhecimento, carvalho, caracterizagéao.
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AN. Atividade antimicrobiana e antioxidante do peptideo LeuB contra Salmonella sorovar
Typhimurium e Escherichia coli

Jesseleine Cristine Monteiro da Silval, Aline Buda dos Santos Vazl, Carolina Reis Zamboml, Clariana
Zanutto Paulino da Cruzz, Rubens Montiz, Saulo Santesso Garridol.

1Departamento de Bioquimica, Instituto de Quimica de Araraquara, Unesp.
2Departamento de Alimentos e Nutricdo, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas de Araraquara, Unesp.

Introdugdo: Tem sido evidenciado que peptideos antimicrobianos (PAMs) produzidos naturalmente por
microrganismos contribuem para o desenvolvimento de novos conservantes naturais, como por exemplo, as
leucocinas, sintetizadas naturalmente nos ribossomos de bactérias laticas. Além disso,0s conservantes
naturais também podem exercer atividade antioxidante, retardando a velocidade da ocorréncia de reacdes
quimicas e enzimaticas que comprometem a qualidade sensorial do alimento. Objetivo: Sintetizar e
caracterizar um novo PAM derivado da leucocina, visando a compreensdo do mecanismo de acdo dessa
biomolécula. Metodologia: O peptideo foi sintetizado manualmente com base na estrutura secundéria de
Leucocina B -TA33a, pelo método de sintese em fase sélida. A peptidil-resina alongada foi analisada em seu
contetdo de aminoécidos e submetida a clivagem e desprotecdo total para liberacdo dos peptideos brutos
correspondentes. Os peptideos brutos correspondentes foram submetidos a analise comparativa usando
HPLC e ESI-MS. Para avaliacdo da inibicdo efetiva do PAM, contra a bactéria Salmonella sorovar
Typhimurium (ATCC 6539) e Escherichia coli (ATCC 43895) foi realizado um ensaio de microdiluigdo em
placas. A atividade antioxidante foi determinada por meio do método ABTS. Os ensaios de inibi¢do
enzimatica foram realizados afim de avaliar a capacidade de inibicdo do PAM frente a DNA girasse por
eletroforese; e a atividade hemolitica foi determinada nas células eucariticas para investigar a
citotoxicidade. Resultados e discussdo:Os resultados obtidos demonstraram que: 1) O método de sintese em
fase sélida mostrou-se adequado para a obtencdo do peptideo LeuB; 2) O efeito do peptideo na inibi¢do da
bactéria foi significativo em todas as concentragdes testadas, com taxa de inibicdo acima de 90 % para
Salmonella sorova rTyphimurium e 69 % para Escherichia coli; 3) A atividade antioxidante foi de 159 uM
equivalentes de Trolox, indicando uma expressiva atividade antioxidante; 4) O ensaio de eletroforese com a
enzima girase, revelou que este peptideo apresenta capacidade de inibicdo da enzima em concentracdes
acima de 25 umol/L e 5) O teste de hemdlise demonstrou que o peptideo LeuB apresentou capacidade
hemolitica menor que 2 % em concentracdo de 200 UM sugerindo que ndo possui uma atividade citotoxica
significante contra hemaceas. Conclusdo: O PAM LeuB foi efetivo no controle do desenvolvimento
bacteriano, sendo o potencial antimicrobiano diferente em fungdo da espécie bacteriana testada, em que a
Salmonella sorovar Typhimurium mostrou-se mais susceptivel. O presente peptideo apresentou atividade
antioxidante in vitro, satisfatéria em relagdo aos valores representados, podendo favorecer a vida de
prateleira dos alimentos.

Palavras-chave: Leucocinas, Peptideos Antimicrobianos, Conservacao.
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Virgilio de Carvalho dos Anjosl.

1Departamento de Fisica/Grupo de Espectroscopia de Materiais/Universidade Federal de Juiz de Fora
(DEFIS/GE2M/UFJF).

2Departamento de Ciéncias dos Alimentos/Universidade Federal de Lavras (DCA/UFLA).

Introducdo: Segundo a Organizacdo das Nacbes Unidas para Agricultura e Alimentos (FAO/WHO) o
consumo mundial de leite e seus derivados ultrapassa 6 bilhes de pessoas. Conforme previsfes da FAO, o
Brasil esta entre os 10 maiores produtores de leite do mundo com uma producdo de 36.407 mil toneladas
para 2015. A contribuicdo nutricional do leite é significativa. Devido a sua biodisponibilidade ele é
considerado a maior fonte de calcio para o homem. Este é apenas um de muitos beneficios fornecido pelo
consumo diario deste alimento. No entanto, ha restricdo para 0os que possuem intolerancia a lactose ou séo
alérgicos as proteinas do leite. Para que o leite seja comercializado para o consumo, ele deve ser submetido a
testes caracteristicos, dentro de legislacBes, que asseguram 0 seu uso. Objetivo: Analisar a composicao
fisico-quimica de diferentes leites UHT integral comercializados, de modo a verificar se eles estdo dentro dos
padrdes de conformidades, e também se os seus resultados estdo de acordo com os exigidos pela legislagdo
brasileira. Metodologia: Neste trabalho foram realizados testes de crioscopia, pH, densidade, acidez,
adulterantes, gordura, proteina, lactose e solido em 47 amostras de leites UHT integral referentes a 20 marcas
comercializadas nas cidades do Rio de Janeiro (RJ), Paracambi (RJ), Mendes (RJ), Petrdpolis (RJ) e Juiz de
Fora (MG). Os critérios de selecdo das amostras foram os seguintes: amostras de mesma marca, porém lotes
distintos; data de fabricagdo e validades variando entre os mesmos meses; integridade fisica, hermeticidade e
conformagdo das embalagens; diferentes usinas de beneficiamento. A Anélise de Componentes Principais
(PCA) foi aplicada a fim de determinar a possibilidade de discriminar as amostras de leite de marcas distintas
por suas caracteristicas fisico-quimicas. Resultados e discussdo: Das 47 amostras analisadas, 15 ndo
passaram nos requesitos pre-estabelecidos pela legislagdo vigente, correspondendo a 31,9% das amostras
analisadas. Duas marcas ndao foram aprovadas, mesmo estando em 3 lotes distintos. Os parametros fisico-
guimicos responsaveis pela exclusdo das 15 amostras analisadas foram: pH (4 amostras), acidez (5
amostras), gordura (6 amostras), lactose (4 amostras). Com os valores das coordenadas X, y e z fornecidas
pela PCA para cada ponto, foi possivel calcular a distdncia entre os pontos dos leites de cada marca,
verificando assim a distancia que separa cada lote. Conclusdo: Através das distancias concluiu-se que,
mesmo sendo de mesma marca, as amostras de leites UHT integral ndo seguem um padrdo de conformidade
exato. Isto esta ligado a fatores como a raga, idade, estadgio de lactacdo dos animais, etc. Embora haja
esforgcos dos 6rgdos controladores ainda hd muitas industrias que ndo atendem os requisitos exigidos na
legislacdo. A PCA através dos vetores do grafico de loading mostrou-se um método rapido e preciso para
caracterizar as amostras de acordo com suas caracteristicas.

Palavras-chave: Leite, UHT, caracterizagao.
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AN. Farinha de banana verde proveniente de trés variedades brasileiras: analise bromatolégica e
fendlicos totais

Leticia Caroline Cavalheiro Poloniol, Thamyres Del Torto Mafeiz, Eliane Maria Ravasi Stéfano Simionato.

LUniversidade do Sagrado Coracdo.
2UNESP Araraquara.

Introducdo: No Brasil as variedades de banana prata, terra € nanica estdo entre as mais produzidas e
consumidas. As bananas possuem um alto valor nutritivo e devido ao preco acessivel, constituem um
alimento consumido por todas as classes sociais. A farinha de banana verde apresenta sabor suave e pode ser
usada como alternativa para substituicdo da farinha de trigo para pessoas com doenca celiaca entre outras
doencas, sem causar prejuizo sensorial na elaboracdo de alimentos funcionais, por exemplo. Objetivos:
Produzir farinha de banana verde a partir de trés variedades de frutas, incluindo prata, terra e nanica, e fazer
analises bromatoldgicas e de teor de compostos fendlicos das frutas e das farinhas. Metodologia: As frutas
foram adquiridas imaturas na Companhia de Entrepostos e Armazéns Gerais de Sdo Paulo — CEAGESP
Bauru, SP. A quantificagcdo de fendlicos totais das trés variedades de bananas, assim como das farinhas
produzidas foram determinadas por espectrofotometria utilizando o reagente Folin Ciocauteau. Os resultados
foram expressos em equivalente de &cido galico (EAG). A farinha de banana verde foi elaborada por
desidratacdo em estufa com circulacdo de ar e as seguintes determinagdes foram realizadas em triplicata:
porcentagem de umidade, cinzas e lipidios. As bananas foram previamente higienizadas com hipoclorito de
sodio (50mg/mL, por 30 minutos), descascadas, cortadas em rodelas de 2 cm, imersas em solucdo de &cido
citrico 0,3 %, para evitar o escurecimento. Em seguida foram acondicionadas em estufa com circulagéo de ar,
a 60-65°C por 16 horas para a desidratacdo. A seguir as bananas foram trituradas e tamisadas em malha 35.
Resultados e Discussao: As médias de compostos fenolicos totais por variedade de banana in natura foram
65,16mg EAG/100g para banana nanica, 61,66mg EAG/100g para banana prata e 27,76mg EAG/100g para
banana terra. Assim, foram observados valores similares para as duas primeiras variedades de frutas, mas
uma valor de 45% mais baixo na variedade terra, em relagdo as demais. Os rendimentos obtidos na
elaboracédo das farinhas das variedades nanica, prata e terra foram 38,27%, 41,28% e 48,07, enquanto que 0s
valores de umidade foram 12,07, 13,18% e 11,97%, respectivamente. Os teores de fendlicos totais nas
farinhas das variedades nanica, prata e terra foram 102,37mg EAG/100g, 200,22mg EAG/100g e 118,12mg
EAG/100g, os quais foram diferentes da expectativa dos teores de fendlicos totais encontrado nas frutas de
170,26; 149,37 e 57,74 mg EAG/100g, respectivamente. Todas as variedades possuiram valores de umidade
inferiores que 14%, o que indica boa conservagdo. A variedade Prata apresentou teor de cinzas mais elevado
indicando maior concentracdo de minerais. As trés variedades obtiveram valores aproximados de lipideos
com 0,46% para as variedades nanica e prata e 0,43% para a variedade terra. Conclusao: O teor de fendlicos
nas frutas se ordenou de maneira crescente na seguinte ordem: banana nanica, prata e terra. As trés
variedades de farinhas obtiveram rendimentos préximos e os valores bromatoldgicos das farinhas foram bem
préximos aos valores das frutas analisadas. O teor de compostos fendlicos totais estimados eram de 170,26
mg EAG/100g, 149,37 mg EAG/100 e 57,74 mg EAG/100g para as variedades de farinhas nanica, prata e
terra respectivamente. O teor de compostos fendlicos totais reais foram 102,37 mg EAG/100g para a
variedade nanica, 200,22 mg EAG/100g para a variedade prata, 118,12 mg EAG/100g para a variedade terra.
Todas as farinhas passaram pelo mesmo processamento, 0 que indica que a banana nanica teve resultado
inferior de compostos fendlicos totais devido a diferentes graus de maturagdo da fruta observados. Assim
sugere-se uma parceria com o produtor rural no intuito de colher e analisar o grau de maturacéo das bananas.

Palavras chave: Banana, Antioxidantes, Compostos Fendlicos.

Apoio Financeiro: CNPq.
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AN. Desenvolvimento de bebida fermentada simbi6tica com pectina e residuo de acerola

Leticia Sqarbosal, Christiane Tiemy Doi Shiraishiz, Adriana Cristina Marchese Zavarizil, Katia Sivieril.

luNESP - Departamento de Alimentos e Nutricdo, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas — Araraquara/SP.
UNESP - Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas — Araraquara/SP.

Introducédo: A producédo de acerola no Brasil é de aproximadamente 150 mil toneladas de frutos. Durante o
processamento do fruto, gera-se um residuo fibroso (bagaco) altamente poluente e seu tratamento demanda
altos custos. Durante a producdo de sucos e polpas, 40% do volume total de frutas, tornam-se residuo. No
entanto, esse residuo € rico em fibras e compostos bioativos. Bifidobacterium animalis, subsp. lactis BB-12 e
0 Lactobacillus acidophilus LA-5 tém sido amplamente utilizados como ingredientes ativos de produtos
lacteos funcionais. Além de suas propriedades funcionais, essas espécies apresentam caracteristicas
tecnologicas desejaveis para a produgdo de fermentados. A metodologia de superficie de resposta € uma
ferramenta aplicada em situa¢Ges onde variaveis independentes interferem na variavel de resposta, buscando
assim, a otimizagdo desta. Objetivo: O objetivo desse estudo foi desenvolver uma bebida lactea fermentada
simbiotica composta por residuo de acerola, pectina, Lactobacillus acidophilus LA-5, Bifidobacteriumlactis
Bb-12 e Streptococcus thermophilus/BioRich® usando a metodologia de superficie de resposta.
Metodologia: As variaveis independentes foram representadas pelo teor de residuo de acerola (%) e de
pectina (%). As variaveis dependentes (respostas) foram obtidas através do Teste de Aceitacdo Sensorial
onde foram avaliados os atributos “sabor” e “impressdao global”. O Teste de Aceitacdo foi composto por
escala hedonica de nove pontos, onde um representou “desgostei extremamente” e nove representou “gostei
extremamente”’. O teste foi realizado por 112 consumidores no Laboratério de Andlise Sensorial do
Departamento de Alimentos e Nutricdo da Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas — UNESP Araraquara/SP.
Ao todo, foram avaliadas onze formulagfes com diferentes concentragfes de residuo de acerola e pectina,
apresentadas sob temperatura de refrigeracdo. Os limites superiores e inferiores de cada uma das variaveis
independentes utilizadas caracterizando a regido experimental foram determinados por ensaios preliminares.
As amostras foram apresentadas em blocos de trés e quatro amostras, conforme possibilidade de producao,
codificadas com trés digitos aleatérios em blocos completos casualisados, apresentadas de forma monadica
em cabines individuais providas de agua filtrada e cuspidouro. Resultados e discussdo: Como resultado da
analise sensorial, notou-se que o produto foi bem aceito pelos participantes. Os pontos ideais para a
formulacéo otimizada se concentraram em 0,18% de residuo de acerola e 0,09-0,10% de pectina. Verificou-
se que a variavel pectina, ndo influenciou no sabor, tdo pouco na impressdo global do produto, mostrando-se
bem aceita independente da concentragdo utilizada. A adicdo de concentragdes de residuo de acerola, a partir
do ponto central, 3%, apresentou maior rejei¢do quanto a intengdo de compra pelos provadores. Concluséo:
O produto apresentou boa aceitagdo pelos provadores e 0s pontos 6timos se mantiveram entre 0,18% de
residuo de acerola e 0,10%de pectina, aproximadamente.

Palavras-chave: Desenvolvimento de produto, subprodutos, produtos lacteos fermentados.

Apoio financeiro: CNPq.
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AN. Producéo de lipase de Aspergillus em meios de cultivo com diferentes 6leos

Mariana Vendrasco Tacinl, Ariela Veloso de Paulaz, Valéria de Carvalho Santos Ebinumaz.

1Departamento de Alimentos e Nutrigdo, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus Araraquara,
Universidade Estadual Paulista “Julio Mesquita Filho”.

Departamento de Engenharia de Bioprocessos e Biotecnologia, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas,
Campus Araraquara, Universidade Estadual Paulista “Julio Mesquita Filho™.

Introducéo: A busca por novos microrganismos que possam ser utilizados para produgéo de bioprodutos em
processos biotecnoldgicos vem crescendo nos ultimos tempos e a producdo de enzimas microbianas através
desse processo desperta interesse em aplicag@es industriais. Objetivo: Avaliacdo da atividade hidrolitica de
lipases de diferentes cepas de Aspergillus e aplicacdo na producdo de lipases em meios de cultivo utilizando
diferentes 6leos. Metodologia: A producdo de lipase foi realizada por cultivo submerso em frascos
erlenmeyers (250 mL) contendo 50mL do meio de cultivo composto de: 20,0 g/L de peptona bacterioldgica,
8,0 mL/L de bleo de azeite, 0,6 g/mL de MgS04.7H20, 1,0 g/L de KH2POs, 1,0 g/L de NHsNOs. Foram
adicionados 5 discos de micélio, retirados das placas de Petri com meio BDA, previamente inoculadas e
mantidas por 7 dias & 30°C. A producdo foi conduzida em agitador orbital, por 36 horas (30°C, 150rpm). Ao
final de 3 dias, os meios de cultivo foram filtrados a vacuo e o filtrado foi utilizado na dosagem das
atividades enzimaticas. Foram avaliadas duas cepas: A. japonicus e A. oryzae, cedidas da colegdo de cultura
DPUA, do laboratério de Micologia da Universidade Federal do Amazonas. Na etapa posterior, a cepa
selecionada foi utilizada na producdo de lipase empregando-se diferentes 6leos (soja, uva, algodao e Tween
80). A atividade hidrolitica foi quantificada pelo método de titulacdo de &cidos graxos formados pela
hidrolise de triglicerideos. Resultados e discussdo: A cepa que apresentou producdo de lipases com maior
atividade hidrolitica foi a de A. japonicus, fornecendo atividade hidrolitica de 32,96 U/mL, valor 5,3 vezes
superior a atividade fornecida pelo A. oryzae. Assim, a cepa de A. japonicus foi selecionada para a etapa
posterior de producdo de lipases em meios com diferentes dleos. As atividades enzimaticas obtidas foram
32,96, 17,45, 30,92, 41,04 e 23,00 U/mL nos Oleos de azeite, algoddo, uva, soja e no Tween 80,
respectivamente. O melhor resultado foi obtido empregando-se dleo de soja no meio de cultivo. No entanto,
considerando os célculos de intervalo de confianga a 95%, os resultados mostraram que a atividade da lipase
produzida com 6leo de uva (30,92 [33,67-23,17] U/mL) apresentou atividade hidrolitica igual ao do azeite
(32,96 [34,33-31,59] U/mL). Salienta-se que, empregar o 6leo de uva na producdo de lipases é uma
alternativa interessante pois trata-se de um 6leo de origem alternativa, sendo obtido de residuos gerados pela
industria do vinho. Conclusdo: Embora a atividade enzimatica da lipase produzida com meio contendo éleo
de soja tenha sido mais elevada, o dleo de uva se mostrou bastante eficiente. Considerando-se que o Brasil é
um pais de grande atividade agricola, com geragdo de expressivas quantidades de residuos industriais, 0 uso
do 6leo de semente de uva para producdo de lipases apresenta-se como alternativa viavel e promissora.

Palavras-chave: lipases, cultivo submerso, atividade hidrolitica.
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AN. Influéncia da granulometria e do método de extracéo no rendimento de 6leo obtido da semente de
uva-do-japao (Hovenia dulcis Thunberg)

Jodo Paulo Martins Mirandal, Gabrielle Pivattol, Andréia Anschaul, Milene Oliveira Pereira Bicudol.

1Coordena¢;éo de Engenharia de Bioprocessos e Biotecnologia, Universidade Tecnolégica Federal do Parang,
Dois Vizinhos.

Introducdo: A extracdo de lipidios com solventes, também conhecida como extra¢do solido-liquido, € a
operacdo unitaria na qual constituintes sollveis (6leo) de uma determinada matriz sdo removidos por meio
do contato com um solvente organico. O emprego de um Unico solvente universal para a extragao de 6leos é
praticamente inviavel, j& que estes possuem variado grau de hidrofobicidade, sendo classificados em lipidios
neutros, que sdo extraidos com solventes apolares, ou lipidios polares, que requerem o uso de solventes
polares. Objetivo: O objetivo desse trabalho foi avaliar a influéncia da granulometria e do método de
extracdo sobre o rendimento de 6leo obtido da semente de Hovenia dulcis. Metodologia: Os frutos de uva-
do-japdo foram coletados na fazenda experimental da UTFPR, campus Dois Vizinhos durante o més de
marc¢o de 2016. As sementes foram separadas do pseudofruto e da casca, seguida de secagem em estufa com
circulagéo de ar (55°C/36h) e apds, foram moidas em moinho de facas para se obter particulas em diferentes
granulometrias. Foram avaliados dois métodos de extracdo de lipidios: éter de petroleo (90°C/refluxo por 60
minutos) e Bligh & Dyer com cloroférmio, metanol e agua na proporcdo de 1:2:0,8 (v/v), em duas
granulometrias da semente (20 e 35 mesh). Os ensaios foram feitos em triplicata. Resultados e discussao:
Por meio da anélise estatistica dos dados verificou-se que a granulometria e 0 método de extragdo
apresentaram influéncia no rendimento de 6leo extraido. A quantidade méaxima de 6leo variou entre 18,39 +
0,21 ¢g/100g (35 mesh, Bligh e Dyer) e 10,63 £ 0,25 g/100g (20 mesh, éter de petr6leo). Segundo o teste de
Tukey, (p<0,05), todos os ensaios apresentaram diferenca estatistica significativa entre si. A menor
granulometria da semente (35 mesh) permitiu maior extracdo de 6leo devido ao aumento de sua superficie de
contato com o solvente extrator. Quanto ao método de extracdo, uma caracteristica interessante que o método
de Bligh & Dyer apresentou durante a extragdo do Oleo da semente de uva-do-japdo foi produzir um
rendimento significativamente superior (p<0,05) a extracdo com éter de petréleo. Solventes como
cloroférmio e metanol tem capacidade de extrair lipidios neutros e lipidios polares, sendo assim, houve um
aumento de até 26% no rendimento de dleo quando comparado a extracdo com éter de petréleo. O baixo
rendimento obtido na extracdo com éter de petrdleo resulta do fato de ser um solvente apolar, o que reduz sua
eficiéncia em extrair lipidios polares, os quais estdo ligados por forgas eletrostaticas e pontes de hidrogénio.
Outra desvantagem desse método consiste no fato de que o refluxo do solvente a quente pode favorecer
reacoes de peroxidacdo e de hidrolise no o6leo extraido. Conclusdo: O rendimento de 6leo extraido da
semente de uva-do-japdo é influenciado pela granulometria e pela metodologia de extracdo, sendo que a
melhor resposta foi obtida utilizando o método de Bligh & Dyer e granulometria de 35 mesh. Estudos
posteriores serdo realizados a fim de avaliar os parametros de identidade e qualidade do 6leo da semente de
uva-do-japao.

Palavras-chave: lipidios, semente, Hovenia dulcis Thunb.
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AN. Viabilidade de Bifidobacterium longum BB-46 e Lactobacillus paracasei 431 em combinacdo com
pectina e subproduto de acerola submetidos a dois sistemas in vitro

Natalia Pontin Lopesl, Fernanda Bianchil, Adriana Cristina Marchese Zavarizil, Susana Marta Isay Saadz,
. . . .1
Katia Sivieri™.

LUNESP - Departamento de Alimentos e Nutrigdo, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas —Araraquara — SP.

2USP- Departamento de Bioquimica e Tecnologia Farmacéutica, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas — S&o
Paulo- SP.

Introducéo: Probidticos sdo definidos por microrganismos vivos que quando administrados em quantidades
adequadas podem conferir beneficios a salde dos consumidores, tais como reducdo do risco de certas doencas
gastrointestinais. Prebidticos sdo carboidratos nédo-digeriveis, que afetam beneficamente o hospedeiro, por
estimularem seletivamente a proliferacdo e/ou atividade de populacBes de bactérias desejaveis no célon. Um
produto referido como simbi6tico é aquele no qual um probidtico e um prebidtico estdo combinados. A interacao
entre o probidtico e o prebidtico in vivo pode ser favorecida por uma adaptacdo do probidtico ao substrato
prebidtico anterior ao consumo. O efeito simbidtico pode ser direcionado as diferentes regides “alvo” do trato
gastrintestinal, tais como o colon. Alguns prebidticos e compostos bioativos apresentam capacidade de melhorar a
resisténcia do micro-organismo as adversas condicfes do trato gastrointestinal, permitindo ao probiotico chegar
viavel até a regido do colon. Objetivo deste trabalho foi avaliar a viabilidade de duas cepas probidticas
(Lactobacillus paracasei 431 e Bifidobacterium longum BB46) em simbiose com residuos de acerola e pectina
comercial (Amidated LM pectin citrus-based) apés passagem pelo estdmago e duodeno, utilizando dois sistemas
in vitro: em batelada e em multiestdgio (SEMH). Metodologia: Para avaliar a viabilidade das cepas de forma
isolada e nas combinagdes, foi utilizado dois sistemas in vitro, um em bancada e outro em multiestagio
(Simulador do Ecossistema Microbiano Humano -SEMH). Para o sistema de bancada, foram simuladas as
condi¢des gastricas (pH 2,0-2,5 em presenca de solucfes de lipase e pepsina por 2 h), entérica | (pH 4,5-5,5, na
presenca de solucdes de pancreatina e bile por 4 h) e entérica Il (pH 6,5-7,5 na presenca de solucGes de bile e
pancreatina por 6 h). Para 0 SEMH foram simuladas as fases géstricas e entéricas por meio da entrada automatica
de HCI e suco pancreatico artificial nos vasos que simulam o estdbmago e o duodeno, respectivamente, e um total
de 6 h de experimento. Analises microbioldgicas foram realizadas para cada tempo de estudo (2 h,4he6h). O
subproduto seco da acerola e a pectina foram utilizados a 1%. Microscopia eletronica de varredura foi utilizada
para identificar alteracdes morfologicas nas combinacdes escolhidas dos dois sistemas in vitro. Resultados e
Discussdo: Bifidobacterium longum (BB-46) apresentou a melhor viabilidade em combinagdo com a pectina e
com subproduto de acerola. Através da microscopia eletrdnica de varredura observou-se que a pectina e o
subproduto de acerola protegeram as cepas probidticas durante a fase gastrica Conclusdo: Bifidobacterium
longum (BB-46) em combinagdo com a pectina e o subproduto de acerola obtiveram os melhores resultado de
viabilidade quando submetidos a condicOes gastrointestinais.

Palavras-chave: Viabilidade, probi6ticos, prebidticos.
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AN. Producdo e caracterizagdo de bebida fermentada de buriti utilizando graos de quefir de agua

Samara Cardoso Alvesl, Isack Oliveira Pintol, Claudia Cristina Auler do Amaral Santosz.

1Gradua(;eio em Engenharia de Bioprocessos e Biotecnologia, UFT.
2Programa de Pds-graduacdo em Biotecnologia, UFT.

Introducéo: A tecnologia de producdo de alimentos fermentados vem ganhando pela popularizacdo de
alimentos com propriedades funcionais denominados probidticos, entre eles o quefir se destaca por possuir
uma populagdo microbiana rica e seu uso como alimento funcional ser conhecido. O quefir € um alimento
gue possui culturas microbianas com propriedades probidticas, como bactérias do acido latico (BAL) e
leveduras (LEV). A bebida obtida a partir da fermentagdo com grdos de quefir é rica em vitaminas,
aminoacidos. O buriti (Mauritia flexuosa) é uma palmeira que produz um fruto, rico em vitaminas, minerais
e antioxidante, que pode ser usado como suplemento numa bebida &lcool-acida fermentado a partir de gréos
de quefir de 4gua. Objetivo: Avaliar a composicdo fisico-quimica da polpa de buriti e realizar a comparacao
entre os parametros fisico-quimicos e microbioldgicos de bebidas fermentadas a partir de graos de quefir de
agua, utilizando aglUcar mascavo e polpa de buriti. A polpa de buriti apresentou elevado teor de lipidios
(25%), umidade (70%), e cinzas (3,37%), com pH de 3,32. Realizou-se a fermentacdo em solucgdo de agucar
mascavo a 12 °Brix e em solugdo contendo polpa de buriti também a 12 °Brix. Metodologia: A anélise
microbioldgica foi realizada por meio de plagueamento de dilui¢cbes decimais seriadas, em meio seletivo
MRS + Nistatina para BAL e YEPG (yeast extract peptone dextrose) + Cloranfenicol para as LEV. Durante a
fermentacdo ocorreu a acidificacdo da bebida de buriti, compativel com a fermentacgdo latica. Resultados e
Discussdo: No inicio da fermentacdo o valor de solidos sollveis se encontrava com 12,3 °Brix, diminuindo
para 8,7 °Brix, no fim da fermentacdo. Os agUcares redutores aumentaram sua concentracdo de 2,7% para
8,9%, provavelmente devido a hidrolise de carboidratos complexos em agucares redutores. As populagoes de
BAL variaram de 4,81 Log UFC/mL a 6,9 Log UFC/mL durante a fermentagdo e a de LEV de 4,08 Log
UFC/mL a 6,8 Log UFC/mL. Os resultados de contagem microbioldgica foram inferiores aos observados na
fermentacdo sem a adicdo da polpa de buriti, na qual a populagdo de BAL atingiu 6,8 Log UFC/mL e a de
LEV 5,1 Log UFC/mL. A caracterizacéo fisico-quimica do fruto de buriti proveniente da regido de Gurupi,
Estado do Tocantins, obteve valores comparaveis ao relatado em diversos trabalhos, para umidade de 70%,
2,10%, pH de 3,5 e teor de solidos soluveis de 4,5°Brix, aglcar redutor de 5,52%. Concluséo: Ocorreu uma
grande variacdo na populacdo microbiana quando o mosto de buriti foi adicionado como substrato, sendo
necessarios maiores estudos para a avaliacdo e obtencdo de uma nova bebida funcional a partir de um fruto
do cerrado. Os resultados obtidos demonstram a viabilidade em se realizar estudos futuros da microbiota do
quefir suplementado com polpa de buriti para verificagdo de suas propriedades probidticas e
desenvolvimento de uma nova bebida funcional.

Palavras-chave: Quefir, bactérias do cido latico, leveduras.
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AN. Efeitos sobre o metabolismo energético mitocondrial, celular e corporal de camundongos
suplementados com &cido linoleico conjugado ( CLA) associado ao 6leo de peixe

Tatiane Maira Vicentinit, Camila Pederiva Rossignolit, Luciane Carla Albericit.

!Departamento de Fisica e Quimica, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas de Ribeirdo Preto, Universidade
de Séo Paulo.

Introducdo: O aumento da ocorréncia de obesidade no mundo é consequéncia do estilo de vida ocidental,
caracterizado por elevada ingestdo cal6rica associada ao sedentarismo, sendo que a obesidade aumenta o risco de
diversas doencas, que incluem diabetes, doencas coronarias, hipertensao e infarto. Responsaveis por uma em cada
trés mortes no mundo, essas doencas representam o principal problema publico de salde e indicam a necessidade
de se desenvolver novas e efetivas estratégias de tratamento. As mitocondrias, por meio da respiracdo celular,
realizam a sintese de ATP em eucariotos e sdo a principal fonte de espécies reativas de oxigénio (EROs). Essas
organelas possuem sistemas de dissipacdo de energia induzidos por aumento das concentragdes intracelulares de
acidos graxos ndo-esterificados (acidos graxos livres, AGL), esses mecanismos promovem uma leve diminui¢do
do potencial eletroquimico de H+ (ApH+), que é recomposto a custa do aumento da respiracdo/oxidacdo de
substratos energéticos, aumentando o gasto energético corporal. Objetivo: O objetivo do trabalho foi induzir os
mecanismos de dissipacdo de energia aumentando o aporte de AGL ao figado e musculos esqueléticos em
camundongos C57BL6, como estratégia na prevencao da obesidade. Metodologia: Realizou-se suplementacdo da
dieta com CLA (acido linoleico conjugado), associado ou ndo a Oleo de peixe, que contem EPA (&cido
eicosapentaenoico) e DHA (&cido docosaexaenoico) por meio de gavagem e avaliacdo dos aspectos mitocondriais
por meio de eletrodo de O2. Resultados e discussdo: Demonstrou-se que os dois 6leos proporcionaram aumento
do metabolismo corporal, porém sem haver efeito somatorios, prevalecendo o efeito do dleo de peixe. Este dleo
também diminuiu a movimentacdo dos camundongos, mas ndo conseguiu reverter a resisténcia a insulina induzida
pelo CLA. No figado, observou-se que a suplementacdo apenas com CLA aumentou a expressdo e atividade de
proteinas desacopladoras. O CLA também aumentou a producdo de EROS, a qual é revertida através da
suplementacdo conjunta ao 6leo de peixe. Também foi encontrado que a suplementacdo somente com o Gleo de
peixe tem tendéncia a aumentar UCP2, B-oxidagao e o nimero de mitocdndrias e que, quando administrado com o
CLA, estes efeitos sdo mantidos. A suplementacdo da dieta com 6leo de peixe aumenta 0 metabolismo corporal
via desacoplamento mitocondrial; esse efeito é evidente mesmo considerando o menor nivel de movimentagdo dos
animais, 0 que provavelmente estd associado as alteracfes nos niveis de ansiedade induzidas pelo 6leo de peixe.
Quando a suplementacdo da dieta com CLA e 6leo de peixe é feita em conjunto, os efeitos do 6leo de peixe sdo
predominantes no metabolismo corporal, hepatico e movimentacdo, e do CLA observa-se diminuigdo na
sensibilidade a insulina. Conclusdo: De modo geral, concluimos que tanto o éleo de peixe como o CLA podem
ser utilizados como boa estratégia alimentar para a prevencao de obesidade e distdrbios metaboélicos.

Palavras-chave: dleo de peixe, &cido linoleico conjugado, bioenergética.

Apoio financeiro: FAPESP.

20



Revista de Ciéneias

ISSN 1808-4532
Basica ¢ Aplicada B . e-ISSN: 2179-443X

= Journal of Basic and Applied Pharmaceutical Sciences Rev Cién Farm Basica AP|, Aral’aqual’a, v. 37 SUP| 1, Agosto 2016

Farmacéuticas

BB. Influéncia do efeito de compostos idnicos na atividade e estabilidade da L-asparaginase

Agnes Magril, Valéria Carvalho Santos Ebinumal, Jorge Fernando Brandéo Pereira’.
1Departamento de Bioprocessos e Biotecnologia, FCFar/UNESP.

Introducdo: A estabilidade de proteinas é modulada por alteracfes estruturais, e pode ser alterada pela
adicdo de solventes. A perda da estabilidade pode levar além da desnaturagdo proteica, a perda de funcao.
Recentemente, varios compostos ibnicos tém se mostrado efetivos para manutencdo da estabilidade nativa de
proteinas, principalmente no que diz respeito a funcdo biocatalitica. Dentre esses, os Liquidos I6nicos (LI)
demonstram alto potencial, visto serem sais compostos por um cation organico e anion organico/inorganico,
mas contrariamente aos sais comuns apresentam baixo ponto de fusdo, geralmente por definicdo<100°C. O
grande namero de arranjos possiveis dos ions que os compdem, confere a estes uma série de propriedades
interessantes, como maior biocompatibilidade, alta solubilidade em &gua, alta condutividade iénica e térmica
e elevada estabilidade quimica e térmica. Essas propriedades mostram um grande potencial destes compostos
para processos de extragdo/purificacdo de biomoléculas e biocatélise. Apesar do crescente numero de estudos
acerca dos efeitos de LI sob a estabilidade de enzimas, ainda permanece escasso 0s que tratam de enzimas
terapéuticas, como a L-asparaginase (ASNase), importante biofdrmaco para o tratamento da Leucemia
Linfoblastica Aguda Infantil. Objetivo: O objetivo deste trabalho foi avaliar a influéncia de diferentes
concentragdes de compostos idnicos derivados de colina (um sal, cloreto de colina ([Ch]CI) e um LI, acetato
de colina (JCh][OAc])) sob a estabilidade e atividade da ASNase comercial. Metodologia: Foi avaliado o
efeito de diferentes concentragdes do sal/Ll, variando a fragdo molar de 0,001 a 0,05 molsani/moliota. A
estabilidade foi avaliada por meio da atividade enzimatica apds a pré-incubacdo da solucdo de ANSase a
0,05 mg/mL em tampéo fosfato (pH 7,4) nas diferentes solugBes a 25°C, por 22 h. A atividade foi realizada
pelo método de Nessler, e uma unidade (U) foi definida como a quantidade de enzima necessaria para liberar
1umol de aménia/min. Resultados e discussdo: O efeito da concentracdo e tempo de contato a 25°C
mostraram que ambos, sal e LI, aumentam a atividade de ASNase proporcionalmente ao incremento de sua
concentragdo. O aumento chegou a 2,8 vezes com [Ch]CI e a 1,8 com [Ch][OAc] quando comparado a
atividade da enzima em tampé&o, o que estd de acordo com a literatura. Embora tenha ocorrido um aumento
da atividade final, em todas as condig¢Ges estudadas ocorreu uma perda da atividade enzimética ao longo do
tempo de exposi¢do, tendo sido obtida uma estabilizacdo da atividade enzimatica ap6s 6 h de exposicdo. No
entanto, mesmo com a perda de atividade observada, os valores finais de atividades da ASNase presente em
solugdes com concentracdes de sal e LI foram sempre superiores em relacdo a atividade em tampéo. O
[Ch]CI mostrou-se mais eficiente no aumento da atividade. Conclusdo: Ambos compostos idnicos
promoveram o aumento da estabilidade e atividade enzimatica, sendo possiveis candidatos a serem utilizados
como solventes biocompativeis para processos biocataliticos, ou como agentes extrativos em processos
industriais de purificacdo de biofarmacos.

Palavras-chave: Cloreto de colina, acetato de colina, L-asparaginase.
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BB. Sintese e avaliacao toxicoldgica de nanoparticulas de ouro.

Ana Flavia Martins Costal, Monica Yonashiro Marcelinol, Nathan Vinicius Ribeirol, Rondinelli Donizeti
Herculanol, Ana Marisa Fusco Almeidal.

YFCFAr — UNESP Araraquara,

Introducéo: Nanoparticulas (NPs) podem ser definidas como particulas com dimensdes entre 1 a 100 nm
que apresentam propriedades Unicas relacionadas a seu tamanho, tais como elevada area superficial de
contato. Estas podem ser formadas por diferentes rotas de sintese, sendo as nanoparticulas de ouro (NPsAu)
amplamente utilizadas, principalmente como carreadoras de farmacos.Objetivo: Este trabalho teve como
objetivo comparar as caracteristicas de NPsAu preparadas por duas rotas distintas, 0 método cléssico de
reducdo do citrato (rota 1) e o do citrato associado a borohidreto de sddio (rota 2), bem como avaliacdo de
toxicidade in vivo em modelo alternativo Galleria mellonella. Metodologia: As NPsAu foram sintetizadas
pela dissolucdo de KAuUCIls em agua destilada, sendo esta solu¢do aquecida a 100°C. Separadamente, foi
preparada outra solucdo, em que foi diluido citrato de s6dio em &gua destilada. As duas solucbes foram
misturadas, mantendo-se a temperatura constante de 100°C por 45min, sob agitagdo (rota 1). No segundo
método, uma solucdo de cloreto de ouro foi diluida em &gua destilada, com posterior aquecimento. Em
seguida, foi realizada a solubilizacdo do borohidreto de sodio e do citrato de sodio em agua destilada. Apds a
ebulicdo da solugdo de cloreto de ouro, foram adicionadas as solu¢des de borohidreto de sodio e citrato de
sodio, sendo mantidas em aquecimento, sob agitacdo, durante uma hora. As NPs preparadas foram analisadas
por espectrofotdmetria UV-VIS, microscopia eletrbnica de varredura (MEV) e por espalhamento dindmico
de luz (DSL). Os ensaios para avaliagdo da citotoxicidade foram realizados pelo método de sulforodamida B
a 0,4% nas linhagens celulares de fibroblastos de pulmdo humanos (MRC5), queratindcitos orais (NOK) e
testes de toxicidade utilizando larvas de G. mellonella. Resultados e discussédo: As NPsAuU sintetizadas por
ambas as rotas possuiram espectro caracteristico de 525nm. Além disso, verificou-se que as nanoparticulas
formadas a partir da rota 1 apresentaram-se estaveis por 180 dias, ja as formadas pela rota 2 foram estaveis
por 30 dias. As NPsAu quando analisadas por MEV, apresentaram dimensdo 30nm e as obtidas pela
segunda, 10nm. Este resultado foi corroborado pelo DSL, onde 100% das NPsAu da rota 1 possuiam
tamanho de 30 nm enquanto as da rota 2, tiveram seu tamanho distribuido de forma pouco menos
homogénea, sendo que 99,5% delas apresentavam tamanho de 8,5 nm. Quanto as analises toxicoldgicas, as

NPsAu resultantes de ambas as vias, em concentragdes de 1,16x10'7 a 5,9x10_5, apresentaram 70-100% das
linhagens celulares viaveis. Verificou-se que o indice de sobrevivéncia das larvas G. mellonella foi de 100%.
Conclusdo: Conclui-se que as NPsAu produzidas pela rota 2 apresentaram menor didmetro esférico,
entretanto, esta metodologia também produziu particulas menos homogéneas e de menor estabilidade no
decorrer do tempo. J& as nanoparticulas formadas pela rota 1, se caracterizaram pelo maior diametro e
homogeneidade, associados a uma maior estabilidade. Quanto aos testes bioldgicos, ambas as rotas geraram
particulas com muito baixa citotoxicidade em células MRC-5 e NOK e nenhuma toxicidade em Galleria
mellonella.

Palavras-chave: Nanoparticulas, Ouro, Galleria mellonella.
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BB. Determinacéo do ponto de carga zero do bioadsorvente obtido do psdeudofruto de uva-do-japéo
(Hovenia dulcis Thunberg)

Ingrid Antunes Mazettol, Anderson Kalinoskil, Milene Oliveira Pereira Bicudol, Andréia Anschaul.

1Coordena¢;éo de Engenharia de Bioprocessos e Biotecnologia, Universidade Tecnoldgica Federal do Parana
(UTFPR), Campus Dois Vizinhos — Parana.

Introducdo: A adsorcdo é uma operacdo unitaria que envolve o contato entre uma fase fluida e uma sélida,
ocorrendo uma tendéncia de acumulo de uma substancia (adsorvato) sobre a superficie da outra (adsorvente). Uma
caracterizacdo importante para materiais adsorventes € o ponto de carga zero (pHecz). Este parametro permite
prever a carga na superficie do adsorvente em funcéo do pH e, desta forma, avaliar porque dependendo do pH da
solucdo a adsor¢do ocorre de maneira mais eficiente do que em outro. Considerando-se o elevado teor de agucares
que o0 pseudofruto da uva-do-japdo (Hovenia dulcis Thunberg) possui, 0 mesmo apresenta-se como uma boa
alternativa de adsorvente eficiente e de baixo custo. Objetivo: O presente estudo teve como objetivo caracterizar
o0 pseudofruto da uva-do-japdo como adsorvente através da analise do ponto de carga zero. Metodologia: A uva-
do-japéo foi colhida na fazenda experimental da UTFPR, cdmpus Dois Vizinhos. O pseudofruto foi separado da
casca e semente, seguido de secagem em estufa e moido até a obtencdo de biomassa com granulometria de 60
mesh. Em erlenmeyers de 125 mL foram adicionados 0,2 g do adsorvente e 20 mL de solucdo de NaCl 0,1 mol/L
com valores de pH ajustados de 1 a 11 com soluc¢des de NaOH e HCI 0,1 mol/L. Neste estudo os 11 ensaios foram
realizados em duplicata. Os erlenmeyers foram mantidos em

shaker a 100 rpm e temperatura de 25°C por uma hora. Ap6s, realizou-se a medida do pH final. O pHecz
corresponde a faixa na qual o pH final se mantém constante, independentemente do pH inicial, ou seja, a
superficie comporta-se como um tampao. Resultados e discussdo: O pHecz foi calculado a partir da média
aritmetica dos pontos que se apresentaram constantes para o pH final. O valor encontrado para o adsorvente
utilizado foi de 6,0. Quando um material s6lido entra em contato com uma solugdo liquida com pH abaixo do
pHecz, a superficie  carregada positivamente e um grande nimero de anions € adsorvido para balancear as
cargas positivas. Neste caso, os adsorventes sao mais eficazes para a remocdo, por exemplo, de corantes
anionicos. Por ouro lado, em solugdes aguosas com um pH mais alto do que o pHecz, a superficie € carregada
negativamente e, adsorve, preferencialmente, cations. Este processo pode ser explicado pela atracdo
eletrostatica entre a carga gerada na superficie do material adsorvente e o grupo anionico ou cationico da
solugdo. O adsorvente obtido a partir do pseudofruto de uva-do-japéo € indicado para a remocéo de corantes
catidnicos, como o azul de metileno. Concluséo: Conclui-se que 0 conhecimento do ponto de carga zero do
material adsorvente & de suma importancia na adsorcdo/troca ionica, de forma, que a aplicagdo desse
parametro pode otimizar 0 processo. Nos proximos estudos de adsorcao, sera utilizado o corante azul de
metileno e os ensaios serdo conduzidos em pH original da solucdo, em torno de 6,0. Este fato é vantajoso
uma vez que a necessidade de ajuste de pH de um efluente demandaria de tempo e reagentes quimicos que
podem encarecer 0 processo.

Palavras-chave: uva-do-japdo, bioadsorvente, ponto de carga zero.
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BB. Curva de Producéo e Caracterizagdo de Atividade Residual de Endoglucanase produzida por
Penicillium simplicissimum frente a pH e Temperatura

Barbara Regina Kappl, Vanessa Raquel Greattil, Lucas Barbosa Cristovéol, Rodrigo Sorrechial, Rosemeire
Cristina Linhari Rodrigues Pietro’.

1Departamento de Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus de Araraquara,
Universidade Estadual Paulista ‘Julio de Mesquita Filho’.

Introdugdo: As enzimas celuloliticas sdo capazes de catalisar a degradacdo de materiais celul6sicos a
glicose. O complexo celulolitico é composto por endoglucanases, exoglucanases e p-glicosidases.
Endoglucanases (EC 3.2.1.4) clivam a celulose nas liga¢des internas, exoglucanases hidrolisam as ligacdes
externas e B-glicosidases sdo capazes de hidrolisar os oligossacarideos, a acdo em conjunto das enzimas
resulta em glicose. O complexo celulolitico é produzido por varios microrganismos, dentre eles os fungos
filamentosos, sendo o0 género mais importante o Trichoderma, porém ha producdo enzimética em diversos
géneros como Aspergillus e Penicillium. Objetivos: Determinar o periodo de maior producdo de
endoglucanase pelo Penicillium simplicissimum e a estabilidade de endoglucanse frente ao pH e temperatura.
Metodologia: O fungo filamentoso P. simplicissimum foi cultivado em meio de producdo contendo glicose
(10g/L); (NH4)2S04 (1,4g/L); KH2PO4 (2,0g/L); CaCl2.2H20 (0,3/L); MgS0O4.7H20 (0,3g/L); FeSO4.7H-0
(5,0mg/L); CoClz. .6H.0 (20mg/L); MnSO4+.H20 (1,6mg/L); ZnSO+7H20 (1,4mg/L); Peptona (0,8g/L);
Ureia (3,0g/L) por um periodo de 15 dias, 30°C e 150 rpm, e analisado quanto producdo de endoglucanase.
A influéncia do pH (3,0 a 8,0) e da temperatura (30°C a 80°C) foi avaliada no filtrado do cultivo realizada no
dia de maior producdo enzimatica, durante o periodo de 0 a 5 horas. Ap6s o tempo de incubacdo com o pH e
temperatura, o filtrado foi novamente incubado nas condi¢bes normais de doseamento (50°C) para a
avaliacdo da atividade residual, adicionando uma solucdo de CMC (1% em tampao citrato de sodio, pH 5, 50

mmoI.L'l) como substrato enzimatico, por 30 minutos e a glicose liberada pela acdo enzimética foi
quantificada pelo método do acido dinitrosalicilico. Resultados e discussdo: A maior producdo de

endoglucanase foi obtida no décimo segundo dia de cultivo, (36,5 pmol.min'l.mg protel'na'l). A avaliacédo de
estabilidade frente ao pH demonstrou a maior atividade residual em pH 5,0 ap6s 1 hora de incubacédo
(95,2%) e a menor atividade foi no pH 3 (52,3%). A maior estabilidade térmica residual foi obtida na
temperatura de 50°C ap6s 30 minutos de incubagdo (69,4%) e a menor estabilidade térmica foi observada
para a temperatura de 80°C em 10 minutos de incubacdo (6,0%). Ap6s cinco horas de incubacdo, a
endoglucanase incubada em 30°C manteve a maior atividade (27,0%) enguanto as demais temperaturas
variaram em 10%. Conclusdo: Podemos concluir que o pH 3 influenciou negativamente a estabilidade
enzimatica, com queda de 47,7% da atividade e o pH 5 foi 0 qual houve maior estabilidade, apresentando
uma gueda de apenas 4,1% de atividade. A temperatura de 80°C também influenciou negativamente a
estabilidade enzimatica, com queda de 94,0% de atividade.

Palavras-chave: Penicillium simplicissimum, endoglucanase, estabilidade.
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BB. Producédo de analogos metilados dos alcaldides oxinddlicos por biossintese dirigida pelo precursor
utilizando a espécie vegetal Uncaria guianensis

Bianca Chiocal, Bruno Musquiaril, Bruna Coimbral, Ana Maria Soares Pereiral, Adriana Aparecida Lopesl.

LUnidade de Biotecnologia Vegetal, Universidade de Ribeirdo Preto, Ribeirdo Preto, UNAERP.

Introducdo: Os produtos naturais estdo sendo cada vez mais utilizados na area da farmacologia devido as
suas atividades bioldgicas. Entre as diversas classes quimicas estdo os alcaloides oxinddlicos, provenientes
dogénero Uncaria, que apresentam inumeras atividades bioldgicas como: antiinflamatoria, antioxidante,
analgésica, antiviral, antibacteriana. Devido sua agdo farmacoldgica, a espécie U. tomentosa foi incluida na
lista de plantas medicinais de interesse do SUS. Outra espécie abundante no Brasil é a U. guianensis, esta
espécie apresenta 0s mesmos constituintes quimicos de interesse, que sdo os alcaloides oxindolicos. No
presente trabalho, prop8em-se estudos de “biossintese dirigida pelo precursor” (BDP) com a espécie
introduzida in vitro U. guianensis. Experimentos de BDP baseiam-se na suplementagdo de um precursor
biossintético analogo, na qual a planta incorpora-o0 em seus processos enzimaticos e produz um metabélito
analogo. Esta abordagem pode gerar analogos dos alcaloides mais ativos que o préprio alcaloide natural.
Obijetivo: No presente trabalho objetiva-se a realizacdo de experimentos de BDP com dois analogos: 5-
metil-triptamina e 7-metil-triptamina. Ap6s a incorporacgdo, tais analogos serdo isolados e submetidos a
avaliacdo da atividade citotoxica em células tumorais. Metodologia: Inicialmente foi realizada a
micropropagacdo da espécie U. guianensis obtendo-se inimeros clones que foram incubados em meio de
cultura contendo os precursores analogos 5-metil-triptamina e 7-metil-triptamina. As plantulas foram
transferidas para este meio de cultura, bem como para um meio sem adicdo de precursor analogo, um grupo
de plantulas usadas como controle. Apés 30 dias de incubacdo, obteve-se um extrato bruto etandlico que foi

submetido a extracdo dos alcaloides por resina de troca ibnica Dowex®. Os extratos alcaloidicos foram ent&o
analisados por CLAE-DAD e CLAE-DAD-MS em alta resolucdo e posteriormente os extratos foram
submetidos a separacdo cromatografica por CLAE-DAD semi-preparativo. Resultados e discussdo: A
planta produz quatro alcaloides oxindo6licos naturais: dois alcaloides pentaciclicos (mitrafilina e
isomitrafilina) e dois alcaloides tetraciclicos (rinchofilina e isorinchofilina). As analises por CLAE-DAD-MS
mostraram a formagdo de apenas um epimero metilado pentaciclicoe um epimero metilado tetraciclicodos
alcaloides oxindélicos de U. guianensis, além dos quatro alcaloides oxindélicos naturais. Concluséo:
Podemos concluir que a partir do conhecimento sobre a biossintese dos alcaloides foi possivel executar
experimentos de BDP utilizando as plantulas de U. guianensis, e a abordagem ¢ efetiva, sendo possivel gerar
analogos metilados dos alcaloides oxindélicos naturais.

Palavras-chave:Uncaria guianensis, biossintese dirigida pelo precursor, alcaloides oxinddlicos.
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BB. Reaproveitamento do soro de queijo: caracterizacdo e hidrolise das soroproteinas utilizando a
alcalase livre e imobilizada para a obtencao de peptideos bioativos

Bianca Fernanda da Silval, Juliana Cristina Bassan 3, Clariana Zanutto Paulino da Cruzz, Caué Garbeline
OIiveiral, Lucas Seidi Kubol, Leticia Caroline Manzi Fernandesl, Rubens Monti3, Guilherme Peixotol.

1Departamento de Bioprocessos e Biotecnologia, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP de
Araraquara.
Departamento de Bioquimica e Tecnologia Quimica, Instituto de Quimica, UNESP de Araraquara.

3Departamento de Alimentos de Nutricdo, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP de Araraquara.

Introducéo: O soro do leite bovino é um subproduto do processo da fabricacdo de queijos. Aproximadamente
metade da producdo mundial de soro é langada no meio ambiente sem qualquer tratamento. A sua alta Demanda
Quimica de Oxigénio (DQO), associada ao seu alto valor nutricional conferido pela lactose e proteinas, tornam o
soro um agente com alto potencial de poluicdo ambiental, o que evidencia a importancia da sua reutilizacdo. Os
peptideos bioativos sdo fragmentos de proteinas especificas que apresentam impacto positivo sobre a salde e as
diversas funcdes do organismo. As proteinas do soro do leite podem ser consideradas a principal fonte desses
compostos. Atualmente, a hidrolise enziméatica tem sido a maneira mais comum para a producgdo de peptideos
bioativos usando proteases tais como a alcalase. Objetivo: O objetivo desse trabalho foi caracterizar o soro de
queijo e realizar a hidrélise das soroproteinas utilizando a alcalase livre (AL), imobilizada em agarose (AGA) e
em po de sabugo de milho (SM) para obtencéo de peptideos bioativos. Metodologia: A alcalase foi imobilizada
em agarose e po de sabugo de milho conforme descrito por Guisan (2006). O soro de queijo foi adquirido junto ao
laticinio Salute e caracterizado por meio das seguintes andlises: lactose total proteinas totais e residuais DQO e
pH. A hidrélise das proteinas foi realizada em erlenmeyers contendo 20 mL de soro em pH 9,0 a 100 rpm e 50°C
utilizando AL, AGA e SM. Apds 24h de reacdo procedeu-se a caracterizacdo dos hidrolisados por meio da
concentracdo total de aminodcidos e peptideos, grau de hidrélise e SDS-PAGE. Resultados e discussdo: Os
resultados obtidos mostraram que o soro apresentou pH 7,08, elevada concentracéo de lactose 80,62 g/L, proteinas
11,76 mg/mL e DQO 75751,11 mg/L. Os hidrolisados proteicos apresentaram grau de hidrélise de 11,28% (AL),
9,46% (AGA) e 6,91% (SM). A quantificacdo de amino&cidos e peptideos nos hidrolisados, em mmol/L, foi de
50,1 (AL), 54,09 (AGA) e 42,65 (SM). O resultado da SDS-PAGE confirmou a hidrélise das soroproteinas
utilizando AL, AGA e SM. Desta forma, pode-se dizer que o rompimento das liga¢cdes peptidicas das proteinas do
soro ocorreu ap6s 24 horas de hidrélise por meio do desaparecimento das bandas proteicas referentes a
soroalbumina (BSA), B-lactoglobulina (B-Lg) e a-lactoalbumina (a-La). Conclusdo: O soro apresenta alto valor
nutricional e elevada DQO, portanto pode ser reaproveitado para a obtengdo de novos produtos. Foi possivel a
realizacdo da hidrolise das soroproteinas em diferentes suportes utilizando a alcalase e obtencdo de peptideos
bioativos.

Palavras-chave: soroproteinas, alcalase, peptideos bioativos.

Apoio financeiro: FAPESP (Processo n° 2014/12563-2) e PADC (2014/17-1).
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BB. Producéo de colorantes naturais empregando fungo filamentoso em cultivos com extratos de farelos

Bruna Regina Zaccariml, Maria Francisca Simas Teixeiraz, Valéria de Carvalho Santos Ebinumal.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.
?Colegio de Cultura DPUA, UFAM.

Introducéo: Colorantes naturais tém menores efeitos adversos e maior aceitabilidade pelos consumidores se
comparados aos colorantes sintéticos. Dentre as fontes produtoras, os fungos filamentosos sdo considerados
promissores e estudos relacionados a otimizacdo dos parametros de producdo sdo necessarios para reduzir o custo
global e acelerar a entrada dos mesmos no mercado consumidor. Analisar meios de cultivo contendo fontes de
carbono alternativas € um exemplo de estratégia para alcancar esta finalidade. Objetivo: Produzir colorantes
naturais por cultivo submerso de Talaromyces almestolkiae em meio de cultivo contendo extratos de farelos
agroindustriais em agitador de bancada. Metodologia: O indculo foi realizado em Placa de Petri contendo Agar
Batata Dextrose e incubado durante 7 dias a 30°C. Para o preparo dos meios de crescimento os extratos de farelos
de arroz (FA) e de trigo (FT) e a polpa citrica (PC) foram colocados em uma suspensdo na concentracao inicial de
40% (m/v) para o arroz e a polpa citrica e 20% (m/v) para o trigo em agua deionizada. Os extratos foram
autoclavados (111 °C/15 min/0,5 atm), agitados por 1 hora em orbital shaker a 150 rpm/30°C e, posteriormente,
centrifugados (4.400.9/20 min) e o sobrenadante empregado como meio de cultivo. Foram realizados sete ensaios
sendo que o extrato de levedura e a glicose foram adicionados aos meios apds a autoclavagem preparativa dos
residuos quando necessario de forma que a relacdo carbono:nitrogénio fosse igual a 15. Frascos Erlenmeyers (250
mL) contendo 50 mL dos requeridos meios foram inoculados com 10 discos de micélio (8 mm) e mantidos a 150
rpm/30° C/216h. Ao final do cultivo, as amostras foram filtradas e dosou-se agUcares (metodologia do DNS),
concentracdo celular (peso seco) e pH (potenciometria) A producdo dos colorantes foi quantificada através da
leitura das amostras em espectrofotdmetro a 400, 470 e 490 nm e expressos em unidades de absorbancia (UA).
Resultados e discussdo: Os ensaios FA+PC, FT+PC e PC foram os que geraram maior biomassa, sendo de 28,11,
26,09 e 25,33 (g/L), respectivamente. O maior fator de conversdo de substrato em célula encontrado foi o do
cultivo contendo apenas FT (3,43 g/g), provavelmente devido a sua suplementagdo com glicose. A PC demonstrou
ser potencial produtora de colorantes, uma vez que tanto sozinha quanto combinada com FA houve produgéo. O
FA foi o residuo que obteve maior produgdo com valores maximos de absorbancia observados para os colorantes
amarelo, laranja e vermelho de 5,08 UAu4oonm, 2,01 UAa470m € 1,39 UAa490nm, respectivamente. Os ensaios com FA e
FA+FT obtiveram pH final de 7,38 e 7,02, respectivamente, enquanto que nas demais condi¢des o pH final foi
préximo a 5. Conclusédo: A producdo dos colorantes naturais foi superior no cultivo contendo apenas FA,
entretanto, novas condi¢des em relacdo aos micronutrientes adicionados devem ser avaliadas, pois a producdo de
colorantes utilizando meio sintético ainda se mostra mais elevada (4,61 UAuagonm).

Palavras-chave: Colorantes naturais, T. almestolkiae, bioprocesso.

Apoio Financeiro: Fapesp (Processo 14/01580-3), PADC (Processo 22/2014), CNPq.
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BB. Peptideos lacteos multifuncionais obtidos com alcalase imobilizada em residuo lignocelulésico

Clariana_Zanutto Paulino da Cruzl, Aline Buda dos Santos Vazl, Saulo Santesso Garridol, Ana Licia
Martiniano Nasserz, Rubens Montiz.

1Departamento de Bioquimica e Tecnologia Quimica, Instituto de Quimica, Unesp de Araraquara.
2Departamento de Alimentos de Nutricdo, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Unesp de Araraguara.

Introducdo: Peptideos bioativos sdo fragmentos proteicos que apresentam impacto positivo sobre a salde e,
guando exibem diversas bioatividades sdo denominados peptideos multifuncionais. A hidrélise enzimética de
proteinas do soro de queijo (SQ) é uma das técnicas mais importantes e comuns de obtencdo destes
compostos. Subprodutos agroindustriais como o SQ e o residuo lignoceluldsico pd de sabugo de milho (SM)
podem ser convertidos em produtos de grande valor agregado com alta propriedade funcional e biolégica por
meio deste processo. A imobilizacdo covalente multipontual (LCM) é uma estratégia para melhorar
fortemente a estabilidade, a atividade e a seletividade da enzima, além de possibilitar a sua reutilizacao.
Obijetivo: Realizar a hidrélise das proteinas do SQ utilizando alcalase imobilizada em SM e avaliar as
propriedades bioldgicas dos peptideos obtidos. Metodologia: A alcalase foi imobilizada por LCM em SM
(Guisan, 2006). A reacao ocorreu durante 48 horas em 20 ml de SQ com 0,5 g de derivado a 50° C, pH=9 e
agitacdo 100 rpm. A caracterizacdo e quantificacdo dos hidrolisados proteicos foram feitas pela determinacéao
de proteinas (BRADFORD, 1976), grau de hidrélise (SPELLMAN et al., 2003), concentracdo de
aminoacidos e peptideos (CHANG-LEE et al., 1989), SDS-PAGE (LAEMMLI, 1970) e o perfil dos
hidrolisados determinado por HPLC. A avaliacdo da atividade antioxidante foi feita pelo método do radical
ABTS (MANN et al., 2015), a atividade quelante de ferro por Kim et al (2007), o ensaio antibacteriano
utilizando E. coli (ATCC 43895) e Listeria monocytogenes (ATCC 7644) pela técnica de diluicdo em
microplacas (CLSI, 2006). Resultados e discusséo: O teor de proteinas do SQ no tempo zero= 15,04 mg/mL
e no hidrolisado= 4,69 mg/mL, portanto houve uma diminuic¢éo no teor proteico devido & quebra das ligacGes
peptidicas pela hidrdlise enzimatica. O grau de hidrolise= 24,58% e a concentracdo de amino&cidos e
peptideos= 1765,42 uM. Os hidrolisados apresentaram diversas atividades bioldgicas incluindo a atividade
antioxidante= 1551,08 uM TE, a porcentagem de inibicdo bacteriana= 84,92% e 87, 04% para Listeria e E.
coli respectivamente e atividade quelante de ferro= 91,50%. Esses peptideos podem ser usados em futuros
~ 2+ . i ~ . . .

estudos para obtencdo de quelatos Fe~ -peptideos na fortificacdo de alimentos no intuito de aumentar a
biodisponibilidade do ferro, além de propiciar a reducdo de seus efeitos pro-oxidantes e elevar a capacidade
antimicrobiana. Ademais, a atividade antioxidante e antimicrobiana destes peptideos também representa um
atrativo potencial para a industria farmacéutica como alvo de pesquisas e elaboracdo de novos produtos
cosméticos e farmacoldgicos. Conclusdo: Os resultados sugerem que a hidrolise das proteinas do SQ
utilizando a alcalase imobilizada em SM fornece peptideos multifuncionais com expressiva atividade
antioxidante, elevada atividade antimicrobiana e alta capacidade quelante de ferro.

Palavras-chave: Alcalase, peptideos multifuncionais, hidrolisados proteicos.

Apoio financeiro: CNPQ e FAPESP processo n°2014/12563-2.
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BB. Teores de lipideo e proteina em graos de milho visando aplica¢do industrial

Erika Pina OIiveiral, Weder Ferreira dos Santos 1, Layanni Ferreira Sodré Santosl, Lucas Carneiro Maciell,
Rafael Marcelino da Silval, Lucas Sodré Vieiral.

LUniversidade Federal do Tocantins. Departamento de Engenharia de Bioprocessos e Biotecnologia, Campus
de Gurupi-TO.

Introducdo: O grdo do milho apresenta em composicdo em base seca 61-78% de amido, 6-12% proteinas, 2-
4% fibra (a maioria residuo detergente neutro), 3-6% de 6leo e 1-4% minerais, distribuidos de forma
heterogénea nas quatro principais estruturas fisicas que formam o grdo: endosperma, gérmen, pericarpo
(casca) e ponta. A partir do milho obtém-se centenas de derivados empregados em varias inddstrias, como
alimenticia, quimica, bebidas, fermentacdo, mecanica e ra¢bes. No entanto, existem poucos estudos no
Tocantins sobre teores de proteinas e lipideos no grdo de milho para fins industriais, seja para racdo ou
alimenticia. Objetivo: Caracterizar populac6es de milho obtidas do Programa de Melhoramento da UFT na
safra do ano de 2014/15, no Municipio de Palmas-TO, e determinar os teores de lipideos e proteinas em
grdos de milho, visando aplicacdo industrial. Metodologia: Foi realizado o ensaio de competicdo de
populagcdes de milho no Centro Agrotecnoldgico da UFT. As populagdes foram cultivadas sob condicéo de

médio nitrogénio (80 kg.ha’1 de N), aplicado em cobertura. A semeadura foi realizada no més de dezembro,
periodo chuvoso, propicio para o bom desenvolvimento das plantas. O delineamento experimental utilizado
foi de blocos casualizados com 10 tratamentos (UFT-1 a UFT-10) e trés repeticbes. Em laboratorio foi
determinado o teor de proteina (%) pelo método de Kjeldahl, e o de lipideos (%) pelo método Sohxlet. Foi
realizada analise de variancia, cujas médias foram comparadas pelo teste de Scott & Knott, ao nivel de 5% de
significancia. Resultados e discussdo: A analise de variancia revelou efeito significativo para as populacdes.
Os coeficientes de variagdo foram baixos, demonstrando precisdo experimental na condi¢do do experimento.
Para proteinas, foram separadas em quatro grupos de médias, sendo o grupo | de maior contetdo proteico,
representado por 20% (UFT-9 (10,17) e UFT-10 (10,92)) das populac@es. O grupo 11, foi representado pelas
populacdes UFT-1 (9,14), UFT-4 (9,18) e UFT-7 (9,69). O grupo Ill, por UTF-5 (8,54), UFT-6 (8,61) e
UFT-8 (8,07). O grupo IV, de menor contetdo proteico, pelas popula¢bes UFT-2 (7,43) e UFT-3 (6,99).
Assim, as populagdes UFT-1, UFT-4, UFT-7, UFT-9 e UFT-10 séo as populacdes indicadas para producao
de proteina. Em relacéo ao teor de lipideos, foram encontrados seis grupos de médias. O grupo I, com maior
teor de lipideos e representando 10%, foi a populacdo UFT-3 (5,90). O grupo I, as populages UFT-4 (5,37),
UFT-5 (5,23) e UFT-8 (5,17). O grupo Ill, UFT-7 (4,73) e UFT-10 (4,9). O grupo IV, a populacdo UFT-9
(4,20). O grupo V, as populagdes UFT-1 (3,73) e UFT-6 (3,50). O grupo VI, com a menor média de teor de
lipideos, apenas a populacdo UFT-2 (3,17). Destaque para as popula¢cdes UFT-3, UFT-4, UFT-5 e UFT-8,
para serem utilizadas para produgéo de 6leo. Concluséo: As populagdes UFT-9 e UFT-10 obtiveram maiores
teores de proteina, e a populagdo UFT-3, maior teor de lipideo.

Palavras-chave: Zea mays L, milho, melhoramento, produgdo industrial.
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BB. Estabilidade do colorante vermelho produzido por Talaromyces amestolkiae na presenca de
diferentes concentrac@es de Triton X-114 e liquidos idnicos

Fabio Aurélio Esteves Torresl, Ana Clara Franciscol, Jorge Fernando Brandao Pereiral, Valéria de Carvalho
. 1
Santos-Ebinuma.

LUniversidade Estadual Paulista "Jdlio de Mesquita Filho" - UNESP, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas,
Departamento de Bioprocessos e Biotecnologia, Araraquara, SP, Brasil.

Introducdo: Nas ultimas décadas, tem-se notado a tendéncia em substituir colorantes sintéticos por
colorantes naturais, por estes apresentarem menos efeitos adversos a saude e, também, por poderem possuir
atividade bioldgica. O fungo filamentoso Talaromyces amestolkiae é ndo micotoxigénico e uma fonte
alternativa de colorantes naturais. Assim, técnicas eficientes para a extragdo e/ou purificagdo destes
biocompostos do meio fermentado sdo de grande interesse visando sua aplicacdo industrial. Uma destas
metodologias sdo 0s sistemas aquosos bifasicos (SABs), os quais podem ser formados por polimeros,
surfactantes e sais tais como liquidos iénicos (Lis). Tendo em vista que os SABs podem ser empregados para
extrair colorantes do meio fermentado, é importante antes da etapa de extracdo analisar a estabilidade dos
colorantes frentes aos componentes do sistema. Objetivo: O objetivo deste trabalho foi avaliar a estabilidade
de colorantes produzidos por T. amestolkiae frente ao tensoativo Triton X-14 e o liquido idnico (Li) 1-
dodecil-3-metilimidazol [Cizmim]CIl. Metodologia: Para avaliar a estabilidade dos colorantes, realizou-se
primeiramente um ensaio a 25 e 35°C, na auséncia de Triton X-114 e do liquido idnico [Cizmim]CIl. Em
seguida, outros ensaios foram realizados com o0s colorantes na presenca de solucBes com diferentes
concentragdes de Triton X-114 (1-7%, 35°C; 9-15%, 25°C) e com 0,3% e 0,5% do Li (35°C). A determinacéo
dos colorantes foi realizada pela leitura da absorbancia (A = 490 nm) em leitor de placas UV-Vis com
retirada de pontos nos tempos 0, 1, 3, 6, 9, 24 e 48 horas. Os resultados foram expressos em Unidades de
Absorbancia (UA). Resultados e Discussdo: Com os resultados obtidos, foi possivel observar que, na
auséncia de Triton X-114 e/ou Li, os colorantes se mantém estaveis (AbSiiciar = 0,189UA4s0onm / AbSFina =
0,224UAu490nm). Para os ensaios realizados na presenca de Triton X-114 a 35°C, com as concentra¢@es de 1%
e 3% as variacOes das absorbancias foram de 24,5% e 28,3%, respectivamente; as concentracdes de 5% e 7%
apresentaram diminuicdo nas absorbancias finais quando comparadas com as iniciais, tendo uma queda de
aproximadamente 41,6% e 42,4%, respectivamente. Para 0s ensaios realizados a 35°C com concentragdes de
9-15% de TX-114, as variagOes das absorbancias ficaram em torno de 34,15%. Os ensaios realizados com
0,3% e 0,5% de [Cimim]Cl apresentaram os melhores resultados, com variagfes da absorbancia de
aproximadamente 7,2%, mostrando que o Li influencia muito pouco a estabilidade dos colorantes.
Conclusdo: Este trabalho demonstrou que, tanto a variacdo de temperatura como a variagdo das
concentragdes de Triton X-114 e do Li ndo alteram a estabilidade dos colorantes vermelhos produzidos por
T. amestolkiae.

Palavras-chave: Estabilidade, Tensoativo, Liquidos I6nicos.

Apoio financeiro: FAPESP (2015/04751-6), FAPESP (2014/01580-3), CNPq e CAPES.
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BB. Producdo de endoglucanase de Aspergillus niger por fermentagdo em estado solido

Fernanda de OIiveiral, Jodo Batista Buzatol.

1Departamento de Bioguimica e Biotecnologia. Universidade Estadual de Londrina, UEL.

Introducdo: Carboximetilcellulases (B-1,4-D-glucana-4-glucanohidrolase, EC 3.2.1.4) sdo membros do
sistema de celulases, que é um consércio de enzimas composto, principalmente, de endoglucanases (EC
3.2.1.4), exoglucanases (CE. 3.2. 1.91) e celobiases (CE. 3.2.1.21), que sdo importantes no processo de
bioconversdo de materiais celuldsicos em biocombustiveis. O aumento da produtividade de celulases pode
ser através de melhoria das condicdes de processo de fermentacdo, o que pode ser alcangado pelo uso de
metodologias estatisticas. Objetivo: Avaliar a producdo de endoglucanase de Aspergillus niger 426 por
fermentacdo em estado sélido utilizando delineamento estatistico de mistura (DEM). Metodologia: Os
substratos secos e moidos foram analisados quanto a composi¢do quimica. As fermentacGes foram realizadas
utilizando misturas de bagaco de cana, casca de soja e palha de arroz, de acordo com o DEM. Experimentos
foram realizados em frascos Erlenmeyer de 500 mL contendo 3 g de substratos sélidos umedecidos ao nivel
de 75 % (m/v) com meio Mandels Weber acrescido de CMC (1 g/L) e pH 5,5; esterilizados a 121 °C durante

15 minutos e inoculados com 10° esporos/mL seguido de incubagdo a 30 °C por 72 horas. Para extrair a
enzima, o material fermentado foi misturado com tampao citrato (0,05 M, pH 5,0) a uma razéo s6lido/liquido
de 1:10 (m/v). Subsequentemente, a suspensao foi filtrada e centrifugada (9000 g) durante 15 min a 4 °C. Os
sobrenadantes foram recolhidos e submetidos a determinacgdo de atividade de endoglucanase (CMCase) de
acordo com a metodologia de Ghose, 1987. Os resultados de atividade enzimatica foram expressos em U/g
de substrato seco, considerando uma unidade de atividade de endoglucanase como a quantidade de enzima
capaz de liberar 1umol de agUcar redutor por minuto, sob as condi¢fes descritas. Aglcares redutores foram
determinados pelo método de DNS. Resultados e discussdo: Entre os substratos utilizados, os resultados
mostraram que a casca de soja induziu o microorganismo a maior producdo de CMCase (342,434 + 0.76
U/g). O maior percentual de degradacdo da lignina foi encontrado para casca de soja (56 %) seguido de
bagaco de cana (36 %) e palha de arroz (0,5 %). A celulose foi degradada em torno de 90 %, tanto em casca
de soja ou em bagaco de cana, mas apenas 50 % para palha de arroz. A maxima produc¢do de endoglucanase
do DEM foi de 453,807 £ 0.95 U/g utilizando uma mistura de 33,33 % de todos os substratos. Experimentos
adicionais com 25 % de bagago de cana, 23 % de palha de arroz e 52 % de casca de soja foram realizados
para validagdo do modelo proposto e os resultados obtidos tiveram correlagdo de 99 % do valor esperado,
com uma atividade de 466,8 = 1.93 U/g. A metodologia estatistica utilizada possibilitou um aumento de mais
de 26 % na producdo de endoglucanase utilizando residuos agroindustriais. Conclusdo: Estes dados
demonstram que a cepa A. niger 426 é uma fonte potencial de celulases que podem ser obtidas por
fermentacdo em estado sélido utilizando residuos agroindustriais, proporcionando suporte para mais estudos.

Palavras-chave: A. niger, celulases, fermentacéo em estado sélido.

Apoio financeiro: Capes e CNPq.
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BB. Producao de xilanase por Talaromyces almestolkiae utilizando polpa citrica residual como fonte
alternativa de carbono

Flavio Pereira Pichelil, Bruna Regina Zaccariml, Valéria de Carvalho Santos-Ebinuma’.

1Departamento de Bioprocessos e Biotecnologia, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus Araraquara,
Universidade Estadual Paulista Jalio de Mesquita Filho.

Introducdo: O uso industrial de enzimas microbianas é crescente. Dentre estas, com potencial
biotecnoldgico, pode-se citar a xilanase, que degrada a xilana (componente majoritario da hemicelulose). A
xilana é um conjunto de polissacarideos que exige complexa hidrélise de degradacdo e aproveitamento dos
seus constituintes onde a principal enzima atuante € a p-1,4-endoxilanase (EC 3.2.1.8). Fungos filamentosos
sd0 micro-organismos capazes de rapido crescimento, eficaz adaptacdo e producdo de diferentes metabdlitos
como colorantes, &cidos organicos e enzimas hidroliticas com potencial industrial, tornando sua utilizagéo
favoravel por minimizar residuos e utilizar fontes alternativas de carbono e minerais, barateando custos e
permitindo aumento de escala. A polpa citrica (PC), comum na citricultura araraquarense, combinada ou ndo
com outros farelos, pode fomentar o crescimento microbiano e ser substrato para producdo de metabolitos de
valor agregado. Objetivo: Verificar a capacidade de producdo de xilanase por Talaromyces almestolkiae
utilizando polpa citrica (PC) como fonte alternativa de carbono isolada ou combinada a farelo de arroz (FA)
e trigo (FT). Metodologia: O cultivo foi realizado em frascos tipo Erlenmeyers a 30°C/ 150rpm em meio
contendo extrato de PC a concentracdo inicial de 40%(m/v) e na presenca de FA e/ou FT a 40% e 20%(m/v)
respectivamente e/ou na presenca de glicose obtendo relagdo C:N=15 em pHinicia=7,0. O inoculo foi realizado
com 10 discos (8mm) de micélio de T. almestolkiae em meio CYA s6lido. O pHrina foi determinado em pH-
metro digital. A biomassa, em analisador de umidade por infravermelho. A quantificacdo da atividade
xilanolitica foi realizada pelo método espectrofotométrico em 540nm pela reducdo dos agucares na presenga
do acido 3,5-di-nitrosalicilico em meio alcalino. Resultados e discussdo: Os resultados respectivamente

para PC, PC+FA e PC+FT, foram: pHsina: 5,8, 5,4 € 5,6; biomassa[g.L'l]: 25,33, 28,11 e 26,09; atividade
enzimatica (xilana formada ap6s cuItivo)[ug.mL'l]: 61,99, 60,93 e 35,78; e produtividade (razdo Atividade/

tempo de cuItivo)[ug.mL'l.h'l]: 0,37, 0,36 e 0,21. Apo6s o cultivo houve reducdo do pH e alteracdo da textura
dos farelos tornando-os menos fibrosos. A biomassa aumentou sinalizando aproveitamento dos farelos como
fonte de C. A atividade enzimatica foi maior com PC isolada e enriquecida com FA sem diferenca
significativa entre si. Na presenca de FT a atividade foi menor. Fato devido & composi¢do da matriz vegetal
dependente da espécie, condicdo de crescimento, érgao colhido, sazonalidade, etc. O metabolismo pode ter
gerado outras enzimas (celulases, pectinases) que ndo apenas xilanases justificando a textura dos meios p6s-
cultivo. Conclusdo: O T. almestolkiae degradou as fontes alternativas e foi capaz de produzir enzimas
xilanoliticas. Adicionar outros farelos para enriquecer e aproveitar residuos ndo promoveu incremento de
atividade. Outras enzimas podem ter sido secretadas permitindo novas investigagoes.

Palavras-chave: Xilanase, Polpa citrica, Talaromyces almestolkiae.

Apoio financeiro: PADC, FAPESP (Processo: 2014/01580-3).
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BB. ldentificacdo de sequéncias-alvo no genoma do virus da Zika para desenvolvimento de
Ribossensores

Gabriela Barbosa de Paival, Vitoria Fernanda Bertolazzi Zoccal, Graciely Gomes Corréal, Milca Rachel da
Costa Ribeiro Linsl, Danielle Biscaro Pedrollil.

1Departamento de Bioprocessos e Biotecnologia, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducéo: O virus Zika é um flavovirus, majoritariamente transmitido pelo mosquito Aedes aegypti, que
apresenta duas linhagens, a Africana e a Asiatica. Esta Ultima é a responsavel pelos casos da doenga no Brasil,
pais mais afetado em 2015. O diagnostico da Zika ainda é um desafio. A identificacdo dos anticorpos anti-Zika
virus (IgG e IgM) ndo apresenta alto nivel de especificidade e, uma vez que um paciente ja tenha sido infectado
com o virus da dengue, este pode gerar um resultado falso-positivo para Zika. O método de diagndstico para Zika
mais utilizado é baseado em reacdo de RT-PCR, que consiste na transcricdo reversa seguida pela reacdo em cadeia
da polimerase. Entretanto, este método requer uma estrutura que poucos laboratérios de diagnostico apresentam.
Além disso, os primers utilizados na RT-PCR podem gerar falso-positivos, pois o conhecimento da variabilidade
genética do virus ainda é limitado. Objetivo: Criacdo de um circuito sintético de expressao génica in vitro para
identificar RNA viral de Zika. Metodologia: Serdo desenvolvidos sensores de RNA para a identificagdo do virus
Zika com base em um sistema de regulagdo da expressdo de um gene reporter (codificador da cromoproteina
vermelha RFP). O sistema de regulacdo serd composto por um riboregulador denominado Toehold switch. Este é
composto por duas fitas de RNA: switch (interruptor) e trigger (gatilho). Para tanto, o primeiro passo é identificar
sequéncias-alvo (trigger) no genoma do virus Zika e projetar a sequéncia do RNA switch. Resultados e
Discussédo: As sequéncias-alvo foram escolhidas por meio do alinhamento dos genomas dos virus Zika, Dengue e
Chikungunya. Para garantir a especificidade do teste, estas devem ser Unicas no genoma do virus Zika, ou seja,
ndo devem alinhar com nenhuma sequéncia do genoma dos demais virus. Em seguida, o RNA switch foi
desenhado, com o auxilio do software NUPACK, de forma que apresente, em sua extremidade 5°-UTR, uma
sequéncia que se encontra na forma de hairpin. Esta sequéncia sequestra o sitio de ligacdo do ribossomo (RBS) e
0 cddon inicial, reprimindo a expressdo do gene reporter. A estrutura é seguida por uma sequéncia codificadora de
aminoacidos de baixa massa molar e formada por 21 nucleotideos, sendo que essa sequéncia conectora esta ligada
a extremidade N-terminal do gene reporter. As sequéncias-alvo, assim como 0 RNA switch, foram sintetizadas na
forma de DNA, como oligonucleotideos. Os trabalhos de clonagem ja foram iniciados. Concluséo: De acordo
com os parametros definidos, foi possivel identificar sequéncias-alvo promissoras para o desenvolvimento do
sistema.

Palavras-chave: Zika, Diagndstico Viral, Sensores de RNA.

Apoio financeiro: FAPESP.
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BB. Influéncia do surfactante tween na producéo de melanina pelo mutante MEL1 do fungo
Aspergillus nidulans

Gabriela Santana de Sousal, Jazmina Carolina Reyes Andradel, Sandra Regina Pombeiro Sponchiadol.

Linstituto de Quimica, Campus Araraquara, Universidade Estadual Paulista "Julio de Mesquita Filho".

Introducdo: Em funcdo do seu enorme potencial de exploracdo, os fungos representam uma fonte
inesgotavel de matérias-primas para a producdo de varios produtos biotecnoldgicos. Estudos realizados em
nosso laboratério mostraram que o pigmento melanina, extraido de uma linhagem altamente melanizada
(mutante MEL1) do fungo Aspergillus nidulans, possui atividades antioxidante e antiinflamatoria, e,
portanto, tem potencial biotecnoldgico para ser utilizado em formula¢Ges cosméticas para proteger a pele
contra danos oxidativos. No entanto, para a sua aplica¢do pratica € necessario estabelecer as condicGes
6timas de cultivo do fungo para a producdo desse pigmento em larga escala. Objetivo: A produtividade em
um bioprocesso depende das condi¢bes nutricionais e fisicas da cultura, que afetam ndo somente o
crescimento celular como a producdo do metabdlito de interesse. Neste contexto, o objetivo deste trabalho
foi avaliar o possivel efeito indutor do surfactante Tween 80 na producgdo de pigmento melanina do mutante
MEL 1. Metodologia: O cultivo do fungo foi realizado em frascos de 500 ml contendo 200 ml de meio

minimo (pH 6,8) suplementado com inositol (0,5%), nitrato (70 mmol. L'l), glicose (55 mmoI.L'l), agua de
maceragdo de milho (1% na pré-cultura e 0,2% na cultura), Tween (0 e 0,2%) e inoculado com 10° esporos
mL Apo6s 5 dias de incubacdo (2 dias da pré-cultura e 3 dias da cultura) na temperatura de 28 °C num
agitador rotativo a 200 rpm, a biomassa foi filtrada a vacuo, lavada com agua destilada, seca em estufa a 55-
60°C e posteriormente pesada e guardada a -4°C. A extracdo do pigmento presente na biomassa foi feita pela

adicdo de NaOH 1 mol/L seguida de autoclavagem a 121 “C por 20 minutos e filtragdo em bomba de vacuo.
O filtrado pigmentado foi acidificado com HCI concentrado até pH 2 e deixado em repouso por 3 dias. Ap6s
isso, foram feitas varias centrifugacdes (15 min a 4000 rpm) para a lavagem do precipitado com agua
destilada. O precipitado lavado foi seco na estufa a 55 — 60 "C por 48 h. Resultados e discussdo: Os
resultados obtidos mostraram que a adi¢do de Tween (0,2%) no meio de cultivo promoveu um aumento na
producdo de biomassa e de pigmento, com valores de 4,11 g/L e 198,85 mg/g respectivamente, em
comparagdo com o cultivo sem a presenca do surfactante, no qual a producéo de biomassa foi de 3,95 g/L e
do pigmento foi de 130,26 mg/g. O Tween 80 é conhecido por aumentar a producdo de celulase,
proteger/estabilizar enzimas ligninoliticas contra a inativagdo e também aumentar a permeabilidade da
membrana. Em funcdo dos nossos resultados, podemos sugerir que o Tween alterou a membrana da célula
facilitando o transporte de nutrientes importantes para a producdo de metabdlitos, incluindo o pigmento
melanina. Conclus&o: Portanto, os resultados deste estudo mostraram que a maior producdo de melanina foi
obtida na presenca de 0,2% de Tween, indicando que este surfactante pode ser utilizado para induzir a
producdo de pigmento melanina pelo mutante MEL 1 do fungo Aspergillus nidulans.

Palavras-chave: Aspergillus nidulans, Tween 80, melanina.
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BB. O sistema de quorum-sensing de Aliivibrio fischeri mantém-se funcional quando transferido para
Bacillus subtilis

Graciely Gomes Corréal, Milca Rachel da Costa Ribeiro Linsl, Danielle Biscaro Pedrollil.

1Programa de Pds-graduacdo em Biociéncias e Biotecnologia Aplicadas a Farmacia, Faculdade de Ciéncias
Farmacéuticas, Campus Araraquara, UNESP.

Introducdo: Quorum-sensing é o nome dado ao sistema de comunicacdo entre células baseado na densidade
populacional. Em Aliivibrio fischeri,o sistema lux de quorum-sensing é responsavel pela ativacdo dos genes
da bioluminescéncia. O mesmo principio de autoinducdo da expressdo génica pode ser uma ferramenta mais
vidvel para a producgdo de determinados compostos industriais em substituicdo aos atuais modelos de adigdo
de indutores ao meio de cultura, que encarece 0 processo produtivo ou a inducgdo constitutiva, que afeta o
crescimento do micro-organismo. Objetivo: Transferir o sistema lux de quorum-sensing de A. fischeri para
Bacillus subtilis. Metodologia: Os cultivos de bactérias foram realizados em meio de cultura Luria-Bertani,
suplementados ou ndo com cloranfenicol. Realizou-se amplificagdo e clonagem dos genes luxR eluxl, com e
sem caudas de histidina, e suas respectivas sequencias regulatérias de Aliivibrio fischeri,em plasmideo
contendo o0s genes responsaveis pela bioluminescéncia com cddons otimizados para B. subtilis. Em seguida,
foi realizada transformacéo e a integracdo do plasmideo no cromossomo de B. subtilis. A bioluminescéncia
foi medida em diferentes etapas de crescimento com o auxilio de um leitor de microplacas. Foram coletadas
amostras de células dos clones com e sem a cauda de histidina, e dois controles, um negativo contendo s6 o
plasmideo integrado e um controle positivo contendo um promotor forte constitutivo, a intervalos regulares
de modo a cobrir todas as fases de crescimento. Resultados e discussdo: O sistema lux de Aliivibrio fischeri
foi introduzido no genoma de B. subtili se sua funcionalidade foi testada pela detecgdo da bioluminescéncia.
Os resultados mostraram inducdo acentuada da producéo da luminescéncia durante a fase exponencial de
crescimento de B. Subtilis portando o sistema lux, ao contrario do controle com promotor constitutivo que
permitiu um padréo de expressdo génica dependente do crescimento celular. Para o controle negativo, ndo foi
detectada inducéo de luminescéncia. Verificou-se ainda que a cauda de histidina aumentou a eficiéncia do
sistema, elevando os niveis de luminescéncia produzidos. Especula-se que o efeito observado seja devido a
um aumentando na estabilidade e/ou solubilidade das proteinas LuxR e LuxI provocado pela presenca da
cauda de histidina. Concluséo: O sistema de autoindu¢do mostrou-se adequadamente funcional na linhagem
de Bacillus subtilis testada. O desenvolvimento de sistemas auto indugdo por quorum-sensing bacteriano
pode ser adaptado a diferentes espécies, configurando em uma nova ferramenta para a biologia sintética.

Palavras-chave: Biologia sintética, clonagem génica, quorum-sensing.

Apoio financeiro: FAPESP, CAPES.
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BB. Avaliacéo da capacidade adsorvente do psdeudofruto in natura de uva-do-japdo (Hovenia dulcis
Thunberg)

Ingrid Antunes Mazettol, Milene Oliveira Pereira Bicudol, Andréia Anschaul.

1Coordena¢;éo de Engenharia de Bioprocessos e Biotecnologia, Universidade Tecnoldgica Federal do Parana
(UTFPR), Campus Dois Vizinhos — Parana.

Introducdo: A bioadsorcdo é um processo de purificacdo que consiste em remover materiais poluentes de
solucbes aquosas através de adsorcao por transferéncia de massa e baixo consumo de energia.O pseudofruto
da uva-do-japdo (Hovenia dulcis Thunberg) apresenta elevado teor de carbono e baixo teor de cinzas,
caracteristicas bastante desejaveis para a producdo de carvao ativado. Sendo assim, essa biomassa torna-se
uma boa alternativa de adsorvente eficiente e de baixo custo, em substituicdo ao carvdo ativo comercial. O
emprego de adsorventes in natura, sem pré-tratamento quimico, vem demonstrando sucesso na remogao de
corantes e ions e se tornou uma alternativa promissora no tratamento de efluentes advindos da inddstria
téxtil. Objetivo: O presente trabalho teve como objetivo avaliar a capacidade adsorvente do pseudofruto de
uva-do-japao na remogéo do corante azul de metileno. Metodologia: A uva-do-japédo foi colhida na fazenda
experimental da UTFPR, campus Dois Vizinhos. O pseudofruto foi separado da casca e semente, seguido de
secagem em estufa (50 °C por 72 horas) e moido até a obtencdo de biomassas com granulometrias de 20, 40
e 60 mesh. Para estudar o efeito da granulometria (20, 40 e 60 mesh) e do pH (3,0; 6,0; 9,0), foi feito um
Planejamento Fatorial Completo 22, com 3 pontos centrais, num total de 7 ensaios. Os ensaios de adsorgdo
em sistema em batelada foram realizados adicionando-se 0,3 g do adsorvente em 50 mL de solucéo de azul
de metileno (100 mg/L), em frascos erlenmeyers de 125 mL, resultando em uma dosagem de adsorvente de 6
o/L em base seca. Todos o0s ensaios foram feitos em triplicata e o pH ajustado para os respectivos ensaios. Os
erlenmeyers foram mantidos em Shaker a 30°C, 100 rpm durante 20 horas. Apos esse periodo, as amostras
foram centrifugadas e quantificadas quanto & porcentagem de remocéo de corante e a quantidade de corante
adsorvido em equilibrio (geq) através de analises em triplicata em espectrofotdmetro a 665 nm. Resultados e
discussdo: Verificou-se que todos os ensaios apresentaram alta porcentagem de remoc¢do do corante e alta
quantidade adsorvida de corante, independente do pH e da granulometria estudadas. A quantidade maxima
de corante adsorvida nos ensaios variou de 15,7 + 0,06 a 16,2 + 0,11 (mg/g) e a porcentagem de remocao de
corante ficou entre 94,6 + 0,28 e 96,9 + 0,44 (%). Os resultados obtidos foram avaliados estatisticamente
pelo Teste Tukey, de forma a identificar diferencas com significAncia estatistica nas respostas. Somente 0s
ensaios 2 (20 mesh, pH 3,0) e 6 (40 mesh, pH 6,0) apresentaram uma pequena diferenca considerada
estatisticamente significativa segundo o teste de Tukey a 95% de confiabilidade. Conclusdo: O pseudofruto
da uva-do-japdo pode ser considerado um adsorvente promissor, por ser um material abundante, de baixo
custo e eficiente na remocdo do corante azul de metileno. Como todos os ensaios resultaram em alta
porcentagem de remocdo de corante e alta quantidade adsorvida, os proximos estudos serdo feitos com
granulometria intermediaria (40 mesh) e pH 6,0. Este fato é vantajoso uma vez que a necessidade de ajuste
de pH de um efluente demandaria de tempo e reagentes quimicos que podem encarecer 0 processo.

Palavras-chave: bioadsorvente, uva-do-japao, azul de metileno.
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BB. Regulacéo de lanosterol sintase enddgena para producao heteréloga de triterpenos

José Roberto Espanhol Juniorz, Tatiana Maria de Souza Moreiral, Anastasia Krivoruchko3, Sakda
Khoomrung3, Jens Nielsen3, Sandro Roberto Valentiniz, Maysa Furlanl, Cleslei Fernando Zanelli®.

;Instituto de Quimica, UNESP, Araraguara.
Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP, Araraquara.

3Chalmers University of Technology, Gotemburgo, Suécia.

Introducdo: Triterpenos sdao moléculas formadas pela ciclizacdo enziméatica da molécula de 2,3-
oxidosqualeno e apresentam propriedades bioldgicas comprovadas, como antitumoral e anti-inflamatéria.
Em fungos e mamiferos, a enzima oxidoesqualeno ciclase (OSC) produz lanosterol, precursor dos esteroides
essenciais ergosterol e colesterol, respectivamente. Por outro lado, em plantas, hd uma variedade de OSCs
formando triterpenos como beta-amirina, lupeol e friedelina. Assim, a molécula de oxidosqualeno em
levedura também pode ser substrato para uma enzima OSC heteréloga de planta, levando a biossintese de
triterpenos, cuja producdo pode ser melhorada por meio de engenharia da via metabolica de ergosterol.
Objetivo: O presente trabalho tem por objetivo regular negativamente a OSC lanosterol sintase (Erg7p) de
Saccharomyces cerevisiae para aumento da producdo de friedelina. Metodologia: Todas as modificacGes
genéticas foram realizadas no locus de ERG7 da linhagem CEN.PK113-5D por recombinacdo homéloga de
cassetes de DNA obtidos por PCR. As estratégias implementadas foram: 1) mudanca de promotor nativo de
ERG7 pelo promotor constitutivo fraco de KEX2; 2) reducdo da a estabilidade do mRNA de ERG7 pela
adicdo do cassete de kanMX entre o cddon de terminacdo e a regido 3'-UTR; 3) aumento da degradacéo de
Erg7p pela adigdo de um sinal de ubiquitinagdo conhecido como CL1. Um plasmideo contendo a sequéncia
codificadora de friedelina sintase sob o controle do promotor TEF1 foi transformado na linhagem modificada
e na linhagem selvagem. As culturas foram mantidas a 30°C, 200 rpm, durante 96 h. O composto friedelina
foi extraido utilizando cloroférmio:metanol e aquecimento a 60°C durante 10 min. A producéo foi analisada
por cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de massa (CG-EM modelo ISQ-LT, Thermo Fischer
Scientific, utilizando a coluna ZB-50, Zebron, 30 m x 0,25 mm x 0,25 pum). Resultados e discussdo: Os
resultados demonstram que a producgéo de friedelina foi 4,5 vezes mais elevada com a troca do promotor
nativo de ERG7 pelo promotor fraco, mantendo a mesma taxa de crescimento em comparagdo com a
linhagem do tipo selvagem. As estratégias de perturbagdo do mRNA e a adi¢do de sinal de ubiquitinacdo
aumentaram a producdo de friedelina em 3,5 e 2,6 vezes, respectivamente. O crescimento celular foi
fortemente prejudicado apenas pela adi¢do do sinal de ubiquitinagdo. Conclusdo: A troca do promotor nativo
por um outro considerado fraco por levar a baixos niveis de expressdo do gene de ERG7 foi a modificacdo
que rendeu maior aumento da producdo de friedelina. Tal fato pode ser resultado de uma economia celular de
energia quanto aos processos de transcricao, traducdo e degradacéo, redirecionando tal energia no sentido da
producdo heteréloga. Outras modificagdes em outras etapas na via de sintese de ergosterol poderdo resultar
em maiores rendimentos na producgéo friedelina.

Palavras-chave: Engenharia metabolica, Saccharomyces cerevisiae, friedelina.
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BB. Particdo da cafeina em diferentes SABs compostos por PEG-1000 e sais ibnicos

Joyce Bernardo Eloi dos Santost, VValéria de Santos Carvalho Ebinumal, Jorge Fernando Brandéo Pereiral.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas/UNESP.

Introducdo: Os sistemas aquosos bifasicos (SABs) sdo considerados uma técnica de extra¢do liquido-
liquido, que cumpre os principios da quimica verde, visto que séo ricos em agua, seus demais componentes,
de maneira geral, possuem baixa toxicidade e alta biocompatibilidade. Sua utilizacdo é valida como
ferramenta util para a particdo e concentracdo de compostos, como alcaloides, proteinas, entre outros.
Atualmente, um grande nimero de pesquisas visa detectar e avaliar a capacidade de diversos componentes na
formacdo de novos SABs. Em geral os compostos que sdo ibnicos, apresentam um comportamento particular
na parti¢do dos ions em solugfes aquosas. No entanto, a compreensdo e previsdo dos mecanismos de particdo
de diversos solutos é ainda bastante complexo. Objetivo: O objetivo deste trabalho foi avaliar a capacidade
de diferentes SABs compostos por polietileno glicol (PEG) e sal na particdo da cafeina como soluto modelo.
Metodologia: Uma série de SABs foram preparados pela adicdo de PEG-1000, diferentes sais (KsPOsx,
MgSO4, Na2COs, (NH4)2SOs4) e uma solucdo de cafeina 1 g/L, por gravimetria num tubo de vidro de 15 mL
contendo uma massa total de 10 g. Os pontos de mistura foram selecionados de acordo com diagramas de
fase anteriormente publicados. Apdés a adicdo dos agentes formadores de fase, os SABs foram
homogeneizados durante 20 min a 8 rpm em um homogeneizador e posteriormente centrifugados a 2000 rpm
por 15 min. Depois a separagdo de fases, as fases de topo e fundo foram cuidadosamente separadas com o
auxilio de uma pipeta Pasteur. A concentragdo de cafeina em ambas as fases foi quantificada por leitura de
absorcdo UV a 273 nm, conforme curva de calibracdo previamente determinada, sendo a particdo avaliada
relativamente ao coeficiente de particdo (K) da cafeina, o qual é a razdo entre a concentragdo do alcaloide
nas fases de topo e fundo. Resultados e Discussfes: Os resultados na série de SABs estudados mostraram
que a cafeina particiona preferencialmente para a fase rica em PEG-1000, sendo essa particdo favorecida
com o aumento da concentra¢do dos agentes formadores de fase, devido a consequente diminuicao do teor de
agua. As concentragdes (% m/m) maiores permitem obter coeficientes de particdo mais elevados, no entanto,
os valores de K dependem também do tipo de SABs (tipo de sal utilizado). O sistema que apresentou maior
capacidade de particionar a cafeina foi o SAB composto por 15% (m/m) PEG-1000 e 13% (m/m) de
carbonato de s6dio (Na2COs), tendo apresentado um valor de K=8. Quando comparando com os outros SABs
estudados esse valor foi no minimo duas vezes superior. Conclusdo: A utilizagdo de SABs do tipo PEG/Sal
mostrou-se eficaz para a parti¢do da cafeina, tendo sido essa particdo possivel de ser prevista de acordo com
a concentracdo de agentes formadores de fase utilizada. Desse modo, este trabalho contribuiu néo s6 para
demonstrar a viabilidade deste método na separacdo de alcaloides, mas também permitindo uma modelagem
de acordo com pardmetros empiricos, contribuindo para uma futura utilizacdo dos SABs na recuperacgao e
concentracdo de diferentes solutos em escala industrial.

Palavras-chave: Sistemas aquosos bifasicos, polimero, cafeina.
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BB. Comparacéo da atividade hidrolitica de lipases imobilizadas por adsorcéo fisica em diferentes
suportes

Laura Fiorini Alvesl, Mariana Prado Reinal, Anderson Joel Schwankez, Sibele Pergherz, Julian Paul
Martinez Galénl, Rubens Montil, Alvaro Baptista Netol, Ariela Veloso de Paulal.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP/Araraquara.
2Universidade Federal do Rio Grande do Norte, UFRN.

Introducéo: Lipases podem apresentar capacidade de catalisar reac@es de hidrdlise e sintese de triglicerideos
(TAG), podendo ser de origem vegetal, animal ou microbiana. Para este trabalho, foram selecionadas as de
Rhyzopus oryzae e Mucor javanicus. No entanto, enzimas possuem alto custo comercial, constituindo um
obstaculo para sua aplicacdo. Assim, a utilizagdo de enzimas imobilizadas ganhou espaco por apresentar
vantagens no uso dos biocatalisadores. Objetivo: Avaliar e comparar o desempenho das lipases de R. oryzae
e de M. javanicus imobilizadas em diferentes suportes (Caulim Benecifiado-CB, Caulim-C, Diatomita-D,
Argila Montmorillonita-AM e Argila Vermiculita-AV), quanto a atividade hidrolitica e ao rendimento de
imobilizac&o (RI). Metodologia: A imobilizagdo por adsorc¢éo fisica foi realizada em hexano, de acordo com
Paula (2012), sendo o sistema mantido sob agitacdo (150 rpm), por 24 horas, a 25°C. A atividade hidrolitica
foi quantificada pelo método de hidrélise do azeite de oliva (Paula, 2012). Uma unidade de atividade (U) foi
definida como a quantidade de enzima que libera 1pumol de acido graxo por minuto, nas condi¢des do ensaio.
Resultados e discussfes: As atividades hidroliticas fornecidas pela lipase de R. oryzae imobilizada nos
diferentes suportes foram (média + desvio padrdo): CB-1692,93U/g + 27,29; C-1259,36U/g + 45,95; D-
1134,33U/g + 178,59; AM-1694,21U/g + 78,85; AV-1042,12U/g + 89,64. A partir deste s dados, foram
calculados os valores de RI (%): CB-23,85%; C-16,11%; D-13,41%; AM-23,85%; AV-20,49%. Com
relagdo a lipase de M. javanicus, os valores de atividade hidrolitica obtidos foram (média + desvio padréo):
CB-729,37U/g = 36,65; C-820,68U/g + 54,19; D-607,67U/g + 12,42; AM-436,70U/g + 24,01; AV-
417,77U/g £ 44,89, que resultaram em RI (%) de: CB-56,15%; C-66,98%; D-66,05%; AM— 44,34%; AV-
42,60%. De maneira geral, os valores de atividade hidrolitica fornecidos pelos derivados imobilizados da
lipase de R. oryzae foram superiores comparados aos da lipase de M. javanicus. Os suportes que
proporcionaram os valores mais elevados de atividade e rendimento foram CB (1692,93U/g + 27,29;
23,85%) e AM (1694,21U/g + 78,85; 23,85%), para a lipase de R. oryzae e C (820,68U/g + 54,19; 66,98%)
para a lipase de M. javanicus. Independentemente da origem da lipase, o suporte menos efetivo foi a AV, que
forneceu valores de atividade 38,46 e 49,09% inferiores aos maximos obtidos empregando-se lipase de R.
oryzae e M. javanicus, respectivamente. Por outro lado, as melhores interagdes com Caulim Benecifiado se
devem & estrutura lamelar do argilomineral e ao seu processo de purificagdo, quando comparado ao Caulim.
Com relagdo a Argila Montmorillonita, esta possui estrutura lamelar e capacidade de inchamento, o que ndo
ocorre com Argila Vermiculita, o que justifica a melhor imobilizacdo. Concluséo: Os resultados obtidos no
presente trabalho demonstram o potencial dos suportes para imobilizacio de lipases de diferentes fontes. As
diferencas nos resultados relacionam-se & estrutura dos suportes e interacdo destes com as proteinas.

Palavras-chave: Imobilizacdo, Lipases, Biocatalise.
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BB. Estudos fotobiol6gicos de nanocarreador contendo Fitalocianina de Cloro-Aluminio em
combinacgdo com a terapia fotodinamica

Leonardo Barcelos de Paulal, Maryanne Trafani de Melol, Fernando Lucas Primoz, Antonio Claudio Tedesco’.

1Departamento de Quimica, Faculdade de Filosofia, Ciéncias e Letras de Ribeirdo Preto, Universidade de
Séo Paulo.

Departamento de Bioprocessos e Biotecnologia, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas de Araraquara,
Universidade Estadual Paulista “Julio de Mesquita Filho”.

Introducdo: Existem células-tronco adultas em diversos 6rgdos ou tecidos, tais como: cérebro, medula
0ssea, vasos sanguineos, pele e figado para manter a integridade tecidual, através da remodelacdo e reparo de
leses. Entre os varios tipos de células-tronco adultas, temos as células-tronco mesenquimais (CTM) que tém
atraido grande interesse. Estudos vém demonstrando que uma sub-populacéo de células-troncos, originadas
de tumores, conhecidas como células-tronco do cancer (CTC), exibem caracteristicas de ambas as células-
tronco e células cancerosas. Além disso a capacidade de auto-renovacgdo e diferenciagdo, as CTCs também
podem dar origem a tumores quando transplantadas em animais. A terapia fotodindmica (TFD) é uma
estratégia promissora para tratar uma variedade de doengas oncoldgicas incluindo doencas dermatoldgicas
tais como o cancer da pele, bem como outras doengas ndo malignas. A morte das células cancerosas pode ser
alcancada através da ativacdo do farmaco (fotossensibilizador), com comprimento de onda apropriado,
usando a luz visivel. Além disso, 0s nanocarreadores podem ser bastante eficientes para a entrega de
multiplos farmacos. Objetivo: O presente trabalho consiste em investigar o perfil de expressdo génica da via
de sinalizacdo do Fator de Crescimentos Epidermal (EGF) em linhagem de células-tronco de medula dssea
humana apds o tratamento com terapia fotodinamica (TFD). Metodologia: A linhagem de célula-tronco de
medula dssea humana (BM-MSC) foi cultivada em meio de cultura a-modificado Meio Essencial Minimo
(a-MEM, 6-7 dias, a 37°C, 5% de CO:2 / 95%), incubado com o nanocarreador contendo ftalocianina de
cloroaluminio (NE/CIAIPC) e, posteriormente, submetido ao tratamento com luz laser monocromatica (675
nm). A expressdo génica foi realiza pré e poés-irradiacdo, utilizando o kit "Tagman® Array Human
Epidermal Growth Factor (EGF) Pathway 96-well plate”. Resultados e discussdo: O nanocarreador
(NE/CIAIPc) nédo foi toxico para as células BM-MSC que ndao foram submetidas a irradiacdo. A TFD
diminuiu a expressdo dos genes envolvidos na via EGF em células BM-MSC tratadas com NE/CIAIPc em
comparagdo com células controle (ndo irradiadas). Este efeito pode ter impacto substancial na progresséo e
no crescimento tumoral, pois a via EGF esta diretamente relacionada a esses processos bioldgicos. O
complexo tirosina quinase (EGFR-TK) tem um papel fundamental na proliferacio do tumor,
desdiferenciacdo, inibicdo da apoptose, e invasividade. Conclusdo: TFD pode ter o papel importante na
modulacdo da expressdo génica na via EGF em células BM-MSC. Esta descoberta contribui para o
desenvolvimento de novos e avangados protocolos clinicos que empregam sistemas de nanocarreadores em
combinagdo com a TFD para tratar tumores altamente invasivos e resistentes.

Palavras-chave: Nanomedicina, Fotosenssibilizador, Células-tronco.
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BB. Producéo de pectina liase do fungo Aspergillus sp e extracao utilizando sistemas aquosos bifasicos

Maisal Davansol, Jorge Fernando Brandao Pereiral, Edwil Aparecida De Lucca Gattasl, Ariela Veloso de
Paula™.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducgdo: Enzimas pectinoliticas sdo responsaveis pela degradacdo da pectina, componente presente na
parede celular de plantas. Dentre 0s microrganismos capazes de produzir enzimas pectinoliticas, destacam-se
os fungos filamentosos, devido a facilidade de producdo. Dentre as possiveis alternativas para extracao de
enzimas de caldos fermentados, sistemas aquosos bifasicos (SABs) sdo bastante utilizados gracas a sua
biocompatibilidade e baixo custo. A separacdo de fases ocorre em funcdo da concentracdo de no minimo dois
agentes formadores de fase (polimeros, sais, acUcares, etc.) em solucdes aquosas, sendo a recuperacdo da
biomolécula-alvo resultado da diferenca de solubilidade desta nas fases coexistentes em equilibrio.Objetivo:
Avaliar a influéncia da variacdo da massa molecular de polietilenoglicol (PEG) e do pH em SABs para a
recuperacao de pectina liase a partir de caldo filtrado de Aspergillus sp. Metodologia: O meio de cultivo foi
composto por 0,59 de MgSOs4, 0,59 de KH2POa, 0,59 de CaClz, 5% (m/v) de pectina citrica.Ap6s 7 dias, 0
meio foi filtrado e o sobrenadante utilizado como fonte de enzimas. Os SABs foram preparados em tubos
graduados de 15mL, com massa total de 12g: 30%m/m de PEGs; 10% m/m de sal proveniente de tampdes
citrato de sodio:acido citrico (solugdes 40%m/m) em proporc¢des adequadas para pHs 5,6 e 7; 10%(m/m) do
filtrado. Os sistemas foram homogeneizados a 8rpm, por 1h, e submetidos a centrifugacdo (40min, 3000rpm,
25°C). As fases foram cuidadosamente separadas sendo quantificados a atividade enzimatica e o teor de
proteinas totais em ambas. A dosagem de atividade pectinolitica foi efetuada por espectroscopia de UV
medindo-se a absorbancia (235nm). Foram calculados os valores de coeficientes de partigdo (K, razdo entre a
atividade especifica das fases de topo e fundo) e fatores de purificacdo (PF, razdo entre a atividade especifica
inicial e final). Resultados e discussdo: Os SABs compostos por PEG-2050 em pHs 5 e 7 apresentaram
coeficientes de particdo (K) de 2,25 e 0,72 e fatores de purificagdo (PF) de 0,38 e 0,30, respetivamente. O
sistema com PEG-2050-pH 6 ndo apresentou atividade enziméatica em nenhuma das fases. Quando utilizados
sistemas com PEG-4000, nos pHs 5, 6, e 7, os valores de K foram de 1,65, 1,64 e 10,03 e PF de 0,36, 0,28,
0,45, respectivamente. Dentre os sistemas avaliados, o PEG 4000/ pH 7,0 parece ter sido o mais eficiente,
uma vez que apresentou os valores mais elevados de K(10,03) e PF(0,45).Concluséo: Os resultados obtidos
mostraram que uma selecdo adequada do sistema PEG/tampdo citrato pode favorecer a concentracdo da
enzima e sua recuperacdo, uma vez que se obteve K de 10,03. No entanto, os PFforam abaixo de 1,
indicando que estes SABs ndo sdo interessantes para realizar a purificacdo da enzima alvo, pois além da
enzima de interesse foram extraidas outras proteinas contaminantes.Embora os resultados de purificagdo néo
sejam satisfatorios, estes ndo inviabilizam a aplicacdo dos SABs, pois estes podem ser aplicados em etapas
de separacdo de baixa resolucdo, no qual o objetivo é concentrar as amostras para as etapas posteriores de
purificacdo de alta resolugao.

Palavras-chave: pectina liase, sistemas aquosos bifasicos, PEG/citrato.
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BB. Avaliacdo de residuos de diclorometano em uma nova blenda polimérica (latex natural/acido
polilatico) para aplicacdo biomédica

Mariana Biondi Cesarl, Matheus Carlos Romeiro Mirandal, Felipe Azevedo Borgesl, Ana Paula Bilckz,
Fabio Yamashitaz, Rondinelli Donizetti Herculanol.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.
2Centro de Ciéncias Agrérias, UEL.

Introducdo: O latex natural, extraido da seringueira Hevea brasiliensis, possui a capacidade de estimular a
angiogénese, adesdo celular e formacdo de matriz extracelular, além de atuar como barreira fisica a agentes
infecciosos e ser de baixo custo. Estudos recentes mostraram que membranas de latex estimulam a formagdo
6ssea, porém, o biomaterial ndo é totalmente reabsorvivel, sendo necessaria uma cirurgia de remogdo. Desta
forma, o desenvolvimento de uma nova membrana biodegradavel evitaria a necessidade de uma cirurgia, de
maneira que o material cumpra suas funcfes e posteriormente seja degradado. O acido polilatico (PLA) é um
polimero muito interessante, pois se enquadra na classe dos biomateriais biodegradaveis e reabsorviveis, que sdo
totalmente eliminados pelo organismo via rotas metabdlicas. Para que esses polimeros sejam misturados
fisicamente é necessario utilizar um solvente, o diclorometano (DCM), o qual é tdxico e muito volatil, de maneira
que apds a dissolucdo de ambos, eles possam ser misturados para confeccionar membranas. Para que este
biomaterial possa ser utilizado é necessario verificar se ha presenca do solvente na blenda para garantir que ndo
seja prejudicial aos usuarios devido a sua toxicidade. Objetivo: Este projeto visa avaliar uma nova blenda
polimérica, que alia as propriedades angiogénicas/cicatrizantes do latex com a biodegradabilidade e
bioreabsortividade do &cido polilatico, quanto & presenga de residuos de DCM, através da espectrometria de
infravermelho por Transformada de Fourier (FTIR). Metodologia: Para a confecgdo da membrana da blenda
latex/PLA, massas iguais de ambos os polimeros foram diluidas em DCM e posteriormente depositados em placa
de Petri, mantendo em local seco e arejado até a secagem. A Caracterizacdo por FTIR ¢é utilizada para identificar a
presenca de grupos funcionais e interacfes entre os compostos. Para o0s testes, foram confeccionadas membranas
da blenda latex/PLA e utilizados como controles PLA puro, membrana de latex natural e DCM. Resultados e
discussdo: Os espectros de FTIR identificaram os grupos funcionais caracteristicos dos materiais. As bandas

caracteristicas do latex sdo: 2960 e 1375 cm™* deformacdo CHs; 2916, 2852 e 1446 cm™ deformacdo CHz; 1661
cm™t deformacéo C=C; e 836 cm™ CH fora do plano, a qual é a mais importante para a identificacdo do latex
natural, pois caracteriza a funcdo R2C=CHR (cis-1,4). As bandas caracteristicas para 0 DCM (CH:Clz) sdo: 3100
cm™ deformagao assimétrica C-H; 1250 cm ~ deformagéo H-C-H fora do plano; 893 cm ~ deformagcéo assimétrica
C-Cl; 732 cm™ deformacdo simétrica C-Cl; e as absor¢des caracteristicas do PLA sdo: 1751 cm™ deformacao

C=0; 1110 cm™ estiramento simétrico C-O-C. O resultado das bandas caracteristicas da blenda latex/PLA
mostraram que as principais bandas do latex natural puro e do PLA foram preservadas e as principais bandas do
DCM néo estdo presentes, comprovando que o solvente foi eliminado da amostra através da evaporacdo durante a
secagem da membrana. Conclusao: A blenda latex/PLA nédo possui residuos de diclorometano, que poderiam ser
toxicos em casos de aplicacbes biomédicas.

Palavras-chave: Latex natural, Acido polilatico, Diclorometano.
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BB. Rompimento celular de Rhodotorula glutinis CCT2186 - uma avaliacdo do potencial dos liquidos
ibnicos para liberagdo de proteinas de leveduras visando a extracdo da enzima L-asparaginase

Matheus Francisco de Carvalho Rosa Solerl, Amanda Lopes Nunes Mamedel, Valéria de Carvalho Santos
Ebinumal, Jorge Fernando Brandéo Pereira’,

1Departamento de Engenharia de Bioprocessos e Biotecnologia, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas,
Campus Araraquara, Universidade Estadual Paulista "Julio de Mesquita Filho" - UNESP.

Introducdo: A enzima L-asparaginase (ASNase), empregada como um farmaco antileucémico, apresenta-se
em fungos e leveduras como uma proteina periplasméatica, ndo conseguindo permear totalmente para o
espaco extracelular. Descobriu-se que a levedura Rhodotorula glutinis é capaz de produzir ASNase
periplasmatica, sendo necessarias, entretanto, etapas de rompimento celular, extracdo e purificacdo para que
esta enzima seja aplicada. O uso de agentes que promovam uma permeacao seletiva da membrana, como os
liquidos ibnicos (LIs), podem promover a recuperacdo de biomoléculas periplasmaticas. Os LIs sdo solventes
alternativos e ambientalmente mais favoraveis cuja estrutura € composta por um cation organico e um anion
organico/inorganico e apresentam ponto de fusdo inferior a 100°C. Objetivo: Avaliar a liberacdo de
proteinas apds o rompimento das células de R. glutinis empregando solugdes aquosas de LlIs das familias de
imidazoélios e fosfénios. Metodologia: Cultivou-se a levedura R. glutinis CCT2186 por 48 h em frascos

Erlenmeyer sob agitacdo de 200 rpm e temperatura de 30 °C em meio contendo: glicose (20 g/L), L-
asparagina (10 g/L), KH2POa4 (0,52 g/L), MgSOs4 (0,52 g/L), KCI (0,52 g/L), ZnSO4 (0,001 g/L) e NH4NOs (4
g/L). Os Lls testados foram: cloreto de 1-etil-3-metilimidazdlio [Cmim]Cl; cloreto de 1-butil-3-
metilimidaz6lio [Csmim]CI; cloreto de 3-octil-1-metilimidazélio [Csmim]Cl; cloreto de 1-decil-3-
metilimidazolio [C.omim]Cl; cloreto de tetrabutilfosfonio [P44]Cl. As solugdes de Lls foram preparadas nas
concentracdes de 500 e 300 mM. Os tubos contendo as células (5,94.107 células/mL) e as solugdes de Lls
foram incubadas a temperatura ambiente por 1 h sob agitacdo de 24 rpm. Avaliou-se, entdo, 0 rompimento
pela quantificagdo do numero de células totais e a eficiéncia na liberagdo proteinas totais pelo métodos de
Bradford. Resultados e discussdo: Os resultados obtidos demonstraram que, dentre a série de LIs avaliados,
os LIs com cadeia alquilica curta, [Comim]CI, [Camim]Cl e [P4444]ClI, ndo foram capazes de romper as
células e liberar proteinas. No entanto, os LlIs de cadeia alquilica mais longa, [Csmim]Cl e [Ciomim]CI
permitiram a permeacdo seletiva de proteinas para 0 meio extracelular. Os ensaios com [Csmim]CI
resultaram em uma concentragdo de proteinas totais menor que a obtida com [Ciomim]Cl, possivelmente
devido ao aumento da cadeia alquilica. Nao se observou, entretanto, diferenca significativa na liberacdo de
proteinas totais ao se comparar a concentracdo de LIs nas solugdes aquosas. Conclusdo: Os LlIs tensoativos
[Csmim]ClI e [Ciomim]Cl foram capazes de promover o rompimento das células de R. glutinis, liberando
proteinas no meio. Estudos posteriores irdo avaliar a potencialidade da aplicacdo desses compostos na
extracdo da ASNase periplasmatica.

Palavras-chave: L-asparaginase, rompimento, liquidos i6nicos.
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BB. Analise in silico dos residuos de aminoéacidos da enzima friedelina sintase de Maytenus ilicifolia

Melissa Remllnqer Gustavo Machado de Alvares de lea Rafael Victorio Carvalho Gmdo Tatiana
Maria de Souza Morelra , Sandro Roberto Valentlnl , Maysa Furlan , Cleslei Fernando Zanelll .

Laboratorlo de Biologia Molecular, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP, Araraquara, SP.
2| aboratério de Quimica Medicinal e Computacional, Instituto de Fisica de Sdo Carlos, USP, Sao Carlos,
SP.

3Laboratério de Quimica de Produtos Naturais, Instituto de Quimica, UNESP, Araraquara, SP.

Introducdo: Triterpenos quinonametideos sdo derivados do triterpeno pentaciclico friedelina e tém
atividades bioldgicas diversas como anti-inflamatéria, antitumoral, antimicrobiana, antimalérica etc. A
catalise dos triterpenos ocorre pelo rearranjo de carbocations ciclizando a molécula de 2,3-oxidoesqualeno de
acordo com a especificidade de produtos das enzimas oxidoesqualeno ciclases (OSCs). Friedelina é o Gnico
triterpeno pentaciclico na forma ceténica e tem o nimero maximo de rearranjos estruturais. Objetivo:
Realizar a andlise estrutural in silico da friedelina sintase para predizer os residuos do sitio ativo envolvidos
na especificidade biossintética desta. Metodologia: A modelagem molecular e refinamento da friedelina
sintase de Maytenus ilicifolia foi realizado usando o software Modeller e a lanosterol sintase de humano
(PDB 1W6K) como molde (identidade de sequéncia primaria de 40%). No total, foram gerados 100 modelos
avaliados pelo potencial DOPE, e destes, trés foram avaliados pela distribuicdo dos angulos diédricos no
diagrama de Ramachandram e pelos residuos mais representativos que constituem o sitio ativo através do
arranjo das regides hidrofdbicas e polares. O melhor modelo foi submetido ao software AutoDock Vina para
docking da lanosterol e da friedelina no sitio ativo da friedelina sintase predita por meio do programa
PYMOL. Resultados e discussdo: Diferentes residuos de aminoacidos do sitio ativo da friedelina sintase
foram selecionados para mutagénese a fim de caracterizar a especificidade de sintese de friedelina pela
enzima. De acordo com o docking, tais residuos estdo envolvidos na acomodacdo dos diferentes produtos
gerados no sitio ativo ou interagem com residuos do sitio ou com os carbocations formados, por meio de
ligagcOes de hidrogénio, por exemplo, proporcionando maior ou menor estabilidade da molécula. Os mutantes
serdo gerados por reacdes de mutagénese sitio-dirigida e a analise dos produtos formados por expressao
heter6loga em Saccharomyces cerevisiae serdo avaliados por cromatografia gasosa acoplada a
espectrometria de massas para analise da relacdo estrutura-atividade da enzima. Conclusédo: A andlise in
silico da estrutura da enzima permitiu identificar residuos de aminoacidos envolvidos na especificidade da
enzima friedelina sintase pelo seu produto friedelina e, em seguida, a atividade das enzimas mutantes geradas
sera uma ferramenta para confirmacéao dessa especificidade.

Palavras-chave: Friedelina sintase, andlise in silico, mutagénese sitio-dirigida.
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BB. Investigacédo do teor de aménio de cultivos submersos de Streptomyces clavuligerus utilizando dois
diferentes métodos analiticos

Milena Alves de Souzal, Amanda Salvador Baptistal, Maria Lucia Gonsales da Costa Araujol.

YUniversidade Estadual Paulista “Jalio de Mesquita Filho”, Departamento de Bioquimica e Tecnologia
Quimica, Instituto de Quimica, Araraquara- SP.

Introducéo: Streptomyces clavuligerus produz varios compostos beta-lactdmicos, como o antibidtico cefamicina
C (CefC) e o inibidor de beta-lactamases acido clavulanico (AC), e ndo beta-lactdmicos, como holomicina e
tunicamicina. Muitos precursores destes bioativos sdo compostos nitrogenados, o que torna o metabolismo do
nitrogénio um aspecto chave no estudo da dindmica entre os metabolismos priméario e secundario neste
microrganismo. Varios estudos tém evidenciado tanto a influéncia positiva de fontes especificas de nitrogénio na
producdo de bioativos por S. clavuligerus como a influéncia negativa do acimulo de ions aménio na biossintese
de compostos beta-lactamicos. Assim, uma analise quantitativa destes ions nos caldos de cultivo permitem tracar
formas de controle da concentracdo de amdnio nestes meios. Diversos métodos de analise de nitrogénio amoniacal
estdo descritos na literatura, com énfase para a quantificagdo no meio ambiente (&guas, ar, residuos industriais).
Os principais fatores na escolha de um método que viabilize uma quantificacdo confidvel sdo a concentragdo do
ion e a presenca de interferentes, sendo este Gltimo um problema importante a ser contornado em se tratando de
matrizes complexas como os caldos de cultivo de microrganismos. Objetivo: Adequagdo de método de
quantificacdo de amonio em cultivo submerso de S. clavuligerus. Metodologia: Amostras foram coletadas a cada
3 horas durante o cultivo em biorreator em meio contendo como fontes de nitrogénio (em mmol/L) lisina (50) e
glutamato de sédio (50), pH=7,2. A biomassa foi separada do caldo resultante dos cultivos por centrifugacéo e
determinada como massa seca de células. O sobrenadante foi submetido a analises de concentrago dos bioativos
CefC e AC. Para determinar NH4', foram realizadas e comparadas duas analises: (1) o classico método
espectrofotométrico-colorimétrico do fenato consistindo de reagdo entre NHs com fenato e hipoclorito que, na
presenca de um catalisador (nitroprussiato de sodio, por ex.), forma um composto azul (indofenol); (2) utilizando
um analisador fon Seletivo (ISE) — neste caso, a presenca de fons interferentes do caldo foi contornada reagindo-
se previamente a amostra com solugdo NaOH 5M, sendo o NHs formado arrastado com fluxo de Nz para outro
recipiente contendo solucdo de HCI 0,1M, recuperando-se 0s ions NH." (formagdo de NH4Cl). Resultados e
discussdo: A méxima biomassa foi obtida em 30 horas de cultivo (ca. 8,5 g/L) e as maiores concentracbes de
bioativos em torno de 60 horas (380 mg/L de CefC e 130 mg/L de AC). O acimulo de amdnio foi crescente até o
final do cultivo (881 ppm e 917 ppm, pelos métodos de fenato e ISE). Conclusdo: A maior concentracdo de CefC
obtida comparativamente a de AC mostrou que este Ultimo é mais afetado pelo acimulo de NH+". Em relacdo aos
métodos utilizados para analise de amdnio, ambos foram adequados, apresentando resultados da mesma ordem de
grandeza.

Palavras-chave: Streptomyces clavuligerus, teor de aménio, métodos analiticos.

Apoio financeiro: CAPES.
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BB. O latex natural como sistema de liberacao sustentada de diclofenaco de potassio

Natan Roberto de Barrosl, Matheus Carlor Romeiro Mirandal, Bruna Cambraia Garmsl, Paulo Augusto
Marques Chagasz, Jose Lucio Padua Gemeinderz, Rondinelli Donizetti Herculano®,

;IQ Araraquara, UNESP.
FCL Araraquara, UNESP.

3FCF Assis, UNESP.

Introducdo: O latex natural, extraido da seringueira Hevea brasiliensis, apresenta promissores resultados em
aplicacdes biomédicas, este material vem sendo utilizado como proteses e enxertos devido as suas caracteristicas
de biocompatibilidade, estimulo do crescimento 6sseo e a neoformacdo de vasos sanguineos (angiogénese). O
latex natural possui baixo custo, é de facil manipulacdo e apresenta alta resisténcia mecanica. Recentes trabalhos
utilizaram o latex natural como sistema de liberagdo, neste trabalho utilizamos o diclofenaco de potassio. O
diclofenaco de potassio é utilizado no tratamento de artrite reumatoide e osteoartrite, e alivio da dor em casos de
po6s-operatorio e pos-traumatico, tdo bem quanto inflamagdes e edemas. Objetivo: O objetivo deste trabalho foi
desenvolver um sistema transdérmico para a liberagdo sustentada do diclofenaco de potéssio utilizando o latex
natural como suporte sélido. Metodologia: O sistema de liberagdo composto por latex natural e diclofenaco de
potassio foi produzido pelo método de casting, depositando 3 mL de latex e 3 mL de diclofenaco 3,0 mg.mL'l em
placas de vidro, o sistema é entdo reservado a temperatura ambiente para a polimerizacdo da matriz. As
caracterizacdes do biomaterial foram realizadas utilizando as técnicas de espectroscopia infravermelho, difracédo
de raio-x, microscopia eletronica de varredura, e determinacdo da cinética de liberacdo em meio aquoso utilizando
espectroscopia uv-vis. Resultados e discussdo: Os ensaios de difracdo de raio-X, e espectroscopia de
infravermelho mostraram algumas interacfes entre o latex e diclofenaco por ligagdes de hidrogénio. O ensaio de
liberacdo mostrou que o latex foi capaz de liberar 20% do farmaco presente na matriz em até 216 horas (9 dias),
apresentando duas etapas de liberacédo: (i) liberacdo rapida — 5% nas primeiras 24 horas de ensaio; (ii) 15% nas
192 horas seguintes. A microscopia eletronica de varredura mostrou uma quantidade razoavel de diclofenaco na
superficie do material, o fArmaco na superficie é responsavel pela liberacdo acelerada durante as primeiras horas
de ensaio. O processo de liberacdo lenta é associado a difusdo do farmaco, presente no interior da matriz, para o
meio externo. A liberacdo do diclofenaco depende principalmente da quantidade de farmaco encapsulado (como
um reservatorio) no interior do material. A cinética de liberacdo do diclofenaco segue uma funcéo bi-exponencial.
Conclusdo: Os resultados indicam que o material desenvolvido é promissor para futuras avaliagdes in vivo de
liberacdo. Este estudo apresenta um novo sistema sélido de liberagdo transdérmica sustentada de diclofenaco de
potassio.

Palavras-chave: Latex natural, Diclofenaco de potéssio, Sistema de liberag&o.
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BB. Analise da capacidade de particédo da cafeina em SABs compostos por PEG-600 e NaPA-8000

Nathalia de Almeida Santosl, Valéria dos Santos Carvalho—Ebinumal, Jorge Fernando Brand&o Pereiral.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas/UNESP.

Introducéo: Os Sistemas Aquosos Bifasicos (SABs) sdo uma opg¢ao muito valida quando se objetiva processos de
separacdo e purificacdo mais sustentaveis, em particular, como alternativa aos métodos tipicos de extracdo
liquido-liquido (baseados em solventes toxicos e volateis). Estes tipos de sistemas sdo, em geral, constituidos
predominantemente por agua e formados pela combinacdo de dois compostos (polimero-polimero, polimero-sal,
sal-sal, entre outros) acima de determinadas concentracfes obtidas pelos diagramas de fases, resultantes em uma
regido imiscivel. Esse método apresenta diversas aplicagdes no campo de separacdo de compostos como
alcaloides, proteinas, entre outros, de forma que se tem observado um crescimento de pesquisas nesta area,
tornando os SABs ferramentas importantes na particao e, ou purificacdo de compostos. Dessa forma, é de grande
importancia a determinacdo e analise de novos SABs como ferramenta de separagdo. Objetivo: Analisar a
eficiéncia de particdo de cafeina pelos SABs compostos por polietileno glicol (PEG) e poliacrilato de sddio
(NaPA). Metodologia: Inicialmente, os SABs foram preparados com PEG de massa molecular de 600 g/mol
(PEG-600), NaPA de massa molecular de 8000 g/mol (NaPA-8000) e solugdo aquosa de cafeina (1 g/L), sendo as
composi¢des massicas de cada composto do sistema determinadas de acordo com o diagrama de fase construido
previamente. Apés a preparacdo dos SABs, estes foram homogeneizados a 8 rpm por 20 min e centrifugados a
2500 rpm por 15 min. Em seguida, realizou-se a separacdo das fases de topo e de fundo. A concentracdo de
cafeina presente nas fases de topo e fundo foi determinada através de leitura de absor¢do UV em comprimento de
273 nm. Por fim, determinou-se o coeficiente de parti¢do (K) e a eficiéncia de extragédo

(EE) de cafeina para cada sistema. Resultados e Discussdes: A analise dos coeficientes de particdo obtidos
mostrou que a cafeina foi concentrada preferencialmente na fase rica em PEG-600 (topo), com valores de K
entre 4,0 + 0,3 e 10,8 + 3,3. Em termos de EE da cafeina na fase de PEG, a capacidade de cada sistema em
extrair o alcaloide variou entre 80,2 + 1,1 e 91,2 + 2,5. A variacdo da capacidade de cada sistema em
particionar a cafeina foi relacionada com o aumento das composi¢es dos componentes formadores do
sistema. Entre os sistemas estudados o sistema que apresentou maior K e EE foi obtido no SAB composto
por 23,5% (m/m) de PEG-600 e 23,3% (m/m) de NaPA-8000, sendo os piores valores de particdo obtidos
para o sistema com concentragfes (m/m) de 15,5% e 15,2%, respetivamente de PEG-600 e NaPA-8000.
Considerando que o menor valor de EE foi de aproximadamente 80% foi verificado que todos os sistemas
sdo promissores para extrair a cafeina. Concluséo: A partir dos resultados obtidos, conclui-se que a particéo
da cafeina por SAB composto por PEG-600 e NaPA-8000 foi eficiente, tendo sido obtidos resultados
promissores da capacidade de recuperacdo e concentracdo do alcaloide na fase rica em PEG. Este trabalho
permitiu validar a viabilidade deste método como um potencial processo de separacéo de bioprodutos.

Palavras-chave: Cafeina, Sistemas Aquosos Bifasicos, Polietileno glicol.
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BB. Extracéo liquido-liquido da Proteina Verde Fluorescente (GFP) recombinante produzida por
Escherichia coli utilizando sistemas aquosos bifasicos compostos por polimeros

Nathalia Vieira dos Santosl, Camila Lopesl, Sandro Roberto Valentinil, Fernando Lucas Primol, Jorge
Fernando Brandédo Pereiral.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducdo: A GFP possui étimas propriedades para atuar como biossensor e biomarcador, mas seu prego
elevado limita seu uso. O estudo de novas metodologias de extracdo liquido-liquido pode solucionar essa
limitacdo. Dentre as técnicas de baixa resolucdo de purificacdo industrial de proteinas, os sistemas aquosos
bifasicos (SABs) vém ganhando espaco na recuperacdo de biomoléculas de interesse, visto que apresentam bom
custo-beneficio, facilidade de escalonamento, biocompatibilidade e facilidade de integracdo com outras técnicas
de downstream, o que 0s torna promissores para uma extracdo mais barata e efetiva da GFP. Objetivo:
Desenvolver um processo alternativo de extragdo liquido-liquido para a recuperacdo da GFP a partir de lisados
celulares de E. coli recombinante, utilizando SABs compostos pelos polimeros polietileno glicol (PEG) e
poliacrilato de sédio (NaPA). Metodologia: Cepas de E. coli BL21(DE3) com os plasmideos pET28(a) e pLysS
foram utilizadas para a producdo da GFP. A fermentagdo ocorreu em meio de cultura Luria-Bertani com 0s
antibidticos canamicina (50 pg/mL) e cloranfenicol (50 pg/mL), a temperatura de 30 °C, agitacdo de 150 rpm,
com 6 horas de fermentagdo e cultivo induzido por IPTG (0,5 mM). O caldo fermentado foi submetido a
processos de congelamento e descongelamento (4 ciclos) para lise celular e liberagdo da GFP. Os SABs foram
constituidos por diferentes misturas de agentes formadores de fase preparados em tubos graduados de 15 mL,
contendo 10% de lisado celular em 5 g de massa total de sistema. Foram preparados seis SABs que tiveram
concentracdo (m/m) fixa de poliacrilato de sdédio com massa molecular (MM) de 8000 g/mol (NaPA-8000, 15%) e
concentrac@es variadas de polietilenoglicol com MM de 600 g/mol (PEG-600, 15% ou 20%) e cloreto de colina
(ChCl, 1%, 3% ou 5%). Apos o tempo de equilibrio (1 h), as fases aquosas imisciveis foram separadas (fase topo e
fase fundo), e avaliadas na efetividade de recuperacdo da GFP por andlise de intensidade de fluorescéncia
(excitacdo a 395 nm e emissdo a 509 nm) e na eficiéncia de extragcdo (massa de GFP recuperada na fase de topo
relativa & massa total presente no sistema). A composicdo das fases foi identificada por anélise de condutividade e
pH. Resultados e discussdo: A partir dos dados de condutividade foi identificado que a fase topo era rica em
PEG-600 e a fase fundo rica em NaPA-8000. A analise da intensidade de fluorescéncia mostrou que todos os
sistemas apresentaram capacidade para recuperar toda a GFP na fase rica em PEG, tendo sido observadas
eficiéncias de extracdo da GFP superiores a 99% (extracdo completa). Os SABs ndo apresentaram diferencas na
extracdo da GFP, sendo promissores para a recuperagdo e concentragcdo da GFP. Conclusdo: Todos os SABs
estudados apresentaram extracdo completa da GFP na fase PEG-600, sendo opgoes validas para recuperacdo da
proteina de meios fermentados. No entanto, estudos de quantificagdo de proteinas totais sdo necessarios para
avaliar se além da recuperacgdo, esses SABs também promovem uma pré-purificacdo da GFP.

Palavras-chave: GFP, SABs, Purifica¢do de Proteinas.
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BB. Estudo da influéncia de Liquidos 16nicos da familia das colinas no cloud point de Sistemas
Micelares formados por Triton X-114

Paloma Andrade Martins Nascimentol, Jeine Francis Titatol, Jorge Fernando Brandé&o Pereiral, Valéria de
Carvalho Santos Ebinuma®.

1Departamento de Bioprocessos e Biotecnologia, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducdo: Os Liquidos I6nicos (LIs) sdo sais compostos de cations organicos e anions
organicos/inorganicos os quais por definicdo comum apresentam um ponto de fus&o inferior a 100°C. Devido
as suas propriedades fisico-quimicas como, elevada estabilidade térmica e quimica, baixo ponto de fusdo e
elevada forga de solvatagdo, estes tém sido amplamente aplicados na &rea académica e industrial em catélises
e em Sistemas de Duas Fases Aquosas. Os Sistemas Micelares De Duas Fases Aquosas (SMDFA) sdo
formados por tensoativos, 0s quais acima de sua concentragdo micelar critica formam agregados, conhecidos
como micelas. O aumento da temperatura do sistema provoca o fendmeno de separacdo de fases, no qual
uma fase é rica e a outra pobre em micelas. A temperatura de cloud point (Tce) é a temperatura na qual a
solucdo se torna turva devido a reducdo da repulséo intermicelar. A adi¢do de LIs como adjuvantes nos
SMDFA pode alterar a Tce, mas também incrementar o processo de extracdo de biomoléculas. Objetivo: O
objetivo deste trabalho foi estudar a influéncia de diferentes LIs da familia das colinas, acetato de colina
(ICh][Ac]) e cloreto de colina ([Ch]CI) como adjuvantes na curva binodal do sistema Triton X-114/H:0
visando uma aplicacdo posterior na extracdo de biomoléculas. Metodologia: Os experimentos foram
realizados com Triton X-114 variando sua concentra¢do entre 0,5 e 20% (m/m), na presenca dos Lls:
[Ch][Ac] e [Ch]CI nas seguintes concentra¢des: 0,05, 0,1 e 0,5M. Todos os componentes do sistema foram
pesados em tubos graduados de 15mL para uma massa final de 3,0 gramas e, posteriormente,
homogeneizados. A Tcr foi determinada em banho termorregulado pelo aumento gradativo da temperatura. A
temperatura na qual o sistema turvava foi considerada a Tce. As curvas binodais experimentais foram obtidas
através da representacao grafica da temperatura versus a concentragdo do tensoativo. Todos 0s ensaios foram
realizados em triplicata e os respectivos desvios padrdes calculados. Resultados e discussdo: A baixas
concentracdes de LIs o comportamento da Tce foi semelhante para os sistemas com [Ch]CI e [Ch][Ac].
Entretanto, com o aumento da concentra¢do para 0,5M ambos os LIs diminuiram abruptamente a Tce, uma
vez que os LlIs penetram nas micelas promovendo sua desidratagdo. No entanto, o [Ch][Ac] apresentou
notavel diferenca quando comparado ao [Ch]Cl, sendo necessario menor energia para a quebra das ligagdes
de Hidrogénio e consequentemente revelou uma diminuicdo da Tce. Este comportamento resulta da maior
capacidade dos LIs mais hidrofilicos em aumentar a Tcr, enquanto que os LIs mais hidrofébicos tendem a
diminuir a Tce, 0 que justifica o acetato apresentar menor camada de hidratacdo devido ser mais hidrofdbico
gue o anion cloreto. Conclusdo: Ambos os LIs podem ser empregues juntamente com o Triton X-114 em
SMDFA para extragdo de biomoléculas. Contudo, o [Ch][Ac] devido apresentar menor camada de hidratacdo
favorece os processos de separacdo em condi¢des de temperaturas mais baixas.

Palavras-chave: cloud point, liquidos i6nicos, surfactantes.
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BB. Transferéncia de oxigénio com diferentes conformacdes de impelidores em biorreator convencional

Renata Maria de Magalhdes Gomes Pontes Ribeirol, Marcel Otévio Cerri’.

Universidade Estadual Paulista "Jdlio de Mesquita Filho" - Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas.

Introducéo: Bioprocessos com microrganismos sdo majoritariamente processos aerdbios, sendo o oxigénio
essencial no suprimento de energia para 0 metabolismo, crescimento, sintese de produtos, transporte, e outras
atividades celulares. O biorreator tipo tanque agitado e aerado é o mais utilizado em processos biotecnol6gicos por
apresentar caracteristicas instrumentais e operacionais favoraveis nesses cultivos, onde a aeragdo e agitacdo sdo
essenciais para suprir a demanda de oxigénio, permitindo as transferéncias de massa, calor, movimento e
homogeneizacdo das suspensdes. A taxa de transferéncia de oxigénio em biorreatores é determinada a partir do
coeficiente volumétrico de transferéncia (k.a), definido como o produto do coeficiente convectivo de transferéncia
de massa (kL) e area interfacial de troca de massa (a). Objetivo: Avaliar a taxa de transferéncia de oxigénio em
um sistema com diferentes posicdes de dois impelidores tipo Rusthon e altura de liquido. Metodologia: Seis
diferentes conformagfes geométricas foram testadas no biorreator convencional tanque agitado e aerado, TEC-
BIO-FLEX Tecnal, Brasil com volume total 7,5 dm3. Os experimentos foram realizados

a 1000 rpm e aeracBes 2,5 e 5,0 dm3.min'1, a fim de se otimizar o processo, retornando maiores valores kia. Para
isso variou-se a altura do liquido, distancia entre os impelidores e a distancia do impelidor inferior ao final do
eixo. Resultados e discussdo: Mantendo a mesma condicdo de rotacdo e aeragdo, variando apenas parametros
geométricos do biorreator, um sistema pode retomar melhores ou piores resultados de transferéncia de oxigénio
para o processo. O modelo que apresentou valores de kia até 82,62% maior do que o modelo de conformacao
original, com mesma condi¢do de aeracdo e rotacdo, foi montado com uma distancia de 0,76 dm entre os
impelidores, altura do liquido 2,05 dm, totalizando 5,1 dm? de volume, distancia entre o aspersor e o fundo do
recipiente 0,30 dm e a distancia do impelidor inferior ao final do eixo 0,10 dm. Os menores valores de kia foram
encontrados com uma distancia de 1,0 dm entre os impelidores, altura do liquido 1,92 dm, totalizando 4,650 dm?
de volume. Sabendo que em processos bioquimicos a homogeneizagdo e mistura num biorreator é fundamental
para o0 sucesso da fermentagdo, atingindo transferéncias de calor e massa suficientes, sendo decisivo para o
crescimento do microrganismo, a condicdo dos componentes de um biorreator, bem como sua adequacdo €
fundamental para o cultivo, pois para a mesma condi¢do, com conformacdo geométrica inadequada, pode se obter
valores subestimados de kia. Conclusdo: Como mostra o presente trabalho, diferentes conformacdes acarretam
em diferentes valores de kia, uma vez que alteram a transferéncia de massa do sistema. Sendo o estudo dos
impelidores e sua conformagdo geométrica de extrema importancia para a transferéncia correta de oxigénio para o
processo e bom desempenho do reator.

Palavras-chave: kia, coeficiente volumétrico de transferéncia de oxigénio, biorreator convencional agitado e
aerado.
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BB. Membranas de celulose bacteriana produzidas a partir de meios de cultivo com diferentes fontes
de carboidratos para utilizacdo como suporte de liberagdo sustentada de ceftriaxona

Silmara Cristina Lazarinil, Hernane da Silva Barudl, Wilton Rogério Lustri’,

1| aboratério de Quimica Medicinal e Medicina Regenerativa — QUIMMERA. Centro Universitario de
Araraguara — UNIARA.

Introducédo: A celulose bacteriana (CB) sintetizada por diversos micro-organismos, em especial pela
bactéria Gluconacetobacter hansenii, € um biopolimero obtido a partir de um cultivo aerébio. A CB difere
guimicamente da celulose produzida por vegetais por ndo estar associada a outras fibras como lignina e
hemicelulose, o que confere alta resisténcia mecanica, elevada cristalinidade, alta capacidade de retencdo de
agua, geometria variada de poros e elevado grau de entrecruzamento das suas nanofibras. A CB tem atraido a
atencdo de pesquisadores para a utilizacdo em diversas areas da medicina, dentre elas, como suporte para
liberacdo de farmacos, com varios relatos na literatura cientifica atual. Objetivos: producdo de CB utilizando
diferentes carboidratos como fonte de carbono (FC) para utilizagdo como suporte de liberacdo sustentada de
ceftriaxona. Metodologia: A sintese de CB foi desenvolvida em trés meios de cultivos estaticos
(representados pelos codigos MF, MS1 e MS2) em B.O.D. 28° C por 4 dias contendo diferentes FC (MF-
Frutose, MS1- Glicose e Sacarose, MS2- Glicose, Frutose e Sacarose). As diferentes membranas produzidas
foram lavadas em agua corrente, tratadas com NaOH 0,5M por 30 minutos a 80°C e lavadas exaustivamente
em &gua destilada a 80°C até a remogdo completa do NaOH. Posteriormente as membranas foram
desidratadas em estufa ventilada a 60°C e submetidas as analises por Microscopia Eletronica de Varredura
(MEV) e Espectroscopia de Infravermelho Transformada de Fourier (FTIR). Discos das diferentes CB com
10mm de didametro impregnados com 1,5mg de ceftriaxona (CRO) foram colocados na superficie de uma
placa de Petri contendo &gar Miller-Hinton inoculadas com as cepas bacterianas Staphylococcus aureus
ATCC 25923 e Escherichia coli ATCC 25922. As placas foram incubadas por 24 horas a 37°C e, a cada 24
horas, os halos de inibicdo ao redor dos discos foram mensurados e os mesmos foram transferidos para
outras placas de Petri inoculadas com as referidas bactérias utilizando o procedimento descrito
anteriormente, o qual foi repetido até ndo mais se observar halos de inibicdo de crescimento bacteriano.
Foram utilizados como controle de liberagdo discos de membranas de CB comerciais (MC). Resultados e
discussdo: Foram obtidas membranas de CB com diferentes estruturas e porosidade confirmadas por MEV e
FTIR. Por analise comparativa de manutencdo da capacidade de liberacdo sustentada de farmaco a
membrana de CB produzida em MS1 mostrou maior eficiéncia (72 horas para E. coli e 24 horas para S.
aureus), seguida por MS2 (48 horas para E. coli e 24 horas para S. aureus), MF (24 horas para E. coli e 24
horas para S. aureus) e MC (24 horas para E. coli e 0 horas para S. aureus). Conclusdo: Esses resultados
sugerem que a membrana produzida em MS1 apresenta potencial para utilizacdo como suporte de liberagédo
sustentada de CRO visando sua aplicagdo como curativo de longa duracéo.

Palavras-chave: celulose bacteriana, meios de cultivo, liberacdo sustentada de ceftriaxona.

Apoio financeiro: FAPESP (2015/09833-0).
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BB. Identificacdo de sequéncias-alvo no genoma do virus da Dengue para desenvolvimento de
Ribossensores

Vitéria Fernanda Bertolazzi Zoccal, Gabriela Barbosa de Paival, Graciely Gomes Corréal, Milca Rachel da
Costa Ribeiro Linsl, Danielle Biscaro Pedrollil.

1Departamento de Bioprocessos e Biotecnologia, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducdo: A Dengue é uma doenca causada pelo virus da Dengue, um virus de RNA que infecta cerca de
390 milhdes de pessoas por ano no mundo todo. Atualmente, o tratamento desta doenca € sintomatico devido
a ineficacia dos medicamentos antivirais, e o diagndstico preciso do virus depende de procedimentos
laboratoriais demorados e caros. Uma alternativa é o desenvolvimento de um kit diagndstico baseado em um
sistema de expressdo in vitro composto pelos componentes comumente encontrados em Kits comerciais de
transcricdo e traducdo extraidos de E. coli. O DNA molde para a reagdo contem o gene reporter amilCP
(cromoproteina azul) sob controle de um promotor forte e de um RNA regulatério do tipo Toehold Switch,
capaz de detectar a presenca do RNA viral. Este sistema é composto de duas fitas de RNA denominadas
switch e trigger. Na primeira, encontram-se a sequéncia codificadora do gene reporter, a sequéncia conectora
e a sequéncia de ancoragem que servira para o pareamento inicial do RNA trigger. Este dltimo é uma
sequéncia de RNA fita simples capaz de ligar-se ao RNA switch, desestruturar o hairpin, e expor as
sequéncias do RBS e do cddon inicial para a transcrigdo do gene reporter ser ativada. Objetivo: Este trabalho
visa 0 desenvolvimento de sensores de RNA para identificacdo do virus dengue que possibilitem a criacdo de
um método para diagnostico simples e rapido para a doenca. Metodologia: Os genomas dos quatro sorotipos
da dengue foram alinhados com os genomas da Zika e Chikungunya e entdo escolhidas trés sequéncias-alvo
do RNA do virus da Dengue de aproximadamente 40 nucleotideos que foram utilizadas como sequéncias de
ancoragem para construcdo dos sistemas de Toehold switch. Os sistemas foram desenhados in silico usando o
software NUPACK. As sequéncias projetadas foram compradas como oligonucleotideos de DNA fita
simples, aneladas, clonadas sob controle do promotor T7 por reacéo ciclica da ligase (LCR - Ligase Cycling
Reaction) e fusionadas ao gene reporter. A funcionalidade do RNA switch sera testada contra sequéncias
sintéticas correspondentes aos RNAs virais delimitados como sequéncias-alvo. Reagdes de transcrigdo e
traducdo in vitro serdo montadas com uma versdo do RNA switch em plasmideo mais 0 RNA-alvo sintético.
O resultado positivo sera identificado pela alteracdo de cor na reacdo devido a sintese da cromoproteina azul.
Resultados e discussdo: As sequéncias-alvo do RNA viral da Dengue escolhidas sdo significativamente
diferentes dos genomas da Zika e Chikungunya, mas idénticas entre os quatro sorotipos da Dengue,
apresentando baixa taxa de mutacéo. Isto permitiu o desenvolvimento de RNAs switch altamente especificos
para a doenca, independente de seu sorotipo. Os resultados preliminares indicaram sucesso na transformagéo
das células de E. coli TOP10 com o plasmideo contendo o RNA switch a ser testado. Concluséo: O trabalho
estd em fase inicial e poucos resultados foram obtidos, porém, ao que tudo indica, os sensores de RNA
apresentam alto potencial como método diagnéstico.

Palavras-chave: Dengue, Sensores de RNA, Diagndstico viral.
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CB. Efeito do Diabetes Mellitus tipo 2 e da descompensacdo metabolica na expressédo dos genes ITGB1
e TCF7

Alice Barbieri Carvalhol, Samia Cruz Tfaile Corbiz, Alliny de Souza Bastosz, Raquel Alves dos Santosg,
Cristiane Rocha4, Claudia Vianna Maurer Morelli4, Silvana Regina Peres Orricoz, Raquel Mantuaneli
ScareI—Caminagal.

1Departamento de Morfologia, Faculdade de Odontologia de Araraquara, UNESP.
Departamento de Diagndstico e Cirurgia, Faculdade de Odontologia de Araraquara, UNESP.
Programa de Pos-Graduacdo em Ciéncias da Universidade de Franca.

Departamento de Genética Médica, Universidade Estadual de Campinas.
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Introducdo: O Diabetes Mellitus (DM) é uma doencga metabdlica sistémica, em que ocorrem alteracBes na
homeostasia do metabolismo de carboidratos, seguido de proteinas e lipidios. Os afetados apresentam
hiperglicemia devido a alteracBes na secrecao de insulina em sua a¢do ou em ambos. Estudo prévio realizado
por nosso grupo identificou por microarray a expressdo génica diferencial do gene ITGB1 (Integrin, beta 1) e
TCF7 (transcription fator 7- T cell specific) entre individuos afetados ou ndo por DM do tipo 2 (DM2).
Obijetivo: investigar o efeito da presenca e da descompensacdo metabdlica do DM2 na expressdo dos genes
ITGB1 e TCF7 para validar por PCR quantitativo em Tempo Real os resultados prévios obtidos por
microarray e bioinformatica. Metodologia: Foram selecionados para este estudo 90 pacientes, divididos em
3 grupos de 30 individuos: Grupo 1 = pacientes portadores de DM2, descompensados metabolicamente;
Grupo 2 = portadores de DM2 compensados metabolicamente; Grupo 3= individuos sem DM2 (controle).
Foram realizados para cada paciente: anamnese, exame fisico (circunferéncia abdominal), glicemia de jejum
e hemoglobina glicada e concentracdo de insulina. Foram obtidos leucdcitos de cada paciente para extrair
RNA para andlise da expressdo génica por microarray. Foi investigada a expressao dos genes ITGB1 e TCF7
por transcrigdo reversa seguida de PCR quantitativo em tempo real (RT-gPCR) utilizando o sistema TagMan.
Foi utilizado o0 gene GAPDH (gliceraldeido 3-fosfato desidrogenase) como controle enddgeno. A analise dos
dados foi realizada pelos softwares Expression Suite e GraphPad Prism 5.0. Resultados e Discussdo: Os
genes TCF7 e ITGB1 foram validados por RT-gPCR. Né&o houve diferenca na expressao dos genes TCF7 e
ITGB1 entre pacientes com DM2 descompensados ou compensados metabolicamente. O gene TCF7 tem
funcdo na diferenciacdo de linfocitos T naive em CD4+ ou CD8+. Este gene estd hipoexpresso nos
portadores de DM2, sugerindo prejuizo na diferenciacdo dos linfocitos e consequentemente na resposta
imune desses pacientes. Isso pode justificar porque portadores de DM2 tem maior prevaléncia de doengas
inflamatdrias, como a doenca periodontal. O gene ITGB1 apresentou-se hiperexpresso nos dois grupos com
DM2. O ITGB1 tem funcdo na hemostasia, producdo de colageno e reparacdo tecidual. Portanto, o
desequilibrio na expressdo de ITGB1 pode contribuir para a maior dificuldade de cicatrizacdo presente nos
pacientes com DM2. Conclusdo: Os genes TCF7 e ITGB1 foram validados por RT-gPCR. Os niveis de
hemoglobina glicada ndo influenciaram a expressdo desses genes. A hipoexpressdo de TCF7 e a
hiperexpressdo de ITGBL1 contribui para a compreensdo bioldgica de complicagfes clinicas relacionadas ao
DM2, como maior tendéncia a inflamac6es e dificuldade de cicatrizacéo.

Palavras chaves: Diabetes Mellitus tipo 2, metabolismo, expressdo génica.
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CB. Estratégias de inibicdo das fun¢es microbicidas de macrofagos por cepas Klebsiella pneumoniae
carbapenemase (KPC)

Ana Campos Codol, Amanda Correia Saraival, Alexandra Ivo de Medeirosl.

1Departamento de Ciéncias Bioldgicas, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus Araraquara, UNESP.

Introducdo: Klebsiella pneumoniae é um bacilo Gram-negativo responsavel pela maioria dos casos de
pneumonia bacteriana na comunidade. O aumento da incidéncia de cepas de K. pneumoniae multidroga
resistentes, como as produtoras de Klebsiella pneumoniae carbapenemase (KPC), representa uma grande
preocupacdo na clinica e na terapéutica. Na resposta imune inata, os macrofagos possuem um papel crucial
na eliminacdo de Klebsiella in vivo. No entanto, pouco se sabe dos possiveis mecanismos de escape de cepas
KPC na modulacéo da funcédo efetora desses fagdcitos. Objetivo: O objetivo deste estudo foi realizar uma
analise comparativa da capacidade fagocitica e microbicida de macrofagos primarios in vitro frente a
diferentes isolados clinicos de Klebsiella pneumoniae produtoras de KPC. Metodologia: Os macrofagos
primarios, elicitados pela inoculagdo de tioglicolato (4%, i.p.), foram obtidos do lavado peritoneal de
camundongos C57BL/6, e infectados com as cepas KPC por 90 min (MOI: 1:5 macréfago:Kp) para que
ocorra a fagocitose. Para a exclusdo de bactérias que ndo foram fagocitadas, as células foram lavadas com
PBS contendo antibidticos. A placa foi novamente incubada por 4 horas para avaliagdo da atividade
microbicida. Apés a incubacdo, as células foram lisadas com saponina 0,5% e a recuperacdo de unidades
formadoras de col6nia (UFC) foi obtida em dgar MacConkey. Além disso, foram avaliados os mediadores
soluveis oxido nitrico, por reagdo de Griess, e as citocinas IL-1B, TNF-o, IL-10 e KC, que foram
quantificadas por ELISA. Resultados e discussdo: As cepas A06, A70 e A73 mostraram grande
suscetibilidade & acdo fagocitica. As cepas A06, A73 e AT74 mostraram-se mais resistentes a acéo
microbicida dos macréfagos, possuindo uma maior proliferacdo no interior desses fagécitos. No entanto, a
cepa A70 teve menor proliferacdo no interior dos macréfagos, seguida pela cepa A71. Houve diferenga na
producdo de mediadores, 0 que pode representar uma diferenga na viruléncia. As cepas A71 e A74 induziram
maior produgdo de TNF-a, descrito como um potente ativador de macrofagos; a cepa A71 induziu maior
producdo de KC, importante para o recrutamento de neutréfilos para o local de infeccdo, evento essencial
para a eliminacéo de K. pneumoniae; e a cepa A73 induziu maior producgdo de IL-1B, associada ao aumento
da atividade fagocitica e aumento da producdo de quimiocinas envolvidas no recrutamento celular. As cepas
A06 e A71 induziram maior producdo de oxido nitrico, descrito como um potente fator microbicida. As
cepas apresentaram perfis semelhante quando a inducdo da producdo de IL-10, citocina anti-inflamatdria.
Conclusdo: Nossos resultados trazem uma importante contribuicdo no entendimento das diferentes
estratégias de inibicdo da ativacdo de macrofagos, resultando no bloqueio das fun¢Ges microbicidas destes
fagocitos frente a isolados clinicos de Klebsiella pneumoniae produtoras de KPC. O estudo destes
mecanismos podera futuramente contribuir em possiveis intervencdes terapéuticas em pacientes acometidos
por estas cepas resistentes devido a falta de opcdes de tratamento.

Palavras-chave: Klebsiella pneumoniae, macrofagos, agdo microbicida.
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CB. A fagocitose de células apoptdticas infectadas ou células apoptoticas estéreis induz diferentes
perfis de polarizagdo em macréfagos MO

Ana Carolina Guerta Salinal, Bruna Forte Aguiarz, Alexandra Ivo de Medeirosz.

1Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto, Universidade de Sdo Paulo — USP.
2Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Universidade Estadual Paulista — UNESP.

Introducgdo: Os processos inflamatoérios e infecciosos sdo caracterizados pela intensa migragdo de células,
como neutréfilos e mondcitos, da circulagdo sanguinea para o tecido afetado na tentativa de conter o dano
tecidual e/ou proliferacdo bacteriana. Estas células, apds a resolucdo da inflamacéo ou da infeccdo acabam
morrendo, resultando em um acimulo de células apoptoticas estéreis ou células apoptéticas infectadas,
respectivamente, nesse tecido. A fagocitose de células apoptéticas, denominada eferocitose, € um processo
dindmico e de fundamental importancia para a homeostase dos tecidos ap6s uma injuria. Os fagocitos, dentre
estes 0s macréfagos, podem atuar tanto na primeira linha de defesa contra microrganismos como na remogao
destas células apoptoticas. Sabe-se que a polarizacdo de macréfagos M1/M2 pode ocorrer em resposta a
estimulos patogénicos, sinais enddgenos de perigo, ou decorrente do microambiente gerado na presenca de
diferentes citocinas ou mediadores lipidicos. No entanto nada se sabe quanto o efeito da fagocitose de
diferentes fontes de células apoptoticas na polarizagdo de macréfagos M1/M2. Objetivo: O objetivo deste
estudo foi avaliar o perfil de polarizagdo de macréfagos M1/M2 mediante a fagocitose de células apoptdticas
estéreis ou células apoptéticas infectadas com Escherichia coli. Metodologia: A medula 6ssea de animais
C57BL/6 foi coletada a partir de fémures e tibias, e cultivada, por 7, dias na presenca de M-CSF (20 ng/mL)
para a diferenciacdo precursores de hematopoiéticos em macr6fagos M0. Ap6s esse periodo, os macréfagos
foram co-cultivados na presenca de células apoptoticas infectadas com E. coli ou células apoptdticas estéreis
na proporcdo de 1:3 (1MO0:3ACs) por 48h. Os sobrenadantes de cultura das diferentes condigdes
experimentais foram coletados e avaliados quanto a produgdo de citocinas (TNF-a, TGF-p e IL-6), 0xido
nitrico e prostaglandina E2 pelo método de ELISA de acordo com instrucBes dos fabricantes dos Kits.
Resultados e discussdo: MO cultivados na presenca de células apoptoticas estéreis adquirem um perfil de
polarizagdo semelhante a M2, com baixa liberagcdo de NO e PGE2 no sobrenadante celular. Por outro lado, a
incubacéo de macrofagos MO na presenca de células apoptoticas infectadas com E. coli induz um perfil M1
de polarizagdo como a secrecdo de altos niveis de citocinas pré-inflamatérias, como TNF-o e IL-6, além de
altos niveis de PGE2 e NO. Conclusao: A fagocitose de células apoptéticas infectadas com E. coli, por
macrofagos MO, promovem um perfil de polarizacdo de macrofagos M1 enquanto a fagocitose de células
apoptaticas estéreis induz a um perfil de polarizagdo M2.

Palavras-chave: Macréfagos M1/M2, Células Apoptéticas, Escherichia coli.

Apoio financeiro: Fapesp: 2014/24880-2 e 2011/17611-7; CNPq: 471945/2012-9 e 130364/2013-4.

55



Revista de Ciéneias

Farmacéuticas ISSN 1808-4532

Basica e Aplicada N » e-ISSN: 2179-443X
= Journal of Basic and Applied Pharmaceutical Sciences Rev Cién Farm Basica Ap|, Al’al’aqual’a, v. 37 5Up' 1, Agosto 2016

CB. Estimulo Noradrenérgico Modula a Captacéo de [3H]-GABA no cortex frontal de camundongos

Augusto Peirél, Roberta Silva Martinsl, Alex Christian Manhéesz, Regina Célia Cussa Kubruslyl.

1| aboratério de Neurofarmacologia, Universidade Federal Fluminense, Niterdi, RJ.
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Introducdo: O papel da circuitaria noradrenérgica na modulacao da transmissdo GABAérgica representa um
ponto critico em processos como atencao, percepcao e outros processos cognitivos. Evidéncias na literatura
demonstram que a ativagdo de receptores f-adrenérgicos potencializa a transmissdao GABAérgica, enguanto
os receptores a-adrenérgicos deprimem a transmisséo, dessa forma o efeito final na resposta GABAérgica
resultaria de um balan¢o entre a acdo da ativacdo desses receptores. Objetivo: Avaliar o efeito de estimulos

noradrenérgicos sobre a Captacdo de [3H]—GABA. Metodologia: Camundongos suigos (machos e fémeas)
com 40 dias de idade tiveram o cértex frontal (CF) dissecado, onde avaliamos os niveis de AMPc, a captacao

de [3H]-GABA e a expressdo do receptor B-adrenérgico e dos transportadores de GABA neuronal (GAT-1) e
glial (GAT-3) por western blot. Os resultados foram analisados por meio de analise de variancia de uma via
seguido de pds-teste Bonferroni e expressos como média + erro padrdo da média. A significancia estatistica
foi alcangada quando p <0,05. O presente projeto foi aprovado no comité de ética em experimentacdo animal
(CEUA-065/2012). Resultados e discussdo: Ambos os transportadores GAT-1 e GAT-3 estdo expressos no
CF de camundongos sui¢os. O bloqueador do transportador GAT-1, NO-711 (1, 10 ¢ 100 uM), exerceu um
blogueio nas trés diferentes concentragdes (0: 216,8 £ 11,32 fmol/mg ptn/hora; 1uM: 120,3 + 15,41 fmol/mg
ptn/hora; 10uM: 96,8 + 15,04 fmol/mg ptn/hora; 100uM: 94,9 + 9,26 fmol/mg ptn/hora; n=6), ja o
bloqueador do transportador GAT-3, SNAP-5114 teve efeito nas concentragdes de 10 uM ¢ 100 uM (0:
216,8 + 11,32 fmol/mg ptn/hora; 1uM: 140,6 + 13,66 fmol/mg ptn/hora; 100uM: 87,3 £ 19,70 fmol/mg
ptn/hora; n=6). Quando combinados os bloqueadores, No-771 + SNAP-5114 (100puM), reduziram em 150 %
a captacdo de GABA (Basal: 197,1 + 12,13 fmol/mg ptn/hora; NO-711 + SNAP-5114: 55,5 + 4,34 fmol/mg
ptn/hora; n=6), que também foi bloqueada pela auséncia de Na* (Basal: 197,1 £ 12,13 fmol/mg ptn/hora;
S/Na+: 49,6 + 5,46 fmol/mg ptn/hora; n=6). O estimulo com Noradrenalina exdgena (100 M) aumentou em
300% a captagdo, (Basal: 191,4 + 17,08 fmol/mg ptn/hora; Noradrenalina: 482,6 + 66,40 fmol/mg ptn/hora;
n=6), e 0 agonista de receptor f-adrenérgico, Isoproterenol (ISO) (100 uM), mimetizou esse efeito (Basal:
191,4 + 17,08 fmol/mg ptn/hora; 1ISO: 421,7 + 42,32 fmol/mg ptn/hora; n=6), porém nao houve alteracdo da
captagdo na presenga do agonista de receptor al-adrenérgico, Fenilefrina (10uM), (Basal: 191,4 + 17,08
fmol/mg ptn/hora; Fenilefrina: 187,3 £ 17,83 fmol/mg ptn/hora; n=6). Os receptores -adrenérgicos estdo
expressos no CF de camundongos sui¢os, e funcionais uma vez que houve um aumento de 100% no acumulo
de AMPc na presenca de 1SO (100uM), (Basal: 145,5 £ 17,07 pmol/mg ptn/horas; ISO: 228,3 + 26,85
pmol/mg ptn/horas; n=6). Conclusdo: Estimulos com noradrenalina exdgena e agonista do receptor -
adrenérgico podem aumentar os niveis de captacdo de GABA, provavelmente via ativacdo desse receptor
uma vez que a ativagdo do receptor a.l-adrenérgico ndo altera os niveis de captacao.

Palavras-chave: GABA, GAT-1, Noradrenalina.
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CB. Avaliacdo da CIM e espectro de atividade de tiossemicarbazonas encapsuladas em microemulsdes
lipidicas

Marcelo Miyatal, Beatriz de Carvalho Laranieiral, Victor Marcelo Deflon2?, Pedro Ivo da Silva Maia?
Débora Leite Campos?, Fernando Rogério Pavant.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Universidade Estadual Paulista, Araraquara, SP, Brasil.
2|nstituto de Quimica de Sao Carlos, Universidade de Sao Paulo, Sdo Carlos, SP, Brasil.

Introdugdo: Com o aumento do nimero de casos de tuberculose no mundo, a procura por novos farmacos se
tornou mais intensa, buscando farmacos que reduzam o tempo de tratamento e sejam ativos contra cepas
resistentes. Trés compostos da classe das tiossemicarbazonas (2, 4 e 6), que apresentaram anteriormente bons
resultados de CIM (concentracdo inibitéria minima), foram selecionados para serem encapsulados em
microemuls@es lipidicas com o objetivo de aumentar a atividade dos compostos frente a Mycobacterium
tuberculosis (MTB). Espera-se que o encapsulamento aumente a solubilidade e penetracdo dos compostos
nas cepas, resultando em menores valores de CIM. Objetivo: Buscou-se determinar a CIM dos compostos
frente & cepa MTB Has7Rv e avaliar o espectro de atividade destes frente a Escherichia coli, Staphylococcus
aureus e Candida albicans. Metodologia: Para a determinacdo da CIM, definida como a menor
concentragcdo de um composto capaz de inibir 90% da populagdo bacteriana, utilizou-se o ensaio de REMA
(Resazurin Microtiter Assay), consiste na incubacdo de bactérias em placas de 96 pogos contendo diferentes
concentracdes dos compostos (UM) em meio 7H9. Como controles foram utilizados a rifampicina,
isoniazida, metronidazol, capreomicina, estreptomicina e pretomanida. A mensuracdo do espectro de
atividade dos compostos mediante aos microrganismos selecionados foi feita pelo método de microdiluicao,
consiste na incubacdo dos diferentes microrganismos em placa de 96 pocgos, contendo diferentes
concentragdes (ug/mL) dos compostos, utilizando meio Mueller-Hinton para E. coli e S. aureus e caldo
RPMI para C. albicans. Aguardaram-se 24h para as bactérias e 48h para a C. albicans a 37°C, como
controles utilizamos a ampicilina e gentamicina para E. coli e S. aureus e para C. albicans a anfotericina B e
ketomicina. A leitura foi feita por densidade ética. Resultados e discussdo: Os compostos encapsulados
frente @ MTB H37Rv, apresentaram valores de CIM de 1,43uM (composto 2), 4,45uM (composto 4) e
2,44uM (composto 6). Na avaliagdo do espectro de atividade, que diz sobre a especificidade do composto,
indicando se tem atividade especifica para MTB ou ndo, os valores de CIM foram maiores de 50uM frente
aos diferentes microrganismos. Conclusdo: O encapsulamento dos compostos ndo resultou na reducdo da
CIM frente as cepas de MTB como esperado em virtude da camada de acidos micélicos, apesar do composto
2 apresentar bons resultados. Isto pode indicar que outros fatores, além da relagdo do farmaco com a
membrana lipofilica, influenciam na penetracdo do composto e atividade contra as cepas. Os elevados
valores de CIM dos compostos no ensaio de espectro de atividade mostram que 0s compostos encapsulados
apresentaram atividade especifica contra MTB, fomentando a hip6tese que a atividade do composto e a
penetracdo nas cepas ndo estdo obrigatoriamente relacionadas com a lipofilicidade, do contrario
observariamos uma CIM menor em cepas gram-negativas, devido a camada de lipopolissacarideos.

Palavras-chave: Mycobacterium tuberculosis, REMA, Espectro de atividade.
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CB. Estudo da especificidade e toxicidade do inibidor de hipusinacdo GC7 utilizando o modelo de
Saccharomyces cerevisiae

Bianca Rodriquesl, Fabio Carrilho Galvéoz, Sandro Roberto Valentinil, Cleslei Fernando Zanellil.

YFaculdade de Ciéncias Farmacéuticas/ UNESP.
2Centro Universitario de Araraquara/ UNIARA.

Introducéo: O fator de traducdo elF5A é altamente conservado em arqueas e eucariotos, além de essencial para a
viabilidade celular. Esta proteina é a Unica que contém o residuo do aminoacido hipusina (hidroxiputrescina-
lisina), formado através da modificacdo pos-traducional de um residuo especifico de lisina. Esta modificacao,
conhecida como hipusinacéo, ocorre em duas etapas, através de uma reacdo dependente da poliamina espermidina.
Inicialmente, a enzima desoxi- hipusina sintase (Dysl) catalisa a transferéncia do grupo aminobutil da
espermidina para o grupo amino de um residuo especifico de lisina. Na segunda etapa ocorre uma reacdo de
hidroxilacdo catalisada pela enzima desoxi-hipusina hidroxilase (Lial), gerando elF5A hipusinada. A primeira
etapa é essencial em todos 0s organismos testados, enquanto que a segunda etapa estd presente apenas em
eucariotos e € essencial apenas em eucariotos superiores. Curiosamente, um anélogo estrutural de espermidina,
conhecido como GC7 (N1-guanil-1,7-diamino-heptano), inibe o crescimento de diferentes linhagens de células
eucaridticas e tumorais, devido a inibi¢do da hipusinacdo. Porém, o GC7 interfere em outros processos celulares,
como parada do inicio da traducéo e ativacdo de respostas celulares ao estresse. Por isso, é necessario o estudo de
alvos dessa substancia para determinacdo de sua especificidade. Objetivo: Observar o comportamento de
mutantes de elF5A (tif51AQZZH/"93F e tif51AK56A) na presenca de GC7. Posteriormente, nocautear genes
relacionados a transportadores de poliaminas (TPOs), localizados na membrana plasmaética, para identificar
possiveis vias de entrada e saida de GC7. Metodologia: Foi utilizado o teste de sensibilidade no qual as culturas
de 1-2x10" células/mL foram precipitadas e diluidas até a concentracéo de 2,5x108 células/mL. Em seguida, 200 |
dessa solucdo foram submetidos a 5 diluicdes 1:10, de forma seriada, em meio liquido apropriado. Foram
aplicados

41 de cada diluicio em meio YPD contendo 300uM de GC7 e as placas foram encubadas a 25°C durante 3

dias. Resultados e discussdo: Foi observado que apenas 0 mutante tif51 AQ22H/L93F apresentou sensibilidade
ao GC7 e, por isso os nocautes dos transportadores (TPOs) foram realizados neste mutante. Os nocautes
Atpo3, Atpo4 e Atpo5 apresentaram supressdo do defeito causado por GC7, enquanto Atpol apresentou
aumento da sensibilidade. O aumento da sensibilidade (4zpo1) pode estar relacionado a participagdo deste na
saida de GC7 da célula, enquanto que a supresséo (4tpo3, Atpo4 e Atpo5) pode ser devido a ndo entrada de
GC7 devido a auséncia dos genes que seriam responsaveis por isso. Conclusdo: Os transportadores de
poliaminas também sdo responséveis pelo transporte de GC7, seja durante a entrada ou saida. E interessante
buscar mais genes relacionados ao transporte de poliaminas para que através do nocaute destes possa-se
obter o mecanismo de agdo de GC7 e possibilitar seu uso terapéutico.

Palavras-chave: Saccharomyces cerevisae, GC7, elF5A.

Apoio financeiro: FAPESP (2014/22067-2).
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CB. Expressao diferencial do flagelo durante a sinalizagdo quimica de Salmonella enterica sorovar
Typhimurium

Bruna Cardinali Lustril, Patrick da Silval, Cristiano Gallina Moreiral.

YFaculdade de Ciéncias Farmacéuticas — UNESP/Araraquara-SP.

Introducgdo: InfeccBes do trato gastrointestinal estdo comumente relacionadas a ingestdo de alimentos
contaminados por enterobactérias, dentre essas, podemos destacar a Salmonella spp, cujos sintomas da infecgdo
sdo diarreia, colicas abdominais e febre. Dezenas de milhdes de novos casos de salmonelose no mundo sdo
relatados todos os anos levando a 6bito milhares de pessoas. A viruléncia e os sintomas associados a infec¢do
variam de acordo com o sorovar, Typhimurium (responsavel pelas gastrointerites) e Typhi (responsavel pela febre
tifoide). Dentre varios fatores de viruléncia, o flagelo confere ao patégeno a capacidade de mover-se em meio
liguido e superficies hidratadas, desempenhando um importante papel na formacdo de biofilme e no
desenvolvimento da doenca. Objetivo: Estudar os fatores de viruléncia associados a matilidade, tais como os
genes associados a construcao do flagelo e sua relagdo com genes que codificam proteinas de membrana, através
da relacdo destes genes na cepa de Salmonella selvagem SL1344 (WT) e nas cepas mutantes dos genes AgseC
(sensor histidina quinase), AvisP (proteina periplasmatica relacionada a estresse e viruléncia), 4/pxO (dioxigenase
dependente de Fe +/a—cetog|utarato), Awzzst € Awzziepe (reguladores de comprimento da cadeia de antigeno-O do

LPS). Comparando a interacdo destes com a expressdo de genes que codificam proteinas estruturais como FliC
(unidade estrutural do flagelo) e outras relacionadas a regulacdo da montagem do flagelo como FliA (codifica

também o°° e participa na classe 2 do regulon de flagelo) e FIhDC (regulador da montagem do flagelo) e como
controle utilizou-se Bla (B-lactamase) nos mutantes e na WT. Metodologia: Foi realizado o ensaio de motilidade
em triplicata, utilizando placas de meio semi-sélido LB contendo 0,3% de &gar, sendo feito um pique no centro da
placa e pipetado 5L de cultura overnight das amostras, a medigdo do halo de motilidade foi realizada ap6s 8h de
incubacdo a 37°C. Através de células eletrocompetentes WT e mutantes, foi realizada a transformacdo das
mesmas com o plasmideo pFPV25 que contém o GFP (Green Fluorescent Protein) fusionado downstream as
regides promotoras dos genes de interesse. Foi realizado um pré-indculo overnight das amostras e feita uma
diluicdo de 1:100. Foram colocados 200uL do indculo em triplicata em placas de 96 pocos apropriadas a
fluorescéncia. Esta leitura foi realizada apds 3h, 6h e 24h de incubacdo em estufa & 37°C. Resultados e
discussdo: Os halos medidos demonstraram que 0 AvisP apresenta baixa motilidade, enquanto os demais mutantes
apresentam fendtipo semelhante a cepa WT. No experimento utilizando GFP, foi notada uma reducao significativa
na expressao dos genes fliA e fliC no mutante de AvisP, 0 que justifica uma menor motilidade do mesmo em
relacdlo a WT e aos demais mutantes. Conclusdo: Conclui-se que VisP apresenta um papel importante na
motilidade, sendo necessarios estudos complementares para compreender seu completo papel na montagem do
flagelo além da interacdo do mesmo com LpxO, Wzzst e Wzzrepe na regulacéo do flagelo.

Palavras-chave: Flagelo, Salmonella, Sinaliza¢do quimica.

Apoio financeiro: FAPESP (N° Processo: 2014/06779-2), CNPq (Universal N° 441884/2014-8).
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CB. Cinética Bactericida de compostos furoxanicos e benzofuroxanicos de Mycobacterium tuberculosis

Camila Maringolo Ribeirol, Paula Carolina de Souzal, Joas Lucas da Silval, Guilherme Felipe Santos
Fernandesl, Jean Leandro dos Santosl, Fernando Rogério Pavan’.

LFaculdade de Ciéncias Farmacéuticas de Araraquara, UNESP.

Introducdo: Tuberculose € a doenca infecciosa que leva mais pessoas ao 6bito no mundo. Em 2014 foram
9,6 milhdes de infectados e 1,5 milhdo de mortes. Esta doenca é causada principalmente pelo microrganismo
Mycobacterium tuberculosis (MTB) e seu tratamento é de seis meses, no minimo. Com a emergéncia de
cepas resistentes aos farmacos tradicionalmente utilizados, a busca de novos farmacos para o tratamento é de
extrema relevancia no cenario mundial. Com este objetivo, o LAPDESF (Laboratério de Pesquisa e
Desenvolvimento de Farmacos) da FCFAR/UNESP sintetizou uma série moléculas furoxanicas e
benzofuroxanicas e as que apresentaram atividade promissora contra o bacilo causador da doenca e, ainda,
apresentaram baixa toxicidade as células foram escolhidas para avaliacdo da cinética bactericida. Objetivo:
Avaliar o efeito de trés compostos furoxanicos ou benzofuroxanicos (PJ5, PJ10 e PJ21) frente ao MTB
durante 15 dias de exposicdo em comparacdo com a Rifampicina (RFP). Metodologia: A determinacdo da
concentracdo inibitéria minima (CIM) destes compostos e do farmaco referéncia foi feita pelo método de
microdiluicdo em placas de 96 pogos e o revelador utilizado foi a resazurina, este método é denominado
REMA. Para a cinética bactericida volumes de 50mL de suspensdo bacteriana (Mac Farland 1 seguida de
dilui¢do 1:20) foram colocados em erlenmeyers em contato com os compostos PJ5, PJ10, PJ21 e RFP em
concentragdo duas vezes superior a CIM determinada através do método do REMA e um controle de
crescimento sem farmaco também foi utilizado. As concentragdes utilizadas foram superiores as encontradas
pelo método REMA, pois, as condi¢Oes de exposi¢do sdo mais favoraveis ao crescimento micobacteriano.
Aliquotas foram retiradas a cada 48 horas por 15 dias, diluidas e semeadas em placas de meio solido para
contagem de unidades formadoras de coldnias (UFC) por mL. Os experimentos foram feitos em triplicata
bioldgica e os resultados sdo expressos em Loglo(UFC.mL'l). Resultados e discussdo: A concentracéo
inibitéria minima destes compostos, determinada pelo método do REMA, foi de 8,3|1gj.mL'1 para PJ5;
0,78pg.mL'1 para PJ10; 5,84ug.mL'1 para o PJ21; e 0,004 pg.mL'1 para a RFP. A contagem inicial de UFC
foi de 6,73+0,18 (LogwUFC), ap6s 15 dias, o controle de crescimento foi para 8,30+1,09, a RFP foi para
4,37+0,72, a amostra com PJ5 foi para 5,26+0,50, o PJ10 foi para 1+1,0 e o de PJ21 foi capaz de eliminar
todas as bactérias, demonstrando um efeito bactericida. Observou-se um declinio das contagens entre os dias
7 e 11 do experimento e um pequeno aumento nos ultimos dias (dia 13 e 15). Conclusdo: Embora a CIM
compostos sintetizados seja maior que o farmaco utilizado como referéncia neste experimento, a atividade
dos compostos sintetizados na cinética bactericida, ou seja, a morte dos microrganismos de acordo com o
tempo, foi semelhante ou superior ao farmaco referéncia, demostrando que eles tém potencial para serem
utilizadas na terapéutica.

Palavras-chave: Mycobacterium tuberculosis, compostos furoxanicos, cinética bactericida.

Apoio financeiro: FAPESP e CNPgq.
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CB. Desenvolvimento e caracterizacdo de lipossomas de diferentes composi¢des lipidicas contendo o
peptideo antifungico Histatina-5

Carolina Reis Zamboml, Saulo Santesso Garridol, Jesseleine Cristine Monteiro da Silval, Aline Buda dos
Santos Vazl, Marlus Chorilliz, Patricia Bento da Silvaz.

1Departamento de Bioquimica e Tecnologia Quimica, Instituto de Quimica, UNESP/Araraguara.
2Departamento de Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP/Araraquara.

Introducdo: A candidiase é uma infeccdo da mucosa oral e vaginal do organismo humano, provocado pelo
microrganismo Candida albicans. A patogenicidade das espécies de Candida esta relacionada com a formacao de
biofilmes, que agem como um revestimento impermeavel e protetor, e torna 0 microrganismo resistente a
medicamentos convencionais e ao sistema imune do hospedeiro. Neste caso, 0s antifingicos mais comumente
utilizados, como polienos (nistatina e anfotericina B) ou azois (itraconazol, miconazol, fluconazol) néo
apresentam acdo eficaz. Por esse motivo, a busca por novas opgdes de tratamento estd em constante
desenvolvimento principalmente na area da biotecnologia. Um exemplo disso sdo os peptideos biologicamente
ativos e antifungicos da familia das Histatinas, entre eles a Histatina-5. Trata-se de um peptideo naturalmente
encontrado na saliva humana que possui como alvo de ac¢do a mitocondria das células de C. albicans. No entanto,
Histatina-5 sofre a acdo de proteases e de outras proteinas e enzimas que se ligam a este peptideo e diminuem seus
efeitos antimicrobianos. Objetivo: O objetivo deste projeto consiste no desenvolvimento e caracterizacdo de um
sistema lipossomal para promover o transporte e liberacdo controlada do peptideo Histatina-5. Metodologia: Trés
formulagdes distintas de lipossomas foram produzidas, utilizando composig¢des lipidicas diferentes para cada uma
(DPPC, Chol, SA ou POPG). Os lipossomas foram produzidos por meio da hidratacdo do filme lipidico contido
nas paredes do tubo de ensaio com tampdo Tris HCI 10mM. Foram utilizadas técnicas de sonica¢do ou extrusdo
para confecgdo dos lipossomas que foram caracterizados por distribui¢do de tamanho e potencial zeta utilizando
técnica de espalhamento de luz (light scattering). Resultados e discussdo: Obteve-se lipossomas com tamanhos
aproximados de 70nm pela técnica de sonicacdo e 110 nm pela técnica de extrusdo. O potencial zeta de todas as
formulagdes foram negativos, com valores entre -17mV e -42mV, indicando que a carga de superficie das
vesiculas é negativa. Também foi avaliado o indice de polidispersividade, os valores encontrados estdo na faixa de
0,130 o que indica homogeneidade da suspensdo de lipossomas e a ndo agregagdo das vesiculas formadas.
Conclusdo: Pode-se concluir que por meio da técnica de sonicacdo é possivel obter lipossomas pequenas, do tipo
SUV (small unilamellar vesicles), enquanto que por meio da técnica de extrusdo é possivel obter lipossomas
maiores, do tipo LUV (large unilamellar vesicles). Os lipossomas produzidos apresentaram tamanho, potencial
zeta e indice de polidispersividade desejados, demostrando que os sistemas foram produzidos e caracterizados
satisfatoriamente, sendo possivel sua utilizacao para futuros testes microbiol6gicos in vitro.

Palavras-chave: Lipossomas, peptideo antimicrobiano, Histatina-5.

Apoio financeiro: CNPq.
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CB. Avaliacdo da expressdo do HLA-E em tumores adrenocorticais de adultos

Caroline Cristina Teixeira Zacariasl, Bruna Riedo Zanettiz, Denise Faria Galanoz, Edson Garcia Soaresz,
Régia Caroline Peixoto Lira>.

;Instituto de Ciéncias da Saude, Campus Araraquara, UNIP.
Departamento de Patologia, FMRP-USP.

3Departamento de Puericultura e Pediatria, FMRP-USP.

Introducdo: Os tumores adrenocorticais (TAC) sdo neoplasias raras que em estadios avancados sao,
frequentemente, fatais. Nas regides Sul e Sudeste do Brasil, hd uma incidéncia elevada destes tumores tanto
em criangas quanto em adultos, alcangando taxas 10-15 vezes maiores do que no resto do mundo. Além da
mutacdo TP53-R337H, comum nos casos brasileiros, tém sido investigados em TAC vérias vias de
sinalizacdo, genes e componentes do sistema imunol6gico, tais como 0s antigenos leucocitarios humanos
(HLASs) do complexo de histocompatibilidade (MHC). Dentre as varias associa¢bes entre HLAS e cancer,
demonstrou-se que TAC pediatrico de pior progndstico apresenta baixa expressdo de HLAs classe Il. No
entanto, a importancia dos HLAs classe I, em especial o HLA-E, ainda é pouco conhecida. Objetivo: Avaliar
o perfil de expressdo do HLA-E em amostras TAC de adultos de acordo com o diagnoéstico Adenoma versus
Carcinoma. Metodologia: Foram avaliadas amostras de 26 pacientes adultos com TAC, que estavam
disponiveis no arquivo do Servigo de Patologia do Hospital das Clinicas (SERPAT - FMRP/USP). Destas,
vinte amostras tiveram diagnostico de adenoma (benigno) e seis de carcinoma (maligno). A expressao
proteica do HLA-E foi avaliada pela técnica de imunoistoguimica e analisada por método semi-quantitativo.
As amostras foram categorizadas em trés grupos, de acordo com a porcentagem de células marcadas para
HLA-E, sendo: expressdo negativa (<25%), baixa expressdo (25-75%) e alta expressdo (75%-100%). Uma
amostra de decidua placentéaria foi utilizada como controle positivo da reacdo. Resultados e discusséo:
Apesar do papel do HLA-E durante a carcinogénese ainda ser pouco compreendido, alguns estudos sugerem
que sua expressdo pode reduzir a atividade das células NK e CD8+, permitindo que células tumorais burlem
0 sistema imunoldgico. No presente estudo, a maioria das amostras de TAC avaliadas (61,5%) apresentou
baixa expressdo de HLA-E, enquanto 23,1% ndo tiveram imunomarcacdo e 15,4% apresentaram alta
expressao. Considerando os 20 casos do grupo de adenomas, dois (10%) tiveram alta expressdo, doze (60%)
baixa expressao e seis (30%) ndo tiveram marcagdo para HLA-E. No grupo de carcinomas, quatro amostras
(67%) apresentaram baixa expressdo e duas (37%) tiveram alta expressdo de HLA-E. Concluséo: Foi
observado que a grande maioria dos TAC analisados teve um perfil de baixa expressdo ou auséncia de
imunomarcacdo para HLA-E, independente do diagndstico patoldgico adenoma ou carcinoma. No entanto,
notou-se que o grupo de carcinomas, além de ndo ter apresentado casos de expressdo negativa,
proporcionalmente, teve o dobro de tumores com alta expressdo de HLA-E. Apesar do limitado nimero de
amostras analisadas, esta analise preliminar sugere que a alta expressdo do HLA-E pode ter associagdo com
tumores adrenocorticais mais agressivos como 0s carcinomas. Porém, sdo necessarias analises dos
parametros clinicos dos pacientes, assim como a incluséo e avaliacdo de mais amostras.

Palavras-chave: Tumor adrenocortical, HLA-E, imunoistoquimica.
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CB. Avaliacgdo da cinética bacteriana de compostos com atividade anti-Mycobacterium tuberculosis

Débora Leite Camposl, Dinorah Gambino?, Fernando Rogério Pavant.

1Departamento de Ciéncias Bioldgicas, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Araraquara — UNESP.
2Faculdade de Quimica, Universidade da Republica, Montevidéu — Uruguai.

Introducdo: A Tuberculose é hoje a doenca infecciosa que mais mata ao redor do mundo segundo dados da
Organizacdo Mundial da Salde (2015). Provocada pelo Mycobacterium tuberculosis (MTB) é uma doenca
que possui tratamento efetivo disponivel, porém, desponta com o aparecimento e aumento de infeccdes por
cepas multi-droga resistentes (MDR-TB) e extensivamente resistentes (XDR-TB) a estes farmacos. Dessa
maneira, a busca por novos compostos que demonstrem atividade contra todas essas cepas e ainda que levem
a um menor periodo de tratamento (atualmente de 6 meses) se faz importante para melhor adeséo e qualidade
de vida do paciente. Dessa forma, conhecendo-se a capacidade dos compostos piridintionato de sédio
(Na[mpo]) e seu complexo com ferro (Fe[mpo]s) que apresentaram 6timos valores de ClMso frente cepas
sensiveis de MTB (1,07ug/mL e 0,46pg/mL, respectivamente), se faz importante avaliar seu mecanismo de
eliminacdo bacteriana frente ensaio de cinética. Objetivo: Avaliar a cinética bacteriana de compostos ativos
contra 0 MTB a fim de se identificar o tempo necessario para a acdo do composto e o perfil de morte
apresentado, através do qual sera possivel inferir se 0 mesmo possui atividade bactericida ou bacteriostatica.
Metodologia: Os compostos foram preparados em DMSO em uma concentragdo igual a 10x o valor de sua
ClIMao e entdo, diluidos em meio Middlebrook 7H9(suplementado com Tween 80 a 0,05% e 10% de OADC)

contendo 0 MTB a 10° UFC/mL a fim de se obter uma concentracdo final de composto igual ao valor da
ClIMg. Os frascos contendo os indculos com e sem tratamento foram incubados em shaker a 37°C por um
periodo de 15 dias nos quais, a cada 48h, foram retiradas aliquotas que foram diluidas seriadamente e, entéo,
plaqueadas em agar Middlebrook 7H10 (suplementado com Tween 80 a 0,05% e 10% de OADC) e as placas
incubadas por 30 dias para contagem das unidades formadoras de col6nia (UFC/mL). O ensaio foi realizado
em triplicata e os resultados expressos pela média aritmética e desvio padrdo. Com os valores obtidos foi
possivel tracar uma curva representando o0 numero de bactérias vidveis em logaritmo decimal (ordenada) em
fungdo do tempo de exposicdo em horas (abscissa). Resultados e discussdo: Apés todo periodo de
incubacéo das placas e contagem do numero de UFC/mL, foi observada a eliminacéo total dos bacilos no
quinto dia de exposicéo ao ligante Na[mpo] e no sétimo dia de exposi¢cdo com o complexo Fe[mpo]s. Dessa
forma, é possivel concluir que os compostos Na[mpo] e Fe[mpo]s apresentam atividade bactericida em
diferentes tempos. A molécula do ligante apresentou melhor potencial bactericida frente cepa sensivel de
MTB, j& que eliminou todos os bacilos do in6culo em apenas 5 dias de exposi¢do. Seu complexo com ferro
I1I(Fe[mpo]3) levou a diminui¢do de sua atividade, j& que o mesmo levou mais tempo para promover a
eliminacéo total dos bacilos. Conclusdo: Podemos concluir, portanto, que o ligante Na[mpo] puro possui
potencial bactericida mais efetivo que quando complexado com o ferro 111 Fe[mpo]s.

Palavras-chave: REMA, Mycobacterium tuberculosis, cinética bacteriana.

Apoio financeiro: FAPESP (Processo n® 2015/ 00077-9).
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CB. Acdo do extrato de Rosmarinus officinalis L. (Alecrim) sobre biofilme formado por Candida
albicans e Staphylococcus aureus

Fébia Lugli Sperl, Jonatas Rafael de OIiveiral, Daiane de Jesusl, Ana Paula Réquia Marinsl, Leandro
WagnerlFigueiral, Claudio Antonio Talge Carvalhoz, Antonio Olavo Cardoso Jorgel, Luciane Dias de
Oliveira™.

1Departamento de Biociéncias e Diagndstico Bucal, Instituto de Ciéncia e Tecnologia, UNESP.
2Departamento de Odontologia Restauradora, Instituto de Ciéncia e Tecnologia, UNESP.

Introducdo: Estima-se que 80% das infec¢Bes humanas sejam decorrentes de biofilmes. Essas estruturas
aliadas a sele¢do de micro-organismos imposta pelo uso de antimicrobianos aumentam a ocorréncia de
resisténcia microbiana, tornando a busca por novos farmacos necessaria e constante. As plantas medicinais
representam extensa fonte de moléculas biologicamente ativas desconhecidas da humanidade. A utilizacdo
de fitoterapicos pode ser um importante método alternativo para o controle de biofilmes polimicrobianos.
Objetivo: Diante do exposto, o objetivo deste estudo foi avaliar a agdo antimicrobiana do extrato de alecrim
sobre biofilme formado por C. albicans e S. aureus. Metodologia: Foram utilizadas as cepas de referéncia
ATCC 18804 (C. albicans) e ATCC 6538 (S. aureus). A levedura foi cultivada em agar Sabouraud-dextrose
(SD) e a bactéria em agar Brain Heart Infusion (BHI), a 37°C/24 h. Em seguida foram repicadas para caldo
YeastNitrogen Base (YNB), a levedura, e caldo BHI, a bactéria, e incubadas a 37°C por mais 24 h.

SuspensGes de cada micro-organismo foram ajustadas a 10" UFC/mL (unidades formadoras de coldnia por
mililitro) e foram adicionadas em placa de microtitulacdo (100 pL/poco/suspensdo). Ap6s 90 min de
incubacéo sob agitagdo (37°C; 75 rpm), o sobrenadante foi substituido por meio de cultura (BHI+YNB, 1:1),
que foi trocado ap6s 24 h. O biofilme foi formado por 48 h e em seguida foi exposto por 5 min ao extrato
glicdlico de alecrim (200 mg/mL) (n=10) ou a solugdo salina (n=10). Lavagens com salina foram feitas para
retirar as células afetadas pelo extrato e solu¢do de MTT (0,5 mg/mL de PBS) foi adicionada (100 pL/poco).
Apos incubacdo por 1 h ao abrigo da luz, a solucéo foi retirada, adicionado dimetilsulféxido (100 pL/poco) e
seguiu para incubacdo por 10 min e posterior agitagdo em mesa orbital por 10 min. Em espectrofotémetro
(A=570nm) foram obtidos os valores de densidade Optica que foram convertidos em percentual de viabilidade
e analisados por T-Test (p<0,05). Resultados e Discussdo: Foi encontrada a agdo antimicrobiana do extrato
de alecrim demonstrada pela redugdo significativa (p<0,05) da viabilidade do biofilme misto de 66+10%.
Este método tem sido utilizado para verificar o desempenho de um agente terapéutico sobre biofilmes, pois
ele permite a analise da atividade metabdlica do biofilme, uma vez que apenas as células viaveis sdo capazes
de metabolizar o sal de MTT em formazan pela agdo de redutases presentes nestas células. Conclusédo: Foi
constatado que o extrato de alecrim apresentou efeito antimicrobiano reduzindo efetivamente a viabilidade
do biofilme polimicrobiano composto por C. albicans e S. aureus.

Palavras chave: Rosmarinus; Candida albicans; Staphylococcus aureus.
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CB. Mecanismos angiotensinérgicos participam da manutencdo da pressdo arterial em ratos
depletados de sédio

Fernanda Cardosol, José Vanderlei Menanil, Patricia Maria de Paulal.

1Departamento de Fisiologia e Patologia, Faculdade de Odontologia de Araraquara, UNESP.

Introducdo: Alteraces de volemia podem ser causadas por diferentes situagdes fisiologicas como vémito,
diarreia, aumento da ingestdo de sodio, ou pelo uso de diuréticos. A deplecdo de sédio produzida pela
injecdo subcutanea do diurético furosemida, acompanhada de uma dieta deficiente em sodio por 24 horas, é
um modelo amplamente utilizado em nosso laboratério para o estudo do apetite ao sédio. A deplecdo de
sodio com o diurético furosemida promove um aumento da excrecdo de sodio e agua, levando a alteracdes no
balango hidroeletrolitico corporal, ativando assim respostas comportamentais, hormonais e autonémicas para
corrigir tais mudancgas e restaurar a homeostase. Estudo de nosso laboratério demonstrou que apesar de
apresentarem reducdo de volume plasmatico ndo se observa alteragGes significativas da pressdo arterial em
ratos com 24 h de deple¢do de sodio pelo tratamento com o diurético furosemida combinado com uma dieta
deficiente de sodio. A deplecdo de sddio promove um aumento da liberagdo de angiotensina Il (ANG II) e
aldosterona. Desta forma, no presente estudo investigamos o envolvimento do sistema renina-angiotensina
na manutencgdo da pressao arterial de ratos depletados de sédio. Objetivos: Investigar se a injecdo periférica
ou central de losartan (antagonista de receptores de angiotensina AT1) alteraria a pressdo arterial média
(PAM) e frequéncia cardiaca (FC) de ratos depletados de sédio por 24 h. Metodologia: Foram utilizados
ratos Holtzman (280-300 g, n=5-10, CEUA-FOAr 12/2015) com céanulas implantadas no ventriculo lateral
para as injecOes intracerebroventriculares (icv) e com cateter inserido na artéria e veia femorais para registro
da PAM e FC e injecdo intravenosa (iv), respectivamente. A deple¢do de sddio foi induzida pelo tratamento
com o diurético furosemida (20 mg/kg do peso corporal) injetada subcutaneamente combinado com uma
dieta deficiente em sédio por 24 h e livre acesso a d&gua. A PAM e FC foram medidas em ratos depletados de
sodio que receberam salina iv ou icv ou losartan iv ou icv. Resultados e Discussdo: A deplecéo de sodio por
24 h ndo modificou a PAM (103 £ 1 mmHg, vs. controle: 101 + 2 mmHg) e FC basais (411 £ 17 bpm, vs.
controle: 410 £ 11 bpm). A injec&o iv de losartan (10 mg/kg de peso corporal) diminuiu a PAM em ratos
normovolémicos e depletados de sédio (92 £ 3 mmHg e 83 + 3 mmHg, respectivamente), o que representa
uma queda da PAM maior nos animais depletados (20 + 2 mmHg) do que nos ratos normovolémicos (9 £ 2
mmHg). Porém, a injecdo icv de losartan (1 g/l) ndo alterou a PAM em ratos normovolémicos ou depletados
de sddio (97 £ 3 mmHg e 102 + 3 mmHg, respectivamente). As injecdes iv ou icv de losartan ndo alteraram a
FC em nenhum dos grupos estudados, porém bloquearam a resposta pressora da ANG Il iv ou icv (1 £ 1
mmHg, vs. 31 £ 3 mmHg e 5 £ 3 mmHg, vs. 17 + 2 mmHg, respectivamente). Conclusdo: Mecanismos
angiotensinérgicos estao envolvidos na manutengdo da PAM em ratos depletados de sodio por 24 h.

Palavras-chave: Furosemida, Renina-angiotensina, Sadio.

Apoio financeiro: CNPq, FAPESP.
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CB. Poli (s-caprolactona) associado a oxiapatita dopada com érbio e itérbio — biomaterial luminescente
para reparacdo dssea: citotoxicidade, genotoxicidade e mutagenicidade

Fernanda Coelhol, Livia Christovamz, Sybele Saskaz, Karina Nigoghossianz, Raquel Mantuanelli Scarel-
Caminagal, Sydnei José Ribeiroz, Ticiana de Oliveira Capotel.

1Faculdade de Odontologia de Araraquara, Universidade Estadual Paulista, UNESP.
2Instituto de Quimica de Araraquara, Universidade Estadual Paulista, UNESP.

Introducdo: O polimero poli (e-caprolactona) — PCL possui excelentes propriedades mecanicas. Um dos
métodos para melhorar sua biocompatibilidade e tempo de reabsorc¢do é a adigdo de fases inorganicas. Além
disso, uma tendéncia no desenvolvimento de compdsitos poliméricos tem sido torna-los luminescentes para
facilitar a visualizacdo dos mesmos em diagndsticos por imagens ou para uso em terapia fotodinamica.
Dentre os elementos terras-raras, o €rbio e itérbio apresentam a propriedade de luminescéncia. Objetivo: O
objetivo deste trabalho foi avaliar o potencial citotéxico (XTT e Sobrevivéncia Clonogénica - SC),
genotoxico (Ensaio Cometa- EC) e mutagénico (Teste do Micronicleo- MN) e do PCL puro e associado a
oxiapatita dopada com Erbio e Itérbio (P+E+I) em células CHO-K1. Metodologia: Foi realizado tratamento
das células por 24h com eluatos confeccionados a partir dos materiais, seguindo a ISO 10993:12 em
diferentes concentragdes (100%, 75%, 50%, 25%). Como controles positivos, foram utilizados o cloridrato
de doxorrubicina (MN, SC, XTT) e o perdxido de hidrogénio (EC), e as células CHO-K1, sem a acdo de
qualquer tratamento, foram utilizadas como controle negativo (CN). A absorbancia obtida a partir do teste
XTT é proporcional ao nimero de células vidveis na amostra, e para a SC foram contadas as coldnias
visiveis a olho nd. O nimero de coldnias contadas no grupo CN foi considerado como 100%. A partir disso,
foram realizados os célculos das fragdes de sobrevivéncia (FS). Para o teste do MN foi analisada o indice de
Divisdo Nuclear (IDN), Frequéncia de Células Binucleadas com Micronucleo (FBMN) e a Frequéncia de
Micronucleos (FMN) e para o ensaio Cometa foram analisadas a porcentagem de DNA na cauda e
tailmoment. A andlise estatistica foi realizada utilizando ANOVA seguido dos testes Tukey e Dunnett. De
acordo com os resultados, os eluatos testados preparados a partir do PCL puro e do P+E+I ndo mostraram
carater citotdxico verificado pelos ensaios XTT e SC, ja que ndo apresentaram diferenca estatisticamente
significante em relagdo ao CN (p>0,05; Dunnett). Quanto & genotoxicidade, as maiores concentra¢es do
eluato de P+E+I foram genotoxicas (100%, 75% e 50% para porcentagem de DNA na cauda; 100% e 75%
para tailmoment) (p<0,05; Dunnett). Resultados semelhantes foram observados para o teste de MN, sendo as
maiores concentracfes mutagénicas (p<0,01; Dunnett). Conclusdo: Os materiais testados ndo foram
citotoxicos, porém constatou-se genotoxicidade e mutagenicidade nas maiores concentragdes do material
P+E+l em células CHO-K1. Novos estudos poderdo ser realizados a fim de confirmar o potencial téxico
deste material e sugerir a utilizacdo deste material em baixas concentragdes, garantindo a seguranga deste
biomaterial.

Palavras-chave: biomateriais, toxicidade, reparacéo 0ssea.

Apoio financeiro: Auxilio FAPESP (Processo 2012/12594-0).
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CB. Efeito da proteina NS1 do virus Influenza A sobre a producdo de Buddedvirus (BV’s) de
baculovirus selvagens em células de inseto

Gabriel é_eda de Arrudal, Erika Carolina Vieira de Almeidaz, Gil Rodrigues dos Santosg, Virginia Carla de
Oliveira”.

1Gradua(;é\o em Engenharia de Bioprocessos e Biotecnologia, UFT.
Programa de Pos-graduacédo de Biotecnologia, UFT.

3Programa de Pds-graduacdo em Producdo Vegetal, UFT.

Introducdo: A proteina NS1 do virus influenza A é uma proteina ndo estrutural, possuindo uma alta
afinidade de ligagdo com RNA, que vém sendo relacionada a supressdao do silenciamento génico,
proporcionando defesa contra a sintese de RNAI, como ja ocorre em plantas. Objetivo: Estudar o efeito da
proteina NS1 sobre a producdo de Budded virus dos diferentes baculovirus em células de insetos hospedeiras
e ndo hospedeiras a baculovirus selvagens, através da expressdo heteréloga do baculovirus recombinante
VACNSL (expressando a proteina NS1 do virus influenza A). Metodologia: As células BTI-Tn-5B1-4
derivada de Trichoplusiani (lagarta do palmo), UFL-AG-286 de Anticarsia gemmatalis (lagarta da soja),
BM5 de Bombyxmori (bicho da seda) e IPLB-SF21 de Spodoptera frugiperda (lagarta do cartucho) foram
sedimentadas individualmente em placas de cultura de 60 ml e, em seguida, infectadas separadamente com
os virus selvagens Autographa californica Multiple Nucleopolyhedrovirus (AcMNPYV), Anticarsia
gemmatalis Multiple Nucleopolyhedrovirus (AgMNPV), Bombyxmori Nucleopolyhedrovirus (BmNPV) e em
co-infecgbes com VACNSL. Apds o periodo de 1 h da adsorcdo viral, o inoculo residual foi removido e as
placas, lavadas duas vezes com meio de cultura e depois incubadas a 27°C. Ap6s 48 h p.i., 0 sobrenadante de
cada infecgdo individualizada e em co-infecgbes com o recombinante VACNSL, foi usado para titulacéo
segundo o método TCID50. Os resultados foram expressos em unidades formadoras de placas por mililitro
(pfu/mL-1). O experimento foi repetido trés vezes para cada virus analisado. Resultados e discussao:
Ocorreu uma reducdo em todos os titulos virais nas co-infecges com VACNS1 quando comparadas as
infeccBes com os baculovirus selvagens. A redugdo mais significativa ocorreu na co-infec¢éo do baculovirus
BmNPV com VvACNS1 na linhagem celular BM5, que é permissiva a0 BmNPV e ndo-permissiva ao
VACNS1. Nesse caso, o titulo viral na co-infeccdo foi 1,9 vezes menor do que na infecgdo apenas por
BmNPV. Enquanto BmNPV isoladamente produziu um titulo viral de 1,21x107 pfu/mL-1; na co-infeccdo
com VACNS], o titulo viral desse mesmo virus, reduziu para 6,26x106 pfu/mL-1. Para a co-infeccdo do
recombinante VACNS1 com o virus selvagem AcMNPV, na linhagem celular permissiva BTI-Tn-5B1-4,
apresentou um titulo viral 1,6 vezes menor quando comparado com o0 AcCMNPV sozinho. Esse mesmo virus,
também inoculado em célula permissiva IPLB-SF21, co-infectado com o VACNS1, o teve seu titulo viral
reduzido em 1,1 em comparacéo a infeccdo por AcCMNPV sozinho. Ja a co-infeccdo de AGQMNPV, em célula
permissiva UFL-AG-286, com o recombinante VACNS1, apresentou titulo viral 1,2 vezes inferior quando
comparada a infeccdo do AgMNPV sozinho. Conclusao: Sugere que a proteina NS1, presente no virus
recombinante VACNS1, interfere na producdo de BVs, principalmente pela redugdo significativa do titulo
viral em células BM5. Assim, uma nova funcgdo pode ser inferida para a proteina NS1 a partir dessa analise.

Palavras-chave: células de inseto, proteina, baculovirus.

Apoio financeiro: CNPq.
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CB. Avaliagdo do tratamento com melatonina na supressdo dos efeitos colaterais promovidos pelo
decanoato de nandrolona no ciclo estral e no tecido uterino de ratas

Hugo Olavo da Silval, Bianca Ribeiro dos Santosl, Vinicius Augusto Siméol, Luiz Gustavo de Almeida
Chuffaz, Isabel Cristina Cherici Camargol.

1Departamento de Ciéncias Bioldgicas, Faculdade de Ciéncias e Letras, Universidade Estadual Paulista —
UNESP, Campus de Assis.

Departamento de Anatomia, Instituto de Biociéncias, Universidade Estadual Paulista — UNESP, Campus de
Botucatu.

Introducdo: Nas ultimas décadas, o uso ndo terapéutico de esteroides anabdlicos androgénicos (EAA),
conhecidos popularmente por anabolizantes, cresceu significativamente e tornou-se uma grande preocupacao
dos 6rgdos de saude publica. Sdo amplamente conhecidos os efeitos colaterais que os EAA causam na
reproducgdo feminina. Por outro lado, sabe-se que o hormdnio melatonina (MT) possui excelente propriedade
antioxidante e profilatica, e atua como promotor na reducdo ou supresséo dos efeitos colaterais dos farmacos.
Ainda ndo foram avaliados os beneficios da MT associada ao esteroide sintético, sobre os tecidos
reprodutivos. Objetivo: O estudo investigou se o tratamento com MT poderia reduzir ou suprimir os efeitos
colaterais promovidos pelo esteroide decanoato de nandrolona (DN) no ciclo estral e tecido uterino de ratas.
Metodologia: Fémeas da linhagem Wistar, sexualmente maduras, foram distribuidas aleatoriamente em
quatro grupos experimentais (n = 8/grupo): Controle - CD (6leo mineral, injecdo subcutanea por 15 dias); b)
Tratado com DN (7,5 mg/kg de peso corpdreo, inje¢do subcutanea por 15 dias); c) Tratado com MT (injecéo
subcutanea de 6leo mineral por oito dias e injecdo intraperitoneal de MT na dose de 10 mg/kg de peso
corporeo, nos Ultimos sete dias de tratamento); d) Tratado com MT/DN (injecdo subcutanea do esteroide por
15 dias e administracdo do horménio nos ultimos 7 dias do tratamento esteroidal). O ciclo estral foi
monitorado diariamente. Ao final do periodo experimental, as ratas foram eutanasiadas, os Orgaos
reprodutivos foram coletados e pesados, e 0os cornos uterinos foram processados por meio de técnica
histologica usual. As secgdes uterinas foram coradas com Hematoxilina-Eosina e Tricromico de Mallory
para analise em microscopia de luz. Resultados e discussdo: Os resultados mostraram que 0 peso dos
ovarios associados as respectivas tubas uterinas, foi reduzido (p<0,05) nos grupos DN e MT/DN, em
comparagdo ao grupo CD. Houve aumento significativo no peso uterino nos grupos DN e MT/DN, em
comparagdo aos grupos CD e MT, devido as alteraces observadas no tecido. Nas ratas androgenizadas dos
grupos DN ¢ MT/DN, o ciclo estral exibiu um “falso diestro” durante o periodo experimental. Varias
alteracdes histopatoldgicas ocorreram no tecido uterino das ratas dos grupos DN e MT/DN, sendo mais
marcantes no grupo DN, tais como: epitélio luminal papilifero, estroma edematoso, hemorragia papilar,
reducdo aparente na espessura do endométrio e aumento na espessura do miométrio. Conclusdo: Os
resultados mostraram que no protocolo experimental empregado, a melatonina ndo suprimiu os efeitos
colaterais promovidos pelo esteroide anabélico no ciclo reprodutivo e tecido uterino das ratas.

Palavras-chave: decanoato de nandrolona, melatonina, Utero.
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CB. Integridade estrutural e padrdo de imunoexpressdo de PGP9.5, AR e NF-kBno epitélio
epididimario de ratos tratados com cimetidina

Isadolra Dantas Lunardil, Fabiane de Santiz, Paulo Seérgio Cerril, Flavia Luciana Beltrame2 e Estela Sasso-
Cerri™.

1Departamento de Morfologia, Faculdade de Odontologia, Campus de Araraquara, UNESP.
2Departamento de Morfologia e Genética, UNIFESP/EPM.

Introducgdo: A cimetidina, utilizada no tratamento de Ulcera gastrica e de cancer colorretal e de estdmago,
tem causado efeitos adversos no aparelho reprodutor masculino. Em roedores, algumas alteracdes nos
testiculos e no ducto deferente tém sido associadas a possivel agdo antagonista da cimetidinanos receptores
de andrégeno (AR). O epididimo, um o6rgdo androgeno-dependente, participa na maturacdo dos
espermatozoides, bem como na eliminagdo de espermatozoides inviaveis pela via ubiquitina-proteossoma.
Estudos tém confirmado que o fator nuclear kappa-B (NF-«kB) participa ha transcricdo de genes que
codificam 0 AR, bem como genes anti-apoptéticos. Objetivo: Foi proposto avaliar o efeito da cimetidina na
histofisiologia do epitélio epididimario de ratos adultos, com énfaseno no processo de ubiquitina¢do e na
imunolocalizacdo de AR eNF-xB. Metodologia: Foram utilizados 10 ratos adultos, os quais foram
distribuidos em grupo controle (GC; n=5) e grupo cimetidina (GCMT; n=5). Os animais do GCMT
receberam cimetidina (100 mg/kg) por 50 dias consecutivos, e 0s animais do GC receberam solucéo salina.
As caudas epididimarias foram fixadas e processadas para inclusdao em historesina e parafina. Nos cortes de
historesina, corados com H.E, foi mensurada a altura do epitélio. Os cortes de parafina foram submetidos as
reacdes de imunofluorescéncia para deteccdo de AR, NF-kB ¢ PGP9.5, uma hidrolase do processo de
ubiquitinagcdo. As é&reas citoplasméatica e nuclear imunomarcadas para AR, bem como as Areas
imunomarcadas para PGP 9.5 e NF-kB foram mensuradas nas células epiteliais (CE). As células claras (CC)
positivas ao NF-kBforam quantificadas em uma superficie epitelial (perimetro) padronizada e a
imunoexpressao de NF-kB nas células basais (CB) foi mensurada. Os resultados foram submetidos a analise
estatistica (Studentt-test; p<0,05). Resultados e discussdo: Nos animais do GCMT, a altura do epitélio
diminuiu significantemente, quando comparado ao GC. As CE mostraram nucleos irregulares e cromatina
condensada. A forte e evidente marcacdo para AR, normalmente observada nos nicleos das CE do GC,
apresentou-se fraca nos ndcleos das células do GCMT e espalhada pelo citoplasma. No GCMT, foi também
notado um aumento na imunoexpressdo de PGP9.5, indicando um acentuado processo de ubiquitinacdo de
proteinas desnecessarias. O nimero de células claras NF-kB-positivas foi maior no GCMT, enquanto que a
imunoexpressdo de NF-kB nas células basais reduziu neste grupo. Conclusdo: As alteragdes causadas pela
cimetidina no epitélio epididiméario devem ser decorrentes da interferéncia desta droga no processo de
androgenizacédo deste tecido. A alteracdo no padrdo de imunoexpressdo de NF-«kB nas células basais e claras
sugere alguma interferéncia da cimetidinano controle de apoptose e/ou no transporte de ions pelo epitélio
epididimario.

Palavras-chave: epididimo, morfometria, imunofluorescéncia.
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CB. Estudo morfoldgico de Rhodnius amazonicus Almeida, Santos & Sposina, 1973 e Rhodnius
pictipesStal, 1872 (Hemiptera, Reduviidae, Triatominae)

Jader de OIiveiral, Eder Souzal, Tiago Belintanil, Juliana Damieli Nascimentoz, Heloisa Pinottil, Rossana
Falconel, Jodo Aristeu da Rosal.

1Departamento de Ciéncias Bioldgicas - Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas - UNESP/Araraquara.
2Departamento de Parasitologia - Universidade Estadual de Campinas/UNICAMP.

Introducdo: Os vetores do protozoario Trypanosoma cruzi, agente etioldégico da doenca de Chagas
compreendem 151 espécies, distribuidas em 18 géneros da subfamilia Triatominae. Rhodnius amazonicus foi
descrita em 1973, cujo holdtipo é uma fémea coletada em Manaus, Amazonas, Brasil, porém em 1979 foi
considerada sinonimia de R. pictipes. No entanto, em 2002 ap6s o encontro de um casal atipico entre 100
espécimes de R. pictipes da Guiana Francesa, Bérenger e Pluot-Siwaltre validaram R. amazonicus. Objetivo:
Descrever novos caracteres morfologicos de R. amazonicus e R. pictipescom o intuito de contribuir para a
identificacdo dessas duas espécies, que foram consideradas em sinonimia por 23 anos. Metodologia: A partir
de um casal de R. amazonicus encontrado no municipio de Breves, Pard e de exemplares de R. pictipes
obtidos da colénia CTA 71 mantida no Insetario de Triatominae da FCFAr/UNESP foi feito o estudo
morfoldgico comparativo. Os estudos morfolégicos foram realizados em microscépio eletrénico de varredura
Topcon SM-300. Desenvolveu-se o estudo morfolégico dos seguintes caracteres: ovo operculado, cabeca,
toréx, genitalia feminina e masculina de espécimes adultos. Resultados e discussdo: A cabeca de R.
amazonicus apresenta a por¢do longitudinal central (vértice) levemente demarcada por (1+1) linhas glabras;
clipeo demarcado; genas grandes, ante-clipeo em forma convexa. A cabeca de R. pictipes é mais longa, nédo é
demarcada por linhas glabras; clipeo demarcado, genas menores e com a porcao posterior mais aberta, ante-
clipeo em forma reta A porgdo terminal do escutelo de R. amazonicus é arredondada ao passo que a deR.
pictipes é afilada. Em R. amazonicus o processo | do urotergito nitidamente demarcado com um circulo oval
delimitado por contornos elevados; em R. pictipes essa demarcagdo ndo estd presente. O sulco estridulatério
de R. amazonicus é curto e largo ao passo que o deR. pictipes é estreito e longo.No limite central entre o
mesosterno e metasterno de R. amazonicus percebe-se uma fenda, que ndo esta presente em R. pictipes. As
faces dorsal, posterior e ventral da genitalia externa feminina de R. amazonicus mostraram diferengas quando
comparadas com R. pictipes. O pigdéforo da genitdlia masculina de R. amazonicus contém bifurcacOes
achatadas dispostas em forma de V, o de R. pictipes também é bifurcado, porém as bifurcagdes sdo
cilindricas em forma de U. Observou-se que 0s ovos de R. amazonicus possuem colar e os de R. pictipes ndo.
As células exocoriais de ambas as espécies sao muito bem demarcadas, porém a linha limitante das células
exocoriais de R. amazonicus sdo nitidamente elevadas, ao passo que as de R. pictipes sdo levemente
sulcadas. Concluséo: Este trabalho permitiu distinguir R. amazonicusde R. pictipes por meio de caracteres
morfoldgicos ndo observados quando da descricdo e redescricdo e corroborou a validagdo do status
especifico de R. amazonicus.

Palavras-chave: Taxonomia, Morfologia, Triatominae.

Apoio financeiro: CAPES Processo 23038.005285/2011-2012.
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CB. Extrato de tomilho (Thymus vulgaris L.) atua sobre a viabilidade do biofilme polimicrobiano de
Candida albicans e Streptococcus mutans

Jonatas Rafael de OIiveiral, Daiane de Jesusl, Ana Paula Réquia Marinsl, Leandro Wagner Figueiral, Fabia
LuinSperl, Claudio Antonio Talge Carvalhoz, Antonio Olavo Cardoso Jorgel, Luciane Dias de Oliveira.

1Departamento de Biociéncias e Diagndstico Bucal, Instituto de Ciéncia e Tecnologia, UNESP.
2Departamento de Odontologia Restauradora, Instituto de Ciéncia e Tecnologia, UNESP.

Introducdo: Biofilmes sdo comunidades microbianas encontradas aderidas a uma superficie biotica ou
abidtica. Um micro-organismo pode atuar significativamente sobre outro, tanto no estimulo como na inibigéo
de seu desenvolvimento neste micro ecossistema. Diante do nimero crescente de cepas resistentes aos
antimicrobianos, métodos alternativos, como a utilizagdo de plantas medicinais, tém sido estudados para o
controle de micro-organismos. Objetivo: O propdsito do presente estudo foi analisar o efeito do extrato de
tomilho sobre biofilme polimicrobiano composto por C. albicans e S. mutans. Metodologia: Inicialmente, C.
albicans (ATCC 18804) foi cultivada em &gar Sabouraud-dextrose e em seguida em caldo Yeast Nitrogen
Base (YNB) e S. mutans (ATCC 35688) em agar e caldo Brain Heart Infusion (BHI), a 37°C/24 h cada.

Foram utilizadas suspensdes de 10" UFC/mL (unidades formadoras de col6nia por mililitro) de cada micro-
organismo em solucdo salina (NaCl 0,9%), padronizadas em espectrofotdmetro. Em placa de micro titulagdo
foram adicionadas 100 pL/poco de cada suspensdo microbiana. Apos incubacéo (37°C/90 min) sob agitacéo
(75 rpm), para adesdo inicial do biofilme, o sobrenadante foi descartado e substituido por meio de cultura
contendo uma parte de BHI e uma parte de YNB. Passadas 24 h de cultivo, 0 meio de cultura foi trocado por
meio fresco (BHI+YNB, 1:1). O biofilme foi formado por 48 h, em seguida, foi exposto por cinco minutos
ao extrato de tomilho a concentragdo de 200 mg/mL (n=10) ou a solugdo salina (n=10). Lavagens foram
realizadas a fim de remover células que foram afetadas pelo tratamento. Apos, foram adicionados 100
pL/poco de solugdo de MTT (0,5 mg/mL PBS) e houve incubagdo por 1 h, sob abrigo da luz. Em seguida,
esta solucdo foi retirada e 100 pL/poco de dimetilsulfoxido (DMSO) foram adicionados. Uma nova
incubacéo de 10 min foi realizada e posteriormente, em mesa orbital, a placa foi agitada por mais 10 min. A
absorbancia dos pogos foi lida em espectrofotometro (A = 570nm) e os valores de densidade optica (DO)
foram convertidos em percentual de viabilidade e analisados estatisticamente por T-Test (p < 0,05).
Resultados: A partir dos resultados obtidos foi constado que houve reducdo significativa da viabilidade do
biofilme heterotipico de 64 + 11% (p < 0,05). Conclusdo: Pode-se concluir que o extrato de tomilho
apresentou efeito antimicrobiano agindo sobre biofilme polimicrobiano de C. albicans e S. mutans reduzindo
significativamente sua viabilidade.

Palavras chave: Thymus, Candida albicans, Streptococcus mutans.
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CB. Envolvimento de prostaglandina E2 na plasticidade de células Th1/Th17

Julia Miranda Ribeiro Bazzanol, Naiara Dejanil’z, Victoria Eugenia Niﬁol, Alexandra Ivo de Medeirosl.

1Departamento de Ciéncias Bioldgicas, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus de Araraquara -
UNESP — Araraquara.

2USP — Ribeirao Preto.

Introducdo: As células T CD4+ “helper” sdo classificadas em subtipos de acordo com fatores de transcri¢ao
e citocinas produzidas: Thl, Th2, Th9, Thl7 e Treg. Entretanto, recentes estudos demonstram que alguns
subtipos de células T “helper” podem co-expressar IL-17A e IFN-y, indicando uma potencial plasticidade
entre células Th17 e Thl. Recentes dados obtidos por nosso grupo demonstram que a fagocitose por células
dendriticas de células apopt6ticas infectadas promove a sintese de diferentes mediadores lipidicos como:
TGF-B, IL-6, IL-1B ¢ PGE2. A presenca deste microambiente leva a diferencia¢do de células produtoras de
IL-17 (Th17), porém, uma pequena porcentagem destas células também é produtora de IFN-y, sugerindo
uma possivel plasticidade de linfécitos T durante o processo de fagocitose de células apoptoticas. Sabe-se
que a PGE2 tem funcéo importante na diferenciacdo tanto de células Th17, como linfocitos Thl, no entanto
ainda ndo se tem nada descrito a respeito de um possivel envolvimento da PGE2 na plasticidade de células
Th17/Thl. Objetivo: Dessa forma, o proposito desse estudo foi avaliar se a PGE2 atua na plasticidade de
células Th17/Thl. Metodologia: Células T CD4+ “naive” foram isoladas a partir do bago de camundongos
C57BL/6. As celulas foram cultivadas na presenca de anticorpos anti-CD3/CD28, e mantidas em cultura por

2 dias na presenca de uma condicdo polarizante para Th17 (IL-6, TGF-B, IL-1p e anti-lL-4/anti-l1L-2/anti-
IFN-y). Apds 2 dias, as células foram re-estimuladas na presenca das condi¢fes polarizantes de Th17
adicionada de IL-23. Para avaliar a plasticidade destas células, no 4° dia de cultura, as células TCD4+, ja
polarizadas para linfécitos Th17 (95% de pureza), foram cultivadas em um meio polarizante para Thl (IL-2,
IL-12, anti-IL-4 e anti-CD3) na presenca ou auséncia de PGE2. Esse procedimento foi repetido a cada 3 dias,
até o 19° dia. A plasticidade destas células para subpopulacdes Th17/Thl foi entdo determinada por
citometria de fluxo. Resultados e discussao: Nossos resultados demonstraram que, ap6s 19 dias de cultura,
houve uma dréstica diminuigdo na porcentagem de células T CD4+ produtoras de IL-17 (Th17: 80,55% para
1,43%) e um aumento na porcentagem de células produtoras de IFN-y (0,04% para 8,41%). Porém, na
presenca de PGE2 induz o aumento de células Th1l (0,04% para 31,80%) e o decréscimo de células Th17
(80,55% para 0,48%). Conclus&o: Sendo assim, esses resultados mostram pela primeira vez que a presenca
de PGE2, em condicOes polarizantes para células Thl, promove o aumento de ~ 4 vezes na porcentagem de
células que sofreram a plasticidade de células Th17 para Thl, quando comparado & condi¢do ausente de
PGE2. Entretanto, novos estudos sdo imprescindiveis para o entendimento do papel deste prostandide na
plasticidade entre subtipos de células T “helper” durante diferentes processos infecciosos e condig¢oes
inflamatorias cronicas.

Palavras-chave: Prostaglandina E2, Plasticidade, Linfdcitos Th1/Th17.
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CB. Avaliagdo da citotoxicidade, mutagenicidade e genotoxicidade do polimero poli-g-caprolactona
(PCL) e poli-e-caprolactona funcionalizada com fibroina, vidro bioativo e incorporada oxiapatita
dopada com lantanio

KarineZMeIchiorl, Sybele Saska3, Raquel Mantuaneli ScareI—CaminagaZ, Ticiana Sidorenko de Oliveira
Capote”™.

;Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.
Faculdade de Odontologia de Araraquara, UNESP.

3Instituto de Quimica de Araraquara, UNESP.

Introducdo: Estruturas tridimensionais (3D), scaffolds, tém sido largamente estudadas na é&rea de
reconstrucao de defeitos dsseos, ja que esses materiais tém proporcionado resultados promissores na area de
engenharia tecidual. Nesse contexto, foram desenvolvidos pelo Instituto de Quimica de Arararaquara,
UNESP, os polimeros poli-e-caprolactona (PCL), e poli-e-caprolactona funcionalizada com fibroina e vidro
bioativo e incorporada oxiapatita dopada com 20% de lantanio (PCL/La200OAP), para potencial aplicagdo em
engenharia tecidual para regeneracdo 0ssea. Objetivo: Avaliar a citotoxicidade, através dos ensaios de
sobrevivéncia clonogénica (SC) e teste do XTT, genotoxicidade através do ensaio cometa (EC) e
mutagenicidade pelo teste do micronucleo (TM) dos materiais PCL e PCL/La00AP. Metodologia: Para os
tratamentos dos materiais (PCL e PCL/Lax0OAP), foi utilizado eluato, confeccionado de acordo com a I1SO
10993-12, nas concentracdes 100%, 75%, 50% e 25%. CHO-K1 foram semeadas em placas de 24 pocos (SC,

XTT e EC) e em frascos de cultura de 25cm? (TM). Como controle positivo (CP), foi utilizado cloridrato de
doxorrubicina para os ensaios XTT, SC e TM, no EC foi utilizado perdxido de hidrogénio. Células sem
nenhum tratamento foram utilizadas como controle negativo (CN). Para os ensaios de sobrevivéncia
clonogénica, foram contadas as col6nias visiveis a olho nd. O nimero de colbnias contadas no grupo CN foi
considerado como 100%. Para o teste de XTT foi realizada leitura colorimétrica em um espectrofotdmetro e
a absorbancia foi medida a 492 nm. A partir disso, foi realizado o célculo de viabilidade celular. A
porcentagem de DNA na cauda e Tail Moment foram avaliados no ensaio cometa. No teste do microndcleo
foram consideradas as frequéncias de células binucleadas com micronucleos e a quantidade de micronicleos.
Para todos os testes foram feitas trés repeticGes independentes. A analise estatistica foi realizada utilizando
ANOVA, seguido dos testes de Tukey e Dunnett. O nivel de significancia adotado foi de 5%. Resultados e
discussd@o: O PCL néo foi citotdxico em termos de viabilidade celular em nenhuma das concentragdes, assim
como 0 PCL/La2OAP ndo diminuiu a viabilidade celular de forma significativa em duas concentragdes
testadas. Todos os materiais testados ndo demonstraram citotoxicidade tardia, jA que ndo provocaram
nenhum prejuizo a capacidade proliferativa das células. Em relacdo & porcentagem de DNA na cauda, o PCL
ndo foi genotoxico (p>0,05; Dunnett), no entanto, 0 PCL/La20OAP foi genotdxico em todas as concentragdes
testadas (p<0,05; Dunnett). Porém, em relacdo ao Tail Moment, ambos ndo apresentaram genotoxicidade
(p>0,05; Dunnett). De acordo com o teste do microndcleo, nenhum dos materiais testados foi mutagénico.
Conclusdo: O PCL ndo foi citotdxico, genotoxico e mutagénico. O material PCL/La20OAP é um material
promissor, pois ndo causou prejuizo da viabilidade celular em duas concentragdes testadas, ndo apresentou
citotoxicidade tardia em nenhuma concentragéo e, apesar de ter apresentado genotoxicidade de acordo com
um dos parametros testados, nao foi mutagénico em células CHO-K1.

Palavras-chave: biomateriais, toxicidade, mutagénese.
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CB. Analise do gene codificante da enzima triacilglicerol hidrolase (E.C. 3.1.1.3) na levedura Candida
viswanathii

Layane Alves Ferreiral, Hugo Gabriel Teles Ten()riol, Virginia Carla de OIiveiral, Horllys Gomes Barretol,
Alex Fernando de Almeidal.

curso de Engenharia de Bioprocessos e Biotecnologia, Campus de Gurupi, UFT.

Introducdo: As lipases sdo enzimas que representam um importante segmento de produto no mercado mundial.
Elas estdo contribuindo com a demanda de enzimas industriais, devido ao elevado potencial de crescimento em
aplicacdes no setor de alimentos humano e animal e de detergente. Lipases microbianas tém recebido atencédo
especial devido as suas propriedades bioquimicas e ampla especificidade de substrato. A producdo em larga escala
de uma proteina pode ser feita em sistemas de expressdo logo ap6s a sua caracterizagdo enzimatica e isolamento
do gene de interesse. A linhagem Candida viswanathii, isolada de aguas residuarias da Refinaria de Petréleo do
Planalto Paulista, apresentou alto potencial para utilizar substratos hidrofébicos e converté-los em produtos. A
caracterizacdo da lipase produzida por essa levedura exibiu ampla especificidade para a hidrolise de
triacilglicerdis e de lecitina de soja, 0 que sugere uma importante aplicagdo em processos de biotransformagéo de
lipideos. Objetivo: Identificar as regifes conservadas de genes para a producdo de lipase em diferentes espécies
do género Candida e realizar o alinhamento das sequéncias que codificam esta enzima. Metodologia:
Incialmente, realizou-se um levantamento de genes de lipases de diversos espécies do género Candida, na base de
dados on-line GenBank na plataforma National Center for Biotechnology Information - NCBI. A partir desses
dados com auxilio do software de bioinformatica MEGA 4.0 (Molecular Evolutionary Genetics Analysis) foi
construido uma arvore filogenética, que permitiu agrupar as diferentes sequéncias de lipases estudadas. Para cada
grupo foi evidenciado a regido com maior homologia. A representacéo grafica da homologia foi executada a partir
do programa GeneDoc que permitiu visualizar as regifes mais promissoras para 0 desenho de primers que irdo
flanquear a sequéncia de interesse da lipase de C. viswanathii. Resultados e discussdo: Com o auxilio do
software de bioinformatica MEGA 4.0 construiu-se uma arvore filogenética a partir de sequéncias de lipases de
leveduras do género Candida. A construcdo da &rvore filogenética de diferentes sequéncias de nucleotideos de
lipases de leveduras do género Candida permitiu identificar os grupos que mais se assemelham e 0s que mais se
diferem, mostrando assim as espécies que estdo relacionadas filogenicamente ou ndo. Essa técnica possibilitou
agrupar espécies que apresetaram maior homologia. A partir desta arvore foi possivel desenhar os primers
degenerados. Conclusdo: Com a construcdo da arvore filogenética foi possivel identificar as regiGes conservadas
dos diferentes genes para a codificagdo de lipase dentro do género Candida. O alinhamento dos genes para
codificar a regido do gene permitira o desenho de primers e posteriormente, através da técnica de PCR, clonar esse
gene para expressao em sistema de baculovirus-célula de inseto.

Palavras-chave: lipase, Candida viswanathii, baculovirus.
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CB. Atuacdo farmacoldgica do extrato de Thymus Vulgaris L. (Tomilho) sobre linhagens tumorais
Mcf-7 e HeLa

Leandro Wagner Fiqueiral, Jonatas Rafael de OIiveiral, Daiane de Jesusl, Ana Paula Réquia Marinsl, Fabia
Lugli Sperl, Claudio Antonio Talge Carvalhoz, Antonio Olavo Cardoso Jorgel, Luciane Dias de Oliveira™.

1Departamento de Biociéncias e Diagndstico Bucal, Instituto de Ciéncia e Tecnologia, UNESP.
2Departamento de Odontologia Restauradora, Instituto de Ciéncia e Tecnologia, UNESP.

Introducgéo: Desde tempos remotos os seres humanos buscam na natureza elementos para sua sobrevivéncia,
com destaque para alimentagdo e salde. Especificamente neste Gltimo item, a natureza tem sido fonte para
tratamento de inimeras enfermidades, bem como, para a prevencdo de algumas delas. Por tanto, a agdo de
plantas medicinais sobre células tumorais pode ser uma forma alternativa para o controle de sua proliferacéo.
Objetivo: Diante do exposto, o proposito do presente estudo foi analisar o efeito do extrato glicélico de
tomilho nas linhagens MCF-7 e HeLa. Metodologia: Inicialmente, as células foram cultivadas em meio de
Eagle modificado por Dulbecco (DMEM) com 10% de soro fetal bovino e 1% de penicilina-estreptomicina
até sua subconfluéncia. Pelo método de exclusdo com azul de Trypan (0,04%), utilizando uma camara de
neubauer, foram quantificadas as células vidveis e posteriormente adicionadas em placa de microtitulagéo (4

x 10 celulas/poco). Apos adesédo (24 h), a monocamada formada foi exposta por 5 min ao extrato glicélico
de tomilho diluido em DMEM nas concentragdes de 25, 50, 100 mg/mL, e DMEM sozinho foi utilizado
como controle negativo (0 mg/mL), com n=10/grupo experimental. Logo apos o tratamento, para verificacdo
da viabilidade celular foi adicionada 100 pL/poco de solugdo de MTT (0,5 mg/mL) com incubagéo de 1 h.
Em seguida, esta solucéo foi retirada e adicionado dimetilsulfoxido (100 puL/pogo). Apos incubagédo (10 min)
e agitagdo em mesa orbital (10 min), foi lida a absorbancia dos pogos em espectrofotometro (A=570nm) e os
valores convertidos em percentual de viabilidade celular analisados por ANOVA e Tukey Test (p<0,05).
Neste teste, enzimas redutases presentes em células viaveis degradam o MTT e geram formazan.
Resultados: A viabilidade celular de MCF-7 foi significativamente diminuida nas concentragbes de 50
mg/mL (80+12%) e 100 mg/mL (65+11%), a 25 mg/mL (90£13%) foi verificada semelhanca estatistica ao
grupo controle (100%). A viabilidade de HeLa foi diminuida somente a 100 mg/mL (72+17%), a 50 mg/mL
(83+11%) e a 25 mg/mL (93+23%) houve semelhanca ao grupo controle (100%). Conclusao: A partir dos
resultados obtidos do presente estudo, foi demonstrado que o extrato de tomilho, em concentragdes >50
mg/mL, apresentou efeito citotdxico para as linhagens tumorais de adenocarcinoma mamario (MCF-7) e
carcinoma cervical (HeLa).

Palavras-chave: Thymus, Células MCF-7, Células HeLa.
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CB. Efeito da administracdo cronoterapica de cha verde combinada com diferentes dietas sobre a
expressdo do receptor nuclear LXR em tecido muscular cardiaco e esquelético

Leonardo I;/Igrin Rodriquesl, Renata Pereira de Amorimz, Wilson Aparecido Orcini3, Rita Luiza
I
Peruquetti™"".

Lcentro de Ciéncias da Saude, Universidade Sagrado Coracdo (USC), Bauru, SP.
2Programa de Pos-graduacdo Mestrado Profissional em Odontologia, Area de Concentragdo em Salde
goletiva, Universidade Sagrado Coracéo (USC), Bauru, SP.

Laboratério de Biologia Molecular e Citogenética, Pré-Reitoria de Pesquisa e Pds-Graduacédo, Universidade
Sagrado Coracdo (USC), Bauru, SP.

Introducdo: Ciclos circadianos podem ser definidos como mudancas em eventos fisioldgicos e
comportamentais que ocorrem dentro de um periodo de 24 horas. Os maiores temporizadores do sistema
circadiano compreendem um grupo de células que se localizam no ndcleo supraquiasmatico do hipotalamo,
mas mecanismos semelhantes do controle circadiano também foram encontrados em tecidos periféricos. De
acordo com a crenca popular, o cha-verde (Camellia sinensis) tem o potencial de reduzir a gordura corporal,
sendo consumido comumente como um fitoterapico para a perda de peso. Dessa forma, a infusdo desta
planta foi utilizada em nossas condigdes experimentais em diferentes periodos do dia para avaliarmos sua
acdo sobre a expressdo do receptor nuclear LXR. O LXR tem se tornado um alvo em potencial para a
farmacologia, e podera ser usado para combater doencas cardiovasculares, metab6licas e musculares devido
a sua capacidade de atenuagdo da resposta inflamatoria e sua capacidade de metabolizar lipidios. Sua a¢do na
oxidac&o de lipidios impede a insuficiéncia cardiaca e também combate a inflamag&o no miocardio, j& que o
LXR também apresenta fatores de regulacdo inflamatéria. Objetivo: O objetivo do presente estudo foi
verificar o efeito de nossa condi¢ao experimental sobre a expressdo do receptor nuclear LXRof3 nos tecidos
musculares cardiaco e esquelético para avaliar se 0 mecanismo de acdo deste fitoterapico é potencializado
em alguma de nossas condigdes experimentais. Metodologia: Camundongos fémeas adultos foram divididos
em quatro grupos (n=5/grupo): LPCD: dieta controle e ingestdo de cha verde, pro gavagem, a uma
concentragdo de 0.2g/Kg/dia na fase clara do dia; DPCD: dieta controle e ingestdo de ch& verde, por
gavagem, a 0,2g/Kg/dia na fase escura do dia; LPHGD: dieta hipercaltrica e ingestdo de cha verde, por
gavagem, a uma concentragdo de 0,2g/Kg/dia na fase clara do dia; DPHGD: dieta hipercalorica e ingestdo de
cha verde, por gavagem, a uma concentragdo de 0,2g/Kg/dia na fase escura do dia. Os tecidos musculares
cardiaco e esquelético foram coletados apds um periodo de 20 dias experimentais. A expressdo do receptor
nuclear LXRaf foi avaliada entre os 4 grupos experimentais por meio de Western blot. Resultados e
discussdo: Os resultados demonstraram que LXRof foi expresso nos dois tipos de tecido dos 4 grupos
experimentais. Porém houve uma reducdo na expressao deste receptor no tecido muscular esquelético dos
animais submetidos a dieta hipercalérica na fase escura do dia. Concluséo: Concluimos, dessa forma, que a
qualidade dos alimentos ingeridos e também o periodo de ingestdo de cha verde tém influenciado nos efeitos
deste fitoterapico sobre a expressdo de LXRaf no tecido muscular esquelético.

Palavras-chave: ciclo circadiano, cha-verde, tecido muscular.

76



Revista de Ciéncias

Farmacéuticas ISSN 1808-4532
Basica e Aplicada N » e-ISSN: 2179-443X
= Journal of Basic and Applied Pharmaceutical Sciences Rev Cién Farm Basica Ap|, Al’al’aqual’a, v. 37 5Up' 1, Agosto 2016

CB. A eferocitose de células infectadas promove ativacdo e aumento da capacidade migratéria de
células dendriticas

Leticia de Aquino Penteado Naiara Naiana Dejanl Fernanda De Nuzzi Dlas Felipe Fortino Verdan1 2

1
Alexandra Ivo de Medeiros™.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas - UNESP - Araraquara, Brasil.
2Universidade de Séo Paulo - USP, Ribeirdo Preto, Brasil.

Introducdo: Células dendriticas (CD) presentes nos tecidos periféricos constituem uma das mais
importantes células responsaveis pela fagocitose de células apoptéticas (AC), também denominado
eferocitose. A eferocitose de AC ndo infectadas resulta na producdo de mediadores, como TGF-B, IL-10 e
PGE2. A presenca deste microambiente anti-inflamatoério favorece a diferenciacéo de linfécitos T-reg. Por
outro lado, durante um processo infeccioso, os neutréfilos sdo recrutados para o local afetado, fagocitam as
bactérias e em entram em processo de apoptose, gerando, neste contexto, as células apoptoéticas infectadas
(IAC). A eferocitose destas iIAC por CD gera, por sua vez, um microambiente rico em mediadores pro-
inflamatorios, como IL-6, IL-23 e IL-1p, e anti-inflamatérios, como TGF-B. Tal microambiente favorece a
diferenciagdo de linfocitos Th17. Objetivo: O objetivo desse estudo foi avaliar se a fagocitose de AC ou iAC
por CD pode interferir na ativacdo desta e, principalmente, em sua capacidade migratéria in vitro e in vivo.
Metodologia: BMDC foram obtidas de camundongos C57BL/6 e co-cultivadas com AC ou iAC (1:3)
durante 13h. Como fonte de AC, células RAW 264.7 foram incubadas na presenca ou auséncia de E. coli
durante 2h, gerando AC ou iAC, respectivamente, e entdo submetidas & irradiagdo UV (350 mJ). As CD
coletadas foram avaliadas quanto & expressdo de marcadores associados a maturagdo celular, por citometria
de fluxo. A capacidade migratéria, in vitro, das CD foi determinada por Transwell, utilizando as quimiocinas
CCL19 e CCL21. Apos 6h de incubagdo, as CD que transmigraram pela membrana foram fotografadas e

contadas por citometria de fluxo. A migragdo de CD in vivo foi avaliada através da inoculacgao de CD-CFSE"
no coxim plantar de camundongos. Apds 48h, células obtidas dos linfonodos popliteal e inguinal foram
avaliadas gquanto a porcentagem de células CD11¢ CFSE". Resultados e discussdo: As CD obtidas apos
eferocitose de iAC tiveram uma maior porcentagem de células CD86'CCR7" (23%), em comparagdo com
CD+AC (14%). Alem disso, uma maior capacidade migratéria celular in V|tro foi observada na condigéo
CD+IAC (36x10 células) quando comparada a condicéo CD+AC (18x10 células). Os resultados in vitro
corroboraram com os obtidos in vivo visto que as CD11¢ CFSE +AC foram duas vezes mais habeis em
migrar para o linfonodo quando comparado ao grupo CD11¢ CFSE +AC. Conclusao: Os resultados obtidos
colaboram para um maior entendimento sobre a modulacédo do sistema imunologico pela eferocitose num
ambiente estéril ou infeccioso, em que a fagocitose de iAC é capaz de desencadear a ativagdo de CD e a
capacidade migratéria destas para os linfonodos proximais, onde estas seriam habeis em gerar um
microambiente favoravel para diferenciacdo de linfocitos Th17. Por outro lado, a fagocitose de AC leva a
uma menor porcentagem de células ativadas e capazes de migrar, favorecendo a tolerancia imunolégica.

Palavras-chave: Celula dendritica, eferocitose, células apoptdticas infectadas, migracéo.
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CB. Isolamento de fungos endofiticos associados a Clitoria guianensis e utilizagdo como antagonistas de
fungos fitopatogénicos

Luana Fernandes Ferrazl, Antdnio Carlos Costa Ramosl, Jeane Candida Lopesl, Aloisio Freitas Chagas
JUniorl, Vanessa Mara Chaplal.

LUniversidade Federal do Tocantins, Gurupi.

Introducdo: Microrganismos que vivem no interior de tecidos e 6rgdos vegetais sem aparentemente causar
danos aos seus hospedeiros sdo denominados de microrganismos endofiticos. Podem ser encontrados de
forma intracelular em tecidos vegetais, invertebrados marinhos, sementes, caules ou microalgas, sem causar-
Ihes doencas nem produzir estruturas externas visiveis. Os fungos endofiticos sdo importantes produtores de
metabolitos secundarios e estes atuam como valiosos agentes na medicina e agricultura, proporcionando uma
série de beneficios a humanidade. Objetivo: Isolar, purificar e preservar fungos endofiticos associados a
Clitoria guianensis. Avaliar a atividade antagonica dos fungos endofiticos isolados. Metodologia: Folhas e
caules saudaveis de C. guianensis foram colhidas e submetidos a assepcia com agua corrente e em seguida
por imersdo em solugdo 1% hipoclorito e alcool 70% durante um minuto. Em seguida o material vegetal
esteril foi fragmentado en pequenos pedacos, estes foram inoculados em placa de petri contendo PDA e
antibiotico. Os fungos foram purificafos apos sucessivos repiques e preservados em &gua estéril. Os fungos
isolados foram submetidos a avaliagdo de antagonismo. O ensaio foi realizado in vitro pelo método de
culturas pareadas em placas, que consiste no confronto direto dos enddéfitos obtidos de C. guianensis contra
os isolados fitopatogénicos Fusarium sp., Curvularia sp. e Bipolaris sp. Cada placa, contendo meio BDA
(batata, dextrose e agar), recebeu dois discos de 6 mm pareados, em pontos equidistantes, sendo um disco do
fungo patogénico e o outro do fungo endofitico. As placas foram incubadas a 25°C + 2°C por 14 dias. Como
testemunha, o fitopatogénico foi inoculado sem a presenca dos enddfitos. Todos os testes foram realizados
em triplicata. Resultados e discussdo: Foram isolados dezessete fungos endofiticos das folhas e caules
saudaveis de C. guianensis. Todos os fungos isolados foram submetidos ao teste de antagonismo. Observou-
se no teste in vitro a inibigdo do crescimento de Fusarium sp. para os endofitos CGF3, CGF5, CGF6, CGF8
e CGF14. Inibicdo de Bipolaris sp. e Curvularia sp. para os endofitos CGF4 e CGF6, e inibicdo do
crescimento de Curvularia sp. para o fungo CGF15. Revelando, desta maneira o potencial antagonista dos
endofitos. Conclusdo: Foram isolados 17 fungos endofiticos do Cerrado associados a espécies C. guianensis.
Desse total foi constatado através do teste in vitro que 7 endofitos possuem atividade inibitéria de
crescimento para espécies de Curvularia, Fusarium e Bipolaris, demostrando o potencial dos endofitos para
biocontrole destes fitopatdégenos.

Palavras-chave: fungos endofiticos, Clitoria guianensis, antagonismo.
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CB. Estudo morfométrico da cabeca de adultos de Triatoma pintodiasi (HEMIPTERA, REDUVIIDAE,
TRIATOMINAE)

Lucas Abrantes da Silval, Tiago Belintanit, Jader Oliveiral, Dennys Ortiz2, Jodo Aristeu da Rosa.

1Departamento de Ciéncias Bioldgicas, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP, Araraguara, SP-
Brasil.
2Departamento de Biologia, UNICAMP, Campinas, SP — Brasil.

Introducdo: A doenca de Chagas é uma zoonose que tem como agente etiolégico o protozodrio
Trypanosoma cruzi. A doenca de Chagas atualmente acomete cerca de 6 a 7 milhdes de pessoas e esta
distribuida em 21 paises da America Latina, entretanto nos Gltimos anos ha relatos de chagasicos em paises
como Canada, Estados Unidos, vérios paises da Europa e alguns do Pacifico Ocidental. O principal
transmissor de T. cruzi ao homem sdo os triatomineos, que contam com 18 géneros e 151 espécies, das quais
duas fosseis. A distribuicdo dos triatomineos ocorre em todo territério brasileiro, e dependendo da regido o
vetor é conhecido como barbeiro, bicudo, chupanga, furdo, percevejo entre outras denominacdes. O inseto é
hematdfago obrigatério em todos os cinco estadios ninfais, assim como fémeas e machos adultos. A maioria
das espécies de triatomineos habita areas silvestres, e normalmente usam como abrigos ninhos de gambas,
passaros, abrigos sob pedras, tocas de animais no solo, palmeiras e cada género/espécie se mantém num
determinado nicho ecolégico. No género Triatoma existem sete espécies encontradas no Rio Grande do Sul
que foram divididas em um subcomplexo denominado Triatoma rubrovaria, que conta com as seguintes
espécies: T. carcavalloi, T. circummaculata, T. klugi, T. limai, T. oliverai, T. pintodiasi e T. rubrovaria.
Estudos morfométricos servem para melhor identificar e classificar as espécies e conseqlientemente sdo de
grande importancia epidemiologica, pois auxiliardo os agentes de salde na identificagdo desses vetores.
Obijetivo: Estudar parametros morfométricos da cabeca de Triatoma pintodiasi para verificar se ha
dimorfismo sexual quanto aos parametros da cabeca definidos por Dujardin, 1998. Metodologia: Foram
utilizadas 15 fémeas e 15 machos retirados de colecdo mantida no Insetério de Triatominae da FCFAr. As
imagens foram feitas em microscépio Leica MZ APO e sistema de analise de imagem Motic Advanced 3.2
plus. As analises estatisticas foram obtidas por meio do programa Graphpad Prism 5.01. Resultados e
Discussdo: Dentre os 12 pardmetros da cabeca mensurados, observou-se que as fémeas apresentaram 8
caracteres maiores que 0s machos, quais sejam: 1) distancia anteocular, 2) distancia externa entre os ocelos,
3) distancia interna entre os olhos, 4) distancia pos-ocular, 5) comprimento da cabeca, 6) comprimento do
tubérculo antenifero, 7) comprimento do segundo segmento da proboscide, 8) comprimento do terceiro
segmento da proboscide. Os resultados reiteram dados obtidos para outros parametros morfolégicos referidos
na literatura. Concluséo: O estudo realizado mostra que ha dimorfismo sexual, mesmo quanto aos caracteres
da cabeca dessa espeécie.

Palavras-chave: Triatominae, Triatoma pintodiasi, Morfometria.
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CB. Avaliacgdo da atividade regulatéria do riboswitch de guanina (purk) de Bacillus subtilis

Milca Rachel da Costa Ribeiro Linsl, Graciely Gomes Corréal, Danielle Biscaro Pedrollil.

1Programa de Pos-graduacdo em Biociéncias e Biotecnologia Aplicadas a Farmécia, Faculdade de Ciéncias
Farmacéuticas, UNESP - Campus Araraquara.

Introducdo: O metabolismo de purinas (guanina e adenina) em micro-organismos gera metabdlitos com
valor biotecnoldgico, podendo ser utilizados na industria farmacéutica e alimenticia. Em Bacillus subtilis, o
metabolismo de purinas € regulado por cinco riboswitches de purina - sequéncias de RNA localizadas na
extremidade 5°-UTR do RNA mensageiro, capazes de se ligar diretamente a guanina ou adenina e controlar a
expressdo génica sem o auxilio de proteinas. O término da transcricdo é determinado pela concentragdo
intracelular do metabdlito cognato. Objetivo: Avaliar in vitro a atividade regulatéria do riboswitch
responsavel pelo controle do gene purE em Bacillus subtilis. Metodologia: A sequéncia do riboswitch foi
obtida pelo banco de dados NCBI e amplificada a partir de DNA genémico de B. subtilis por PCR utilizando
primers especificos. O riboswitch purk foi clonado em plasmideo replicativo entre o promotor constitutivo
Prib e o gene reporter da luciferase de vagalume (luc). Assim, a transcricdo de luc foi submetida a regulagéo
pelo riboswitch. A atividade regulatéria do riboswitch foi avaliada por reagdes de transcri¢do e traducéo in
vitro realizadas com o kit E. coli T7 S30 Extract System for Circular DNA (Promega), incubadas por 30 min
a 37°C, na presenca de diferentes concentragdes de adenina e guanina (50, 100 e 250 uM). Para avaliar a
regulacdo da expressdo génica de luc, amostras das reagdes de transcricdo e traducdo in vitro foram
incubadas com os substratos luciferina e ATP para determinacdo de atividade luciferase. A luminescéncia
resultante foi mensurada em leitor de microplacas e tomada como medida da atividade regulatéria do
riboswitch purE. Resultados e discussdo: Foi observado que na presenca de adenina, o riboswitch nédo
afetou a expressdo génica de luc gerando niveis de luminescéncia semelhantes em todas as concentragfes
avaliadas. Este resultado era esperado, pois este riboswitch interrompe a transcricdo apenas em altas
concentragdes de guanina. Assim, foi observado que, na presenga de guanina houve diminuicéo da atividade
luciferase em 37,7%, 46,5% e 77% nas concentra¢des de 50, 100 e 250 uM de guanina, respectivamente.
Conclusdo: Foi desenvolvida uma metodologia eficiente para a determinagdo in vitro da atividade
regulatéria do riboswitch purE de B. subtilis. A regulacdo da expressdo génica promovida riboswitch é
modulada de maneira altamente especifica pela concentracdo de guanina, ndo apresentando qualquer resposta
a adenina. Planeja-se, futuramente, utilizar os dados de caracteriza¢ao dos riboswitches para desenvolver um
sistema de reprogramacdo do metabolismo de purinas em B. subtilis, gerando assim, uma linhagem com
elevada concentracéo intracelular de purinas, o qual possa ser direcionada para a producdo de vitamina Bo.

Palavras-chave: Purinas, Regulagédo da expressdo génica, Riboswitches.
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CB. Estudo do potencial mutagénico de Nanoparticulas de prépolis por meio de ensaios de mutacéo
génica reversa com Salmonella typhimurium

Nathalia ?Iferreira Freqonezil, Fabiana Aparecida de Souzal, Andresa Berrettaz, Flavia Aparecida Resende
Nogueira™.

;Graduagéo em Biomedicina, Centro Universitario de Araraquara, UNIARA.
Apis Flora Ind e Com Ltda, Ribeirdo Preto, SP.

3Docente e orientadora, Centro Universitario de Araraquara, UNIARA.

Introducdo: A propolis é uma substancia resinosa coletada por abelhas da espécie Apis mellifera, e usada
empiricamente por séculos. E elaborada a partir da mistura de substancias e exsudatos de origem vegetal com
ceras e outras secrecOes apicolas, e possui propriedades bioldgicas tais como imunomodulagéo, atividade
anti-inflamatdria, cicatrizante, antioxidante, antibacteriana, antiviral e antiparasitaria, além de aplicacGes na
indUstria alimenticia e cosmética. Dentre seus constituintes destacam-se as agliconas de flavonoides e &cidos
fenolicos e seus estéres, 0s quais sdo responsaveis pela grande variedade das atividades que possui. As
propriedades e coloracdo da préopolis sdo influenciadas por variages em sua composi¢do, que sao especificas
de acordo com a estacdo do ano e ecologia da flora de cada regido. Objetivo: Devido as propriedades
terapéuticas apresentadas pela propolis, a empresa Apis Flora (Ribeirdo Preto / SP - Brasil) vem
intensificando seus trabalhos a fim de garantir qualitativa e quantitativamente a composicdo quimica da
propolis comercializada. Considerando a importancia e obrigatoriedade dos testes de mutagenicidade para
drogas em desenvolvimento, o objetivo deste trabalho foi avaliar a capacidade de indugdo de danos ao DNA,
em nivel génico, de Nanoparticulas de Propolis produzidas e fornecidas pela Apis Flora. Metodologia: A
avaliagcdo da atividade mutagénica foi feita através do teste de mutagdo génica reversa, conhecido como
Teste de Ames, utilizando as linhagens TA98, TA97a, TA100 e TA102 de Salmonella typhimurium,
desenvolvidas para detectar mutac@es do tipo deslocamento do quadro de leitura (frameshift) e substituicéo
de base. O teste foi realizado através do ensaio de pré-incubagdo, na auséncia (-S9) e presenca (+S9) de
ativacdo metabdlica, em concentragdes que variaram de 12,5 a 100 pL/placa. Resultados e discussé@o: Os
resultados obtidos mostraram auséncia na capacidade mutagénica, uma vez que as Nanoparticulas de
prépolis ndo foram capazes de induzir um aumento estatisticamente significativo no nimero de colbnias
revertentes, comparado com o controle negativo, em nenhuma das concentracdes e cepas utilizadas, nos
experimentos com e sem ativagdo metabolica. Conclusdo: Dessa maneira, considerando as Nanoparticulas
de prépolis como fonte promissora de desenvolvimento de novos produtos com possiveis aplicacdes
terapéuticas, a auséncia de potencial mutagénico pelo Teste de Ames é altamente relevante. No entanto,
outras investigacdes farmacoldgicas e toxicoldgicas devem ser realizadas para garantir a aplicagdo mais
segura e eficaz para a salde humana.

Palavras-chave: Mutagenicidade, prépolis, teste de Ames.
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CB. Avaliacdo da expressdo dos diferentes transcritos produzidos pelo locus HIJURP (Holliday
Junction Recognizing-Protein) em células de glioblastoma multiforme

Renato Petitto Nettol, Barbara Colatto Fernandesl, Valeria Valentel.

1Departamento de Analises Clinicas, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus Araraquara, UNESP.

Introducdo: Os tumores cerebrais que tem caracteristicas histoldgicas e imunohistoquimicas de astrécitos
sdo denominados astrocitomas. Dentre eles, o glioblastoma multiforme (GBM) é o tipo mais comum e
agressivo, sendo classificado como de grau IV na progressdo deste tipo tumoral. Devido a elevada taxa de
proliferacdo e resisténcia aos agentes genotdxicos, 0s GBMs estdo associados a uma alta letalidade, sendo
que a maioria dos pacientes vao a 6bito em aproximadamente 14 meses ap6s o diagndstico. O tratamento
destas lesGes é realizado através de cirurgia seguida da combinacdo de radioterapia e quimioterapia
(temozolamida), porém sdo tratamentos paliativos devido a sua baixa eficacia. A recidiva € praticamente
certa e, frequentemente, ocorre o rapido crescimento de nova massa tumoral, que pode voltar ao tamanho
inicial em até 30 dias. Recentemente, demonstramos que a proteina HJURP (Holliday Junction—-Recognizing
Protein) é altamente superexpressa nos GBMs e que seus altos niveis de expressao sdo fundamentais para a
sobrevivéncia das células tumorais e estdo associados com pior prognostico de sobrevida dos pacientes. A
HJURP foi caracterizada como uma nova proteina envolvida em reparo de DNA e montagem da cromatina
da regido centromérica. Existem trés sequéncias de referéncia (RefSeqs) definidas no GenBank, que
evidenciam pelo menos trés RNAs mensageiros diferentes para o locus HIURP. Embora existam varios
cDNAs depositados que corroborem a expressdo destes trés mRNAS, ndo ha dados na literatura sobre o seu
padrdo de expressdo ou a funcionalidade de cada uma destas isoformas. Objetivo: Neste trabalho, buscamos
a confirmacdo da expressdo destas isoformas de HJURP nas células de GBM e a caracterizagdo de suas
fungdes. Metodologia: RT-PCR convencional, utilizando primers que permitem a amplificacdo de
fragmentos distintos a partir de cada transcrito de HJURP. Resultados e Discussao: Verificamos que apenas
0 maior fragmento (transcrito 1) é expresso nas células T98G, US7TMG, U138MG, U251MG e U343MG de
GBM que utilizamos como modelo. Os outros dois fragmentos (transcrito 2 e 3) apresentam perfil variado de
expressao entre as linhagens, estando aparentemente ausentes na linhagem U343MG. Conclusdo: Através
dos resultados, podemos assim especular que cada um destes transcritos tenha uma funcao especifica nas
células de GBM. Na proxima etapa, iremos verificar qual destas isoformas esta associada com a manutencao
da viabilidade e capacidade de proliferacdo das células de GBM que observamos em dados prévios.

Palavras-chave: Glioblastoma, HIURP, isoformas proteicas.

Apoio financeiro: CNPq, FAPESP.

82



Revista de Ciéneias

ISSN 1808-4532
Basica e Aplicada . . e-ISSN: 2179-443X
Journal of Basic and Applied Pharmaceutical Sciences Rev Cién Farm Basica AP|, Al’araqual’a, v. 37 SUP| 1, Agosto 2016

Farmacéuticas

—

CB. Andlises bioldgicas e quimicas para a deteccéo e identificagdo de possivel feromonio de oviposi¢ao
em Nyssomyia neivai (Diptera: Psychodidae)

Thais Marchi Goulartl, Vicente Estevam Machado 2, Flavia Benini da Rocha Silvaz, Wanderson Henrigue
Cruz OIiveiraZ, Camila Feitosa de Castroz, Dennys Ghenry Samillan Ortizl, Christiann Davis Tosta3, Mara
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3Instituto Federal de Sao Paulo, Campus Matdo, IFSP.

Introducdo: Nyssomyia neivai é uma espécie de flebotomineo fortemente indicada como vetora do agente
etioldgico da Leishmaniose Tegumentar Americana. Nao existem estudos sobre feroménio de oviposicdo
para essa espécie. Objetivo: Avaliar a resposta bioldgica das fémeas de Ny. neivai frente a diferentes fontes
de estimulo e identificar possiveis feroménios de oviposicdo. Metodologia: Insetos adultos foram adquiridos
da coldnia de Ny. neivai mantida no Laboratorio de Parasitologia, FCFAr/UNESP. Dois grupos de solventes
foram utilizados na tentativa de extragdo de possiveis compostos atrativos presentes nos ovos. Mil ovos
foram transferidos para um frasco com 1 mL de hexano grau pesticida. Em um segundo frasco, 450 ovos
foram adicionados com uma solugdo de cloroférmio/metanol/agua (1:2:0,8). Os frascos foram mantidos a
temperatura de -20°C por 48 horas. O gesso do fundo de potes de criacdo (250 mL) foi dividido em
guadrantes e em apenas um deles, uma fonte de estimulo foi adicionada: 100 ovos (anteriormente
mergulhados nos solventes), 100 uL do extrato de ovos e 100 uL do solvente utilizado (controle). Trés
fémeas ingurgitadas e 0 mesmo nimero de machos foram inseridos nos potes para oviposi¢do e ap6s cinco
dias os ovos em cada quadrante foram contabilizados. Os potes foram mantidos no escuro, a 26°C e umidade
80 a 90%. Foram realizadas quatro repeti¢cGes para cada fonte de estimulo utilizada. Os resultados foram
analisados estatisticamente pela andlise de variancia (ANOVA) e teste de Tukey. Para as analises quimicas,
600 ovos foram mergulhados em 100 pL hexano e mantidos a -20°C por 48 horas. O liquido foi filtrado
(filtro de 0,22 pum) e seu conteudo injetado em GC-MS para andlise por cromatografia gasosa-espectrometria
de massas. Outros 600 ovos foram mergulhados em 200 pL metanol e mantidos da mesma forma que o
método anterior. Fibras para microextracdo em fase sélida (SPME) foram inseridas no frasco e a extracdo de
volateis ocorreu por 1 hora. Em seguida, as fibras foram inseridas em GC-MS para analise. Foram realizadas
trés repeticdes para cada solvente. Resultados e discussdo: Nos quadrantes com ovos lavados com hexano
houve maior oviposi¢do (p<0,05), mas 0 mesmo ndo ocorreu com o extrato desses ovos, ou com o hexano.
Para o metanol/cloroférmio, ndao houve diferenca entre os quadrantes (p>0,05), em nenhum tratamento,
porém a média de ovos no quadrante com ovos lavados foi maior do que a dos outros. As analises no GC-MS
dos dois experimentos ndo detectaram volateis liberados pelos ovos. Conclusao: Os ovos lavados podem ter
gerado estimulo visual de atracdo para as fémeas gravidas de Ny. neivai e nenhum composto foi extraido
pelos solventes utilizados. Diferentes solventes e metodologias devem ser conduzidas para a investigagdo de
feromonios de oviposicdo dessa espécie.

Palavras-chave: Nyssomyia neivai, oviposi¢do, feromonio.

Apoio financeiro: CAPES e FAPESP.
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CS. Fatores associados a plaquetopenia em casos confirmados de dengue: estudo de caso-controle

Bruna Mateus de Castilhol, Marcus Tolentino Silvaz, André Ricardo Ribas Freitas3, Luciane Cruz Lopes4.

1Departamento de Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus Araraquara,
UNESP.
%Faculdade de Medicina, Universidade Federal do Amazonas; Programa de Po6s-Graduagdo em Ciéncias
Farmacéuticas, Universidade de Sorocaba.

Programa Municipal de Controle de Arboviroses, Secretaria Municipal de Saude de Campinas.
4Programa de Pds-Graduacdo em Ciéncias Farmacéuticas, Universidade de Sorocaba; Departamento de
Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus Araraquara, UNESP.

Introducdo: A dengue é considerada pela Organizacdo Mundial da Saude como um dos grandes problemas
de salde coletiva nos ultimos anos. A doenga pode evoluir rapidamente de sua forma classica para a grave,
com manifestacGes hemorragicas e sindrome do choque que podem levar a morte. Alteracdes hematoldgicas
observadas em plaquetas, leucécitos e hematdcritos parece ser fator associado a gravidade da doenga. Dados
sobre a frequéncia de plaquetopenia e os seus fatores associados sdo incertos. Objetivo: Identificar quais os
fatores associados ao aumento do risco de plaquetopenia em casos confirmados de dengue. Métodos: Trata-
se de um estudo do tipo caso-controle, a partir dos dados de 2014 da Regido Metropolitana de Campinas. Em
um primeiro momento, identificaram-se todas as notificacbes realizadas no Sistema de Informacdo de
Agravos de NotificacBes (SINAN). Posteriormente, esses dados foram pareados com andlises clinicas
gerenciadas pela Secretaria Municipal de Saude de Campinas: confirmagdo soroldgica positivo e contagem
da série vermelha do hemograma. Considerou-se como caso (plaguetopenia), a contagem de plaquetas abaixo
de 150.000 e como controle os resultados normais. As seguintes varidveis foram investigadas quanto a maior
chance de plaquetopenia: sexo, idade, etnia e escolaridade. Calculou-se o odds ratio (OR) como medida de
associacdo, o qual foi ajustado por sexo e idade em uma regressao logistica. Procedeu-se analise de
sensibilidade por reamostragem (bootstrap). Todos os célculos foram executados no STATA 14.1
considerando os intervalos de confianga a 95% (IC 95%). Resultados e discussao: Identificaram-se 48.290
notificagdes no SINAN, 7.873 resultados soroldgicos positivos e 4.255 contagens de hemograma; ao aninhar
esses registros, recuperou-se 537 individuos. A idade média dos participantes foi 34,4 + 18,8 0s quais eram
compostos por 240 homens, 33,0% por pretos/pardos e 71% nao completaram o ensino médio. A prevaléncia
de plaguetopenia foi 39,7% (IC 95% 35,6-43,9%) entre os casos confirmados. Os seguintes fatores indicaram
associagdo com a plaquetopenia: sexo masculino, OR = 2,25 (IC 95% 1,57-3,22, p<0,001); idade entre 18-59
anos, OR = 2,36 (IC 95% 1,41-3,96, p=0,001); idade > 60 anos, OR = 4,04 (IC 95% 2,05-7,96, p<0,001). Os
fatores etnia e escolaridade ndo foram estatisticamente significativos. A analise de sensibilidade manteve a
significancia dos achados. Concluséo: Dentre as varidveis estudadas, o sexo masculino e a idade > 60 anos
sdo os principais fatores que se relacionam com a plaguetopenia.

Palavras-chave: Aedes aegypti, trombocitopenia, saide publica.
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CS. Ensaios de mutacdo génica reversa com Salmonella typhimurium para avaliacdo da atividade
mutagénica de compostos furoxanos com potencial aplica¢do contra Mycobacterium tuberculosis

Mariana1Cristina Solcial‘z, Nathalia Ferreira Fregonzezil, Fabiana Aparecida de 2Souzal, Flavia Aparecidza
Resende™, Guilherme Felipe dos Santos Fernandes™, Paula Carolina de Souza®, Jean Leandro Santos”,
Fernando Rogério Pavan’.

LCentro Universitario de Araraquara, UNIARA.
2Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducdo: Para a deliberacdo de novos agentes terapéuticos, ensaios de mutagenicidade sdo preconizados,
pois embora muitos compostos tenham atividades farmacoldgicas consideraveis, algumas propriedades
indesejaveis, podem limitar a sua utilizacao clinica. Nosso grupo vem estudando os compostos furoxanos por
apresentarem promissora agdo contra o Mycobacterium tuberculosis. Diante disso, se faz necessario o
conhecimento da capacidade mutagénica desses compostos, para se definir seu real potencial clinico.
Objetivo: Investigar a atividade mutagénica dos compostos furoxanos, Lapdesf9, Lapdesfl4 e Lapdesf21.
Metodologia: A atividade mutagénica foi avaliada por meio do Teste de Ames, um ensaio de mutacéo
génica reversa, utilizando-se as cepas TA98, TA100, TA102 TA97a de Salmonella typhimurium com e sem
ativacdo metabolica. Essas linhagens sdo sensiveis a substancias capazes de induzir diferentes tipos de
mutacdo e na presenca de agentes mutagénicos revertem seu carater de auxotrofia para a sintese de histidina
e passam a formar colbnias em meio desprovido desse aminodcido. Para identificar esses agentes
mutagénicos de a¢do indireta, adicionou-se as culturas durante os ensaios a chamada fracdo S9, que contém
enzimas de metabolizacdo de xenobidticos. De acordo com a metodologia de pré-incubagdo em placas,
desenvolvido por Maron e Ames (1983) cinco diferentes concentracbes de cada composto foram
selecionadas, com base em testes preliminares de toxicidade. Essas concentra¢cBes variaram de 15,6 a
250ug/placa para o Lapdesf9; 7,8 a 250ug/placa para o Lapdesfl4 e 15,63 a 125ug/placa para o Lapdesf21.
Resultados e discusséo: De acordo com os resultados obtidos, na auséncia e presenca de metabolizacéo, os
compostos Lapdesf9 e Lapdesfl4 ndo foram considerados mutagénicos, pois ndo induziram um aumento
estatisticamente significativo no nimero de revertentes em relacdo ao controle negativo, em nenhuma das
concentragdes e cepas analisadas. O composto Lapdesf21 induziu um aumento no ndmero de coldnias
revertentes em experimentos sem metabolizacdo nas linhagens TA98, TA100 e TA97a, indicando
mutagenicidade direta. Na presenca de metabolizacdo, um efeito mutagénico também foi observado, nas
linhagens TA98, TA100 e TA97a. De acordo com as linhagens envolvidas, Lapdesf21 induz substitui¢do de
pares de bases (TA100) e mutagdes do tipo frameshift (TA98 e TA97a). Na linhagem TA102, Lapdesf21 ndo
foi mutagénico, nas condi¢des utilizadas neste estudo. Concluséo: Os compostos Lapdesf9 e Lapdesfl14, por
ndo apresentarem atividade mutagénica nas condicGes desse estudo, contribuem beneficamente para o
desenvolvimento de farmacos anti-MTB. Ja o composto Lapdesf21 por ser considerado mutagénico, pode
oferecer riscos potenciais, ficando claro a necessidade de continuar as investigagdes farmacoldgicas e
toxicoldgicas, a fim de garantir a aplicagdo mais segura e eficaz para a salide humana.

Palavras-chave: Furoxanos, mutagenicidade, teste de Ames.

Apoio Financeiro: FAPESP 2013/14957-5.
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CS. Extracéo de colorantes naturais intracelulares de Talaromyces amestolkiae empregando sonicacéo
como técnica de rompimento celular

Patricia Rie Hirail, Maria Francisca Simas Teixeiraz, Valéria de Carvalho Santos—Ebinumal.

LUNESP - Universidade Estadual Paulista.
2Cole(;élo de cultura DPUA/UFAM. Universidade Federal de Amazonas.

Introducdo: Atualmente, devido ao aumento da demanda por produtos naturais, colorantes sintéticos estéo
sendo amplamente substituidos por colorantes naturais, os quais podem ser derivados de plantas, insetos e
microrganismos. Entre os mais recentes a produgdo por fungos filamentosos pode ser destacada. Espécies de
Talaromyces sdo potenciais produtores de colorantes naturais com estrutura policetidica. Durante o
bioprocesso, estas biomoléculas podem ser intra ou extracelulares. No caso de colorantes naturais produzidos
por fungos filamentosos, a maior porcao é extracelular, porém uma parcela permanece na biomassa sendo
necessarias técnicas de rompimento celular e extragdo para aumentar a produtividade do produto de
interesse. Existem diversos métodos de extracdo, os quais dependem da estrutura quimica da parede celular
do microrganismo, localizacdo da biomolécula-alvo no interior da célula, estabilidade e sua futura aplicacéo.
Objetivo: Diante do exposto, o objetivo deste trabalho é extrair colorantes naturais intracelulares a partir do
rompimento celular de Talaromyces amestolkiae utilizando sonicador e etanol 80% (v/v) como agente
extrator. Metodologia: Foi realizado um planejamento experimental, avaliando as variaveis: relagéo
massa/volume (1:1.5, 1:2.5, 1:3.5 m/v) e o pulso do equipamento, 0, 1, 2 e 3, sendo que cada nimero
corresponde a quantidade de pausas no pulso por minuto. A varidvel resposta foi a concentragdo de
colorantes vermelhos. Primeiramente foram adicionados, em tubos Falcon, 2,59 de biomassa em etanol 80%
(v/v) nos volumes referentes aos calculos das diferentes relacbes massa/volume. Em seguida os tubos foram
submetidos a 5 ciclos de 5 minutos em sonicador e 1 minuto em banho de gelo. Posteriormente, adicionou-se
as amostras 0 mesmo volume de solvente definido anteriormente e estas foram transferidas para frascos
Erlenmeyers de 125 ml. Todos os ensaios foram submetidos ao banho a 60°C, 150 rpm por 90 minutos e, em
seguida, filtrados em bomba a vacuo. Do sobrenadante, mediu-se as absorbancias por espectrofotometria a
400, 470 e 490 nm, referente aos colorantes amarelo, laranja e vermelho, respectivamente. Todos 0s ensaios
foram realizados em duplicata. Resultados e discussdo: Na melhor condi¢do analisada obteve-se
concentracdo de 29,44 UA/ml de colorante vermelho apresentando a relacdo massa/volume e pulso de 1:1.5¢
0, respectivamente. O rompimento mais eficiente ocorreu em pulso continuo (pulso 0), no qual a biomassa
foi melhor degradada e ocorreu maior liberacdo de colorante intracelular. A melhor relagdo massa/volume
proporcionou solvente suficiente para a extracdo e ndo promoveu a saturacdo de etanol 80% (v/v).
Concluséao: Observou-se a relevancia da intensidade de pulso do sonicador e a relacdo massa/volume para se
obter bons resultados no rompimento celular e extragdo do produto de interesse. Neste caso, obteve-se o
melhor resultado utilizando a relacdo massa/volume de 1:1.5 e pulso 0.

Palavras-chave: Rompimento, extragdo, Talaromyces.
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CS. Andlise qualitativa e quantitativa de Paraquat em amostras de cigarro

Caroline Yuna Nakamural, Fernanda Ferreira dos Santosl, Juliana Corréa Sanchez da Silval, Vitor Rubido
Vieira Pereiral', André Rinaldi Fukushimal.

YFraculdade de Ciéncias Bioldgicas e da Saude, Campus Mooca, Universidade S&o Judas Tadeu.

Introducdo: A agricultura tem passado por importantes mudancas nos aspectos tecnoldgicos e
organizacionais, com a principal finalidade de aumentar a produtividade e a qualidade dos alimentos
cultivados, para assim haver possibilidade de suprir a necessidade de alimentar um contingente populacional
cada vez maior, que, segundo a Organizacdo das Nac¢des Unidas, sera de 7,9 bilhdes de pessoas em 2025. A
determinagdo de residuos de agrotoxicos em bens de consumo tem permitido avaliar a exposi¢cdo humana e
do meio ambiente a estes compostos, verificando-se a conformidade da producéo agricola e sua vigéncia com
as Boas Préticas Agricolas (BPA), possibilitando decisbGes regulatérias comerciais que visam garantir a
seguranca alimentar. Neste contexto, tem-se observado a utilizagdo cada vez maior de agrotdxicos no Brasil,

tendo em vista a elevada taxa do uso do herbicida Paraquat (Gramoxone®), sendo que sua determinacdo de
residuos em alimentos e em cultura de fumo é essencial para a verificacdo da exposi¢do humana a fim de
garantir a seguranca. Objetivo: O presente trabalho teve como objetivo determinar, por métodos qualitativos
e quantitativos, a presenca de Paraquat em amostras de cigarro. Metodologia: Foram utilizados 5 cigarros de

4 marcas populares (Eight®' Free® Gift™ Malbor0®) 0s experimentos ocorreram em duas etapas, na
primeira a amostra (cigarro) apds macerada e diluida em &gua, foi submetida a filtracdo e centrifugagdo para
obter-se 0 sobrenadante. Desenvolveu-se uma metodologia simplificada para detectar residuos de Paraquat
no fumo, através de técnica colorimétrica, visto que o Paraquat é reduzido a um radical de cor azul na
presenca de ditionito de sodio (Na:S:04) a 1% em meio béasico, que se intensifica a medida que a
concentragdo do produto aumenta. Na segunda etapa as amostras foram submetidas a leitura por
espectrofotdmetro (600 nm). Os resultados foram obtidos em absorbancia e, posteriormente, interpolados na
curva padrdo, estimando a concentragdo de residuo através da equagdo, onde Y = absorbancia em % e X =
concentracdo em ppm, sendo o branco zerado com ditionito. Resultados e discussdo: Na andlise qualitativa,
as amostras foram comparadas com a cor azulada desenvolvida no padrdo (Paraquat), dessa maneira
verificando-se a auséncia do agrotoxico em todas as amostras de cigarro analisadas. Com a finalidade de
obter-se maior precisdo da analise, esta sendo realizada a analise quantitativa das amostras, e esses valores
serdo comparados com os valores obtidos pela curva padrdo do Paraquat, tais resultados serdo devidamente
apresentados na data do congresso. As amostras apresentaram as seguintes absorbancias: Marca 1; 0,061.
Marca 2; 0,085. Marca 3; 0,095. Marca 4; 0,098, onde as mesmas serdo comparadas com o padréo.
Conclusdo: Uma avaliacdo qualitativa da concentracdo residual do produto nas amostras, resultou na
auséncia de coloracdo azulada em todas as marcas de cigarros, indicando inicialmente que as amostras estdo
isentas de contaminacdo por Paraquat.

Palavras-chave: Paraquat, toxicidade, agrotdxico.
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EX. Caracteristicas dos visitantes do estande Hipertensao Arterial na 182 Semana de Assisténcia
Farmacéutica Estudantil (SAFE) e a incidéncia de fatores de risco

Alice Crispim de OIiveiral, Milla Emke de OIiveiral, Lucas Xavier Epiphaniol, Leticia Cristina Furlanl,
Any Carolina léca Dinizl, Marcelo Tadeu Marinl.

YFaculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus de Araraquara, UNESP.

Introducéo: A hipertensdo arterial € uma das patologias mais recorrentes e estd entre as principais causas de
morte no Brasil, sendo uma condi¢do clinica multifatorial caracterizada por niveis elevados e sustentados de
presséo arterial (PA). Varios fatores que influenciam seu desenvolvimento ou prevencao séo relacionados ao estilo
de vida de cada individuo, como: sedentarismo, tabagismo e consumo excessivo de alcool e sal. Todavia, ha
fatores ndo necessariamente relacionados ao estilo de vida, embora estes também possam influencia-los, como é o
caso de genética, obesidade e presenca de outras doengas, principalmente do diabetes. Objetivo: Avaliar a relacdo
entre os diversos fatores de risco e a hipertensdo arterial, por meio de dados obtidos durante a 182 SAFE.
Metodologia: Os dados foram coletados mediante a aplicacdo de questionarios aos visitantes do estande de
Hipertensdo Arterial, durante a SAFE, na cidade de Araraquara, entre os dias 02 e 06 de maio de 2016. Os
questionarios continham perguntas baseadas em conhecimentos sobre a doenca e seus fatores de risco. A PA dos
visitantes era aferida por graduandos de Farmécia-Bioquimica, voluntarios do estande, sendo estes voluntarios
responsaveis também por orientar sobre hipertensdo. Os visitantes foram separados em quatro categorias com base
no relato de diagndstico prévio de hipertensdo e nos valores de PA aferidos durante a SAFE: Normotensos com
PA normal (NPN), Normotensos com PA alta (NPA), Hipertensos com PA normal (HPN) e Hipertensos com PA
alta (HPA), sendo considerada PA normal aquela abaixo de 140/90 mmHg. Resultados e discussdo: Ao todo
foram atendidas 1088 pessoas, sendo que a maior porcentagem, 43,0%, era de NPN (NPA: 9,3%; HPN: 22,1%;
HPA: 25,6%). Os visitantes hipertensos apresentaram maior incidéncia de diabetes (HPN: 29,6%; HPA: 34,8%;
NPN: 6,6%; NPA: 9,9%). O consumo diario de bebida alcéolica foi maior em individuos hipertensos ou
normotensos com PA alta (NPN: 3,6%; NPA: 5,9%; HPN: 5,0%; HPA: 4,3%). Os valores de uso atual de tabaco
foram maiores em hipertensos com PA alta do que com PA normal (HPN: 9,6%; HPA: 11,8%). Quanto ao fator
genético, foi mais frequente o relato de pais hipertensos nos visitantes também hipertensos (NPN: 42,7%; NPA:
33,7%; HPN: 59,2%; HPA: 58,4%). Conclusdo: Os visitantes da 182 SAFE apresentaram elevada porcentagem de
diagnostico prévio de hipertensdo, cerca de 48%, e cerca de 9% ndo diagnosticados como hipertensos, mas que
apresentaram valores altos de PA, o que requer acompanhamento médico. A presenca de diabetes no visitante ou
histérico dos pais hipertensos apresenta-se associada ao diagndstico prévio de hipertensdo. Os fatores de risco
evitaveis, como o uso diario de bebida alcodlica e tabagismo atual, apresentaram-se associados a valores altos de
PA durante a SAFE. Isso reforca a importancia de atividades de prevencdo e auxilio diagnéstico, como a SAFE, e
ratifica a relevancia de orientacdo sobre esses fatores de risco na hipertensao.

Palavras-chave: SAFE, hipertensédo arterial, fatores de risco.
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Ex. Orientacdo sobre anemia e suas causas e a prevaléncia de hematocrito baixo na populacao de
Araraquara-SP

Anderson Amendola Pinheirol, Bruno Pereira Mottal, Ingrid Queiroz da Silval, Julia Araujo Greccol,
Leticia Moraes Garcial, Any Carolina loca Dinizl, Leticia Cristina Furlanl, Adélia Emilia Almeidal,
Marcelo Tadeu Marinl, Amauri Antiquera Leite™.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus de Araraquara, UNESP.

Introdugdo: A anemia é uma condicdo patoldgica na qual o transporte de oxigénio estd comprometido,
possuindo diversas causas, como a caréncia de um ou mais nutrientes essenciais, hemorragias, infeccdes,
dentre outras. Entre os principais sintomas pode-se destacar palidez cutanea e das mucosas, cansaco fisico ao
menor esforco, falta de ar, palpitac@es, taquicardia, diminui¢do da produtividade e consequente queda da
qualidade de vida. Objetivos: Orientacdo e afericdo da prevaléncia de hematdcrito abaixo do normal, na
populacdo adulta de Araraquara, bem como identificar a ocorréncia de episodios anteriores de anemia e se
houve tratamento nestes casos. Metodologia: Os dados foram obtidos durante a XVIII Semana de
Assisténcia Farmacéutica Estudantil (SAFE) no periodo de 2 a 6 de maio de 2016, na populagdo adulta da
cidade de Araraquara-SP. Foi aplicado um questionario especifico para avaliar episddios anteriores de
anemia e realizado teste de hematdcrito por meio de coleta de sangue digital em capilar heparinizado e
centrifugado para compactacdo dos glébulos vermelhos, sendo expresso o percentual destes glébulos em
relacdo ao total de sangue. Todos os participantes foram orientados através de folhetos explicativos sobre a
anemia, suas principais causas, sintomas, complicacdes da doenca e habitos que auxiliam no combate e
tratamento, como a alimentagdo. Resultados e discussdo: Participaram 647 individuos adultos, sendo 65,2%
mulheres e 34,8% homens. Do total, 17,2% dos participantes apresentaram hematocritos abaixo dos valores
de referéncia, sendo 77,5% mulheres com Ht < 36% e 22,5% homens com Ht < 38%. Dos voluntarios
avaliados, 34% relataram que ja tiveram anemia, destes 80,0% mulheres e 20,0% homens, sendo que 91,2%
obtiveram o diagndstico através de consulta médica e nossos dados demonstram que 25,5% continuaram
apresentando hematocrito baixo, sendo 89,3% mulheres e 10,7% homens, com maior reincidéncia em
mulheres. Dos participantes que relataram que ja tiveram anemia 72,6% iniciaram o tratamento
medicamentoso, sendo que 88,7% dizem ter cumprido o mesmo até o fim, mas 41,8% deles ndo retornaram
para avaliacdo clinico laboratorial, demonstrando um possivel grande desinteresse, o que pode explicar a alta
taxa de reincidéncia encontrada. Os individuos que apresentaram hematécrito abaixo do normal foram
aconselhados a procurar um médico, para realizacdo de exames mais detalhados para diagnostico adequado e
tratamento. Conclusdo: O presente trabalho sugere que a transmissdo de informacéo a populagdo sobre a
doenca, seu tratamento prolongado e prevencdo é de suma importancia, uma vez que existem indicativos de
significativas incidéncia e reincidéncia da mesma na populacéo avaliada, principalmente dentre as mulheres,
além da falta de conhecimento, interesse e a existéncia de duvidas sobre casos familiares e/ou passados, que
sdo visivelmente presentes em todos 0s niveis sociais.

Palavras-chave: Anemia, Hematocrito, Orientacao.

Apoio financeiro: FCF, PROEX-UNESP, PADC-FCF, CACH.

89



Revista de Ciéncias

Farmacéuticas ISSN 1808-4532
Basica e Aplicada e-ISSN: 2179-443X

Journal of Basic and Applied Pharmaceutical Sciences Rev Cién Farm Basica Ap|, Al’al’aqual’a, v. 37 5Up' 1, Agosto 2016

—

EX. Centro de Informacgdes sobre Medicamentos (CIM) FCF UNESP-Araraquara: educacdo em
salde na era digital

CamilalBiazoni Albariccil, José Henrique Paiva Félixl, Silmara Cavalcante Vicentinl, Maria Virginia Costa
Scarpa”.

1CFM-NAC, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Araraquara, UNESP.

Introducgdo: Um Centro de Informagdo sobre Medicamentos (CIM) é uma ferramenta educacional tanto para
a populacdo a qual € destinado quando as pessoas que trabalham com ele. Obijetivo: Este trabalho tem por
objetivo apresentar/divulgar a implantacdo e atuacdo do CIM FCF UNESP Araraquara, um projeto de
extensdo universitaria que visa a educacdo em salde da populacdo utilizando a Internet como ferramenta
tecnoldgica. Metodologia: O CIM trabalha de maneira ativa, através da elaboracdo de redagdes cientificas
(boletins informativos) sobre temas em salde pertinentes a populagdo. Estes, apds cuidadosa revisdo, sdo
publicados no site do CIM para consulta puablica (http://wwwz2.fcfar.unesp.br/#!/unidade-auxiliar/farmacia-
escola/cim/). Resultados e discussao: Foram elaborados quatro boletins informativos. “DIA MUNDIAL DO
CORACAO 29 DE SETEMBRO” publicado em comemoragdo a data (2015), explicou a grande taxa
permanéncia hospitalar e mortalidade relacionada a doengas cardiacas, fatores de risco, maneiras de
prevencdo e a importancia de cuidar da satde do coragdo. Até o dia 29 de maio de 2016, este boletim possuia
126 visualizagdes no site do CIM. “OUTUBRO ROSA: SAUDE DAS MAMAS” (2015) abordou sinais e
sintomas do cancer de mama, ensinou a realizar 0 autoexame das mamas, abordou fatores de risco e
prevencdo em relacdo a este tipo de céncer e a diferenca e importancia dos exames de rastreamento e
diagndstico. Este boletim, até o dia pesquisado (29 de maio de 2016), possuia 205 acessos no site. “SAUDE
DA MULHER: CUIDADOS COM O UTERO” foi publicado em margo de 2016 ¢ abordou temas como
definicéo e sintomas do cancer do colo do Utero, explicacdes sobre o0 exame de Papanicolau, a relacdo entre o
HPV e as feridas de colo de utero, cncer do colo do Utero e a vacinagdo contra o HPV. Este boletim, na data
de pesquisa (29 de maio de 2016) possuia 102 visualizagdes. “O USO CORRETO DE REPELENTES” foi
publicado em abril de 2016 e abordou temas como os mosquitos Aedes como vetores de doengas, com
enfoque nas doengas causadas por flavovirus, a importancia do combate ao vetor e vacinagdo. Em relacdo
aos repelentes, abordou-se defini¢do e indica¢bes, nome dos principios ativos com concentragdo e horas de
duracéo relacionados ao uso seguro em criangas (até 6 meses, 6 meses a 2 anos e de 2 a 7 anos), gestantes e
adultos; recomendacdes gerais para a utilizacdo e repelentes fisicos e outros métodos. O proposto é publicar
um boletim ao més até o final do projeto (dezembro de 2016). Este boletim foi acessado 129 vezes no site do
CIM na data de pesquisa (29 de maio de 2016). Conclusdo: Este é um trabalho que requer divulgacao
continua. Os feedbacks positivos dos leitores e 0 nimero de acessos no site demonstram que este projeto de
extensdo estd caminhando favoravelmente e atingindo seu objetivo de promover a educagdo em salde da
populacéo utilizando a internet como ferramenta tecnoldgica.

Palavras-chave: Educacdo em Saude, Internet, Boletim Informativo.

Apoio financeiro: PROEX.
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EX. Utilizagdo de plantas medicinais: intervencdo voluntaria durante a 18* Semana de Assisténcia
Farmacéutica Estudantil (SAFE) em Araraquara-SP

Flavia Tamy Okada da Silval, Beatriz Aparacida Cabrall, Lucas D'amato de Araujol, Sven Zalewskil,
Vanessa Yoshie Kumedal, Any Carolina léca Dinizl, Leticia Cristina Furlanl, Adélia Emilia Almeidal,
Marcelo Tadeu Marinl, Luis Vitor Silva do Sacramentol.

1FCFAr—UNESP, Campus Araraquara.

Introducdo: As plantas medicinais podem auxiliar no tratamento de doengas, em funcdo de sua composi¢ao
quimica diversificada. Geralmente partes das plantas sdo utilizadas para infusGes, decoctos, extratos e
medicamentos fitoterapicos, que sdo ingeridos durante o tratamento. Porém, sdo necessarias precaucdes
quanto ao uso de plantas, pois muitas podem ser tdxicas. Objetivo: Verificar e analisar o conhecimento, o
consumo e o modo de preparo de plantas medicinais de parte da populacdo visitante da 18* SAFE (Semana
de Assisténcia Farmacéutica). Metodologia: A coleta de dados na 18% SAFE (Semana de Assisténcia
Farmacéutica) ocorreu por meio de entrevista informal com os visitantes do estande de Plantas Medicinais,
Fitoterapicos e Homeopaticos, os quais foram questionados quanto ao uso de plantas medicinais como
medicamentos, e em caso positivo, responderam quanto a espécie empregada e o resultado deste uso. Além
do assunto plantas medicinais, eram questionados também sobre o uso de fitoterapicos e homeopaticos.
Durante as entrevistas foram esclarecidas duvidas ocasionais e foram transmitidas informacdes cientificas.
Resultados e discussdes: Durante o evento foram atendidas 164 pessoas no estande, as quais na entrevista
informaram o nome popular das espécies. As informag¢fes compiladas mostraram que o consumo de cha
(infuso) de boldo (Plectranthus barbatus Andrews) apresentou a maior incidéncia (33,9%), sendo a maioria
das vezes para dores abdominais e desconfortos do figado, seguida da camomila (Chamomila recutita(L.)
Rauschert) com indice de 24,5%, sendo utilizada como calmante na forma de infuso, e como relaxante
muscular, por meio de compressas locais. E por Gltimo, a erva-doce (Foeniculum vulgare Mill.) e o capim-
cidreira (Cymbopogon citratus (DC.) Stapf.) com 22,6%, que sdo utilizados como calmantes. Verificou-se
que tais empregos foram transmitidos de geracdo em geracdo. Além disso, os visitantes relataram como
realizavam as preparagdes dos chas, nas quais muitos sabiam como proceder o preparo correto, 0 que
mostrou ser um bom indicador, pois tratou-se de populacdo leiga em relacdo aos conhecimentos cientificos
de plantas medicinais. Quando indagados sobre o local de aquisic&o, relataram que as plantas ou partes delas
eram compradas no comércio, pratica que precisa ser averiguada, pois ha procedimentos corretos quanto a
procedéncia, 0 manejo e armazenamento, nestes locais de venda. E a Ultima abordagem, ocorreu em relagéo
ao consumo excessivo ou ndo dessas plantas, para averiguacdo de possiveis efeitos adversos, ao que muitos
relataram desconhecimento, pois ainda se pensa que produtos naturais ndo causam efeitos adversos.
Conclusdo: No perfil dos visitantes da 18% SAFE (Semana de Assisténcia Farmacéutica), constam
entrevistados conhecedores do potencial e dos efeitos de cura das plantas medicinais relacionados a
determinadas doengas. Esse conhecimento normalmente é passado de geracdo em geracdo e percebe-se que
esses costumes ndo sdo perdidos.

Palavras-chave: Plantas medicinais, SAFE, chés.

Apoio financeiro: FCF, PROEX-UNESP, PADC-FCF.
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EX. Identificacdo dos fatores de risco para o diabetes mellitus na populacéo frequentadora da XVIII
SAFE na cidade de Araraquara, SP

Giulia Polinériol, Taina Silva Pratisl, Rodrigo Pontes Barbosal, Ana Carolina Loiola Pereiral, Thayse
Freitas Gon(;alvesl, Vanessa Cristina de Jesus Diasl, Renata Vogt Buhlmannl, Leticia Cristina Furlanl, Any
Carolina loca Diniz", Amanda Martins Bavieral, Marcelo Tadeu Marinl.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP, Campus de Araraguara.

Introducgdo: O diabetes mellitus (DM) é um grupo de doencas metabdlicas decorrente da deficiéncia na
producdo/secrecdo de insulina pelas células beta do pancreas ou de resisténcia a insulina nos tecidos alvo em
associacdo a disfuncdo pancredtica. Hiperglicemia, perda de peso, aumento na ingestdo hidrica e volume
urinario sdo as principais alteracfes observadas em individuos diabéticos, além de glicosUria, proteinuria e
dislipidemia. A falta no controle glicémico é um dos fatores responsaveis pelo desenvolvimento das
complicacBes do DM (retinopatias, neuropatias, nefropatias, doencas cardiovasculares), que diminuem a
qualidade e a expectativa de vida do individuo. Considerando os indices de morbidade e mortalidade e os
custos para seu controle e tratamento, 0 DM é reconhecido como um grave problema de salde publica. No
Brasil, a doenga encontra-se entre as seis principais causas de morte. Uma vez que fatores de risco para o
DM podem ser identificados na populagdo, desde 1999, o estande de DM da Semana de Assisténcia
Farmacéutica Estudantil (SAFE) promove atividades de prevencdo e orientacdo relacionadas ao DM.
Obijetivo: Caracterizar os fatores de risco (FR) para DM na populagdo frequentadora da XVIII SAFE, no
periodo de 02 a 06 de maio de 2016, em Araraquara, SP. Metodologia: No periodo de margo a abril de 2016,
38 alunos do curso de Farméacia-Bioquimica da FCFAr-UNESP participaram de treinamento teérico-pratico
sobre DM, biosseguranca e atitudes adequadas no atendimento e comunicacdo com a populacdo. No periodo
da SAFE, os voluntéarios realizaram as seguintes atividades: preenchimento de questionarios contendo os FR,
medida de glicemia capilar aleatéria (GCA), conhecimento da terapia para DM e da eficiéncia no controle
glicémico e orientacdes gerais. As orientacdes dadas a populacdo foram realizadas com base na presenca de
FR e alteracGes de GCA, além da entrega de folhetos educativos. Resultados e discussdo: Foram atendidas
1336 pessoas, deste total 296 individuos declararam ter DM. Na avaliagdo da prevaléncia de FR, identificou-
se: 69,3% tinham historia familiar de DM; 52,7% eram sedentarios; 58,4% eram hipertensos; 7,4% eram
fumantes. Dentre os individuos que declararam ter DM, 48% estavam com a GCA controlada e 52% com
GCA alterada. Em relacdo aos individuos com GCA alterada, 57,4% estava pouco alterada e 42,6% muito
alterada. Concluséo: Nota-se que a populacéo atendida durante a XV 11l SAFE apresenta elevada prevaléncia
de FR e GCA alterada, o que pode contribuir para as complica¢cbes do DM. Os dados mostram a importancia
do evento na orientacdo dos FR para complicagdes do DM, assim como a atuacdo dos estudantes na
orientagdo correta & populagdo, visando evitar habitos de vida e atitudes que possam interferir negativamente
no controle da doenga.

Palavras-chave: diabetes mellitus, assisténcia farmacéutica, salde.

Apoio financeiro: FCF, PROEX, PADC, CACH.
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EX. Curso para os agentes comunitarios de satde do municipio de Ribeirdo Bonito

Julia Coronado Nevesl, Adriano Mondinil, Alice Crispim de Oliveiral, Camila Alves Vicentel, Camila
Feitosa de Castrol, Daniela Pereira de Freitas™, Jodo Aristeu da Rosa™, Lucas Seidi Kubol, Maiza da Silva
Cunhal, Matheus Marques Sanchez Assadl, Taina Silva Pratisl, Vanessa de Oliveira®.

YFaculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus de Araraquara, UNESP.

Introducdo: A Estratégia Salde da Familia (ESF) foi criada pelo Ministério da Saude visando reorganizar a
atengio basica no Brasil, de acordo com os preceitos do Sistema Unico de Sadde (SUS). Os Agentes
Comunitarios de Saude (ACS) tém sua profissdo regulamentada desde 2002 e estdo inseridos no Programa de
Agentes Comunitarios de Saude (PACS), juntamente com outros profissionais, formando uma equipe
multiprofissional. Os ACS desenvolvem atividades de prevencdo de doencas e promocao de salude por meio
de acOes educativas individuais e coletivas nos domicilios e nas comunidades. O grupo PET
Farmécia/Araraquara preparou aulas sobre diferentes temas visando capacitar os ACS de Ribeirdo Bonito -
SP, de acordo com as necessidades relatadas pelos mesmos, levando nosso conhecimento tedrico obtido da
Universidade para as aulas ministradas. Buscou-se ainda uma troca de experiéncia dos ministrantes com 0s
ACS, considerando suas experiéncias na pratica. Objetivo: Capacitar e ampliar o conhecimento dos ACS do
municipio de Ribeirdo Bonito - SP, levando informacGes tedricas e atuais relevantes para o trabalho de
campo realizado pelos mesmos. Metodologia: O curso foi realizado em quatro dias, com duracédo total de
nove horas, abordando cinco temas: “O trabalho dos Agentes Comunitdrios de Saude”, “Diabetes”,
“Obesidade”, “Hipertensdo Arterial” e “Desafios da Satde Publica para os préximos anos”. Cada uma dessas
aulas foi elaborada e ministrada por dois ou trés petianos, a fim de capacitar e esclarecer possiveis dividas
dos ACS. Uma das aulas foi ministrada pelo Prof. Dr. Adriano Mondini. Além disso, o grupo PET Farmécia
dividiu-se para realizar a divulgacdo, elaboragdo e aplicacdo de feedbacks, além dos certificados. Nos
feedbacks, os ministrantes eram avaliados quanto a sua clareza, objetividade, conhecimento acerca do
assunto e comunicacao, além de uma avaliagdo sobre os temas das aulas, carga horéria e avaliagdo geral do
curso. Resultados e discussdo: O numero de ACS que compareceram as aulas variou de acordo com o dia.
Ao todo, 30 ACS passaram pelo curso. Em relacdo aos feedbacks, todas as aulas foram avaliadas em sua
maior parte como “6timas”, e, em menor parte, como ‘“boas”. Somente a primeira aula, com o tema “O
trabalho dos Agentes Comunitarios de Saude” obteve uma avaliagdo como “regular”. A carga horaria foi
avaliada como “6tima” e “boa” nas mesmas propor¢des. Todos os participantes que preencheram os
feedbacks afirmaram que o curso atingiu suas expectativas. Na avaliacdo geral do curso, onde o0s
participantes podiam dar notas de 0 a 5, 77,8% das pessoas deram nota 5, 16,7% deram nota 4 e o restante
deu nota 3. Considerou-se a atividade bem sucedida, uma vez que os resultados esperados foram atingidos.
Conclusao: Este contato entre estudantes de Farméacia-bioquimica e os ACS foi muito interessante, pois 0s
estudantes detém um conhecimento tedrico significativo para os agentes, enquanto os agentes detém um
conhecimento pratico enriquecedor para os futuros farmacéuticos.

Palavras-chave: ACS, Curso, Ribeirdo Bonito.
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EX. Elucidac¢ao das ciéncias genéticas atraves de uma feira de ciéncias em Gurupi - TO

Luiz Felipe de Morais Costa de Jesus!, André Felipe da Silval, Valéria Cristina Ferreira Silval, Karen
Hoffmann Apostolovat.

1Curso de Engenharia de Bioprocessos e Biotecnologia, Campus de Gurupi, UFT.

Introducéo: Pesquisas realizadas sobre o processo de ensino-aprendizagem de ciéncias naturais em escolas de
ensino médio no Brasil tém mostrado resultados em que os alunos apresentam concepgdes intuitivas, espontaneas
e alternativas que, muitas vezes, distanciam-se dos conhecimentos cientificos. E de atual interesse da comunidade
académica a busca de descobertas cientificas e tecnoldgicas pertinentes a genética e assim serem discutidas no
contexto escolar e divulgadas por meio da midia e meios académicos. Entretanto, a maioria dos alunos que tem
contato com estas informacdes sentem-se inaptos para formar opinifes fundamentadas sobre estes temas
correlatos, tais como, estrutura do DNA, replicagdo e traducdo. Desta forma, a Universidade Federal do Tocantins
prop@e incentivos para que haja uma aproximac¢do da Universidade com a comunidade externa, através de projetos
de extensdo, ou seja, é proporcionado aos alunos de ensino médio da rede publica e particular de ensino, melhor
conhecimento sobre Universidade e o seu papel na constru¢cdo do saber e do conhecimento cientifico sobre
genética. Obijetivo: O presente trabalho teve como objetivo promover uma Feira de Ciéncias Genéticas na
Universidade Federal do Tocantins - Campus Gurupi - aos estudantes matriculados no ensino médio das escolas
da rede publica e particular de ensino em Gurupi. E em contrapartida desenvolver métodos mais eficazes para a
aprendizagem dos alunos matriculados na disciplina de Fundamentos Genéticos em Biotecnologia no periodo
2015-1. Metodologia: Foram utilizadas metodologias de confec¢do de modelos de DNA, e RNA, com diferentes
tipos de materiais. Os modelos apresentados foram dupla hélice de DNA, nucleotideos e replicacdo do DNA. A
Feira foi organizada e executada pelos alunos da disciplina de Fundamentos Genéticos em Biotecnologia.
Resultados e discusséo: A realizacdo da Feira promoveu o despertar da curiosidade para os temas relacionados a
genética nos alunos participantes, assim como o interesse sobre os cursos de graduagdo ofertados pela UFT. Em
relacdo aos alunos matriculados na disciplina envolvida, estes aprofundaram os conhecimentos da tematica
abordada, assistiram videos sobre a confec¢do de trabalhos semelhantes para melhorar a compreensdo dos
contetdos. Deste modo, os alunos puderam confeccionar seus préprios trabalhos a serem apresentados na feira
desenvolvendo aptiddes e metodologias didaticas para explicar o contelido aos participantes, elevando muito a
taxa de aprovacdo na disciplina citada no semestre corrente, para aproximadamente 95%. Dados anteriores sobre 0
indice de reprovacdo nesta disciplina indicam valores acima de 50%, todavia acredita-se que esse déficit esta
relacionado com a falta de conhecimento dos alunos sobre genética desde o ensino médio. Conclusdo: A
execucdo deste evento atingiu as expectativas esperadas. Com isso podemos afirmar o sucesso desta acdo de
extensdo, tanto para os alunos participantes, quanto para os alunos da UFT que confeccionaram os trabalhos para a
feira. Além de promover a visibilidade do curso de graduagdo em Engenharia de Bioprocessos e Biotecnologia.

Palavras-chave: ciéncias, genética, ensino médio.

Apoio financeiro: PIBEX- UFT.
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EX. Projeto Unidos pelo Meio Ambiente (PUMA)

Matheus Marques Sanchez Assad Alice Crispim de O|IV€II‘a Ana Carolina Loiola Perelra Camila
Feitosa de Castro’, Daniela Pereira de Freltas1 Isabelle Souza Kurnlk Jacqueline Saconll Jodo Gabriel
Almeida de Lucena1 Julia Coronado Neves1 Julia Ferreira Alves Julia de Moraes Amaral1 Lucas Lopes
de Castllho1 Lucas Seldl Kubo1 Lucas Xavier Eplphanlo1 Maiza da Silva Cunha1 Mariana Prado Reina™,
Nathan Vinicius Rlbelro Taina Silva Pratls1 Vanessa de Ollvelral Jodo Aristeu da Rosal

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducdo: Pesquisas em varios paises ja comprovaram a existéncia de farmacos no meio ambiente,
contaminando o solo, rios e lengois freaticos. Como o descarte indevido de medicamentos é uma importante
causa da contaminacdo ambiental, apontar propostas para minimizar o problema e a conscientizacdo da
populacdo em relagdo ao destino correto dos medicamentos em desuso sdo medidas necessarias. A partir
dessa problematica surgiu a proposta do Projeto Unidos pelo Meio Ambiente (PUMA), na sua primeira
edicdo em 2015 e desenvolvido pelo PET Farmacia da UNESP/Araraquara em parceria com o PET
Engenharia Mecénica da UNESP/Ilha Solteira. Objetivo: Demonstrar a importancia do descarte correto de
residuos por meio da conscientizacdo de estudantes do 5° ano do ensino fundamental, acreditando no papel
das criancas como agentes multiplicadores do conhecimento e permitindo ao grupo PET Farmacia a
aplicagdo da triade Ensino, Pesquisa e Extensdo. Metodologia: Os integrantes dos grupos PET elaboraram e
ministraram aulas sobre o cuidado com o meio ambiente por meio de imagens, frases na lousa e exemplos do
dia-a-dia para aproximar as criancas do tema. O PET Farmacia enfatizou o descarte de medicamentos e o
PET Engenharia Mecanica focou no descarte de eletronicos. Apds todas as aulas terem sido ministradas, foi
organizado um evento final em cada escola, aberto para os familiares e toda a comunidade local, no qual
cada turma escolheu uma atividade para apresentar, como teatro, cartazes e maquetes a respeito do meio
ambiente, a partir das informac6es recebidas em sala de aula. Resultados e discussdo: As aulas ministradas
pelo PET Farmacia em trés escolas publicas de Araraquara atingiram um total de 420 alunos e observou-se
um grande interesse das criancas. Também se percebeu um grande entusiasmo para a realizagdo do evento
final, quando demonstraram o que tinham aprendido e alertavam a familia e amigos sobre atitudes que néo
eram corretas em relacdo ao meio ambiente. Conclusdo: A avaliacdo das professoras e das coordenadoras
pedagogicas acerca do Projeto foi positiva, assim como as dos familiares que participaram dos eventos finais.
Além disso, foi importante para os dois grupos PET o aprendizado de serem responsaveis pela transmissao
de conhecimentos tdo pertinentes e necessarios. Desse modo ambos os grupos PET propuseram o0 PUMA no
planejamento de atividades para o ano de 2016 e em decorréncia da avaliagdo propuseram vérias melhorias
ao Projeto.

Palavras-chave: criangas, descarte, meio ambiente.

Apoio financeiro: Superintendéncia do Ensino Superior — SESU/MEC, PROEX.
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EX. Conhecimento acerca das complicacGes relacionadas ao diabetes mellitus da populacéo
frequentadora da XVI1Il SAFE na cidade de Araraquara, SP

Taina Silva Pratisl, Giulia Polinériol, Rodrigo Pontes Barbosal, Ana Carolina Loiola Pereiral, Thayse
Freitas Gon(;alvesl, Vanessa Cristina de Jesus Diasl, Renata Vogt Buhlmannl, Leticia Cristina Furlanl, Any
Carolina loca Dinizl, Amanda Martins Baviera!, Marcelo Tadeu Marin®.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus de Araraquara, UNESP.

Introducéo: O diabetes mellitus (DM) néo tratado resulta na manutencdo de um quadro hiperglicémico cronico,
que leva ao desenvolvimento de complicacGes em diversos tecidos do organismo, com destaque para as
retinopatias, neuropatias, nefropatias e doencas cardiovasculares. Estas complicacdes reduzem tanto a qualidade
guanto a expectativa de vida dos individuos que possuem a doenca. As pessoas acometidas pelo DM ndo
produzem insulina em quantidades suficientes (DM tipo 1) ou os tecidos ndo respondem adequadamente

a presenca do horménio (DM tipo 2); em ambos 0s casos, niveis elevados de glicose no sangue (hiperglicemia)
sdo observados. O estande de DM da Semana de Assisténcia Farmacéutica Estudantil (SAFE) realiza testes de
glicemia capilar aleatéria (GCA), além de promover acBes de prevencdo e orientacdo relacionados ao DM.
Objetivo: Avaliar o conhecimento da populacdo frequentadora do estande de DM na XVIII SAFE acerca das
complicagdes que podem surgir em individuos diabéticos quando ndo h4 o controle adequado da glicemia.
Metodologia: No periodo de marco a abril de 2016, foram realizados 7 treinamentos tedrico-praticos sobre DM
(incluindo biosseguranca e atendimento a populagdo) a 38 voluntarios, alunos do curso de Farmécia-Bioquimica
da FCFAr/UNESP. Durante a XVIII SAFE (02 a 06 de maio de 2016, Araraquara, SP) os voluntarios atuaram no
preenchimento de questionarios aplicados a cada visitante do estande sobre o conhecimento das complica¢des do
DM quando néo tratado. Foram feitas medidas da GCA e orienta¢des sobre os resultados obtidos no teste, fatores
de risco e terapias utilizadas para o tratamento. Resultados e discussdo: Foram atendidas 1336 pessoas, sendo
gue deste total 296 declararam ter DM. Destas, 68,6% afirmaram ter conhecimento do desenvolvimento das
complicagdes do DM, sendo a retinopatia (67,8%) e dificuldades de cicatrizacdo (47,2%) as condi¢cdes mais
citadas. Problemas renais (29,9%) e cardiovasculares (30,4%) foram menos citados, apesar de trazerem prejuizos
tanto para a salde do individuo quanto para os gastos com a saude publica brasileira. Além disso, entre 0s
diabéticos, 25,7% declararam ter desenvolvido alguma complicacdo devido a doenca, principalmente as
retinopatias, hipertensdo e dislipidemias. Vale ressaltar que 52,0% das pessoas diabéticas presentes na SAFE
apresentaram GCA alterada. Conclusdo: Apesar de grande parte da populagdo ter apresentado conhecimento a
respeito das principais complica¢cdes do DM, ainda faltam informacdes sobre os riscos a salde do ndo controle
glicémico, principalmente quando se trata do desenvolvimento de nefropatias e doengas cardiovasculares. Além
disso, destaca-se uma grande porcentagem de diabéticos com GCA alterada, o que indica a necessidade de agdes
de orientacéo sobre o controle da doenga.

Palavras-chave: diabetes mellitus, assisténcia farmacéutica, promocao da saude.
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EX. Levantamento de dados quanto ao conhecimento e prevencdo do cancer pela populacio
frequentadora da XVI1Il SAFE na cidade de Araraquara, SP

Vanessa de OIiveiral, Taciane Alvarenga Perezl, Any Carolina loca Dinizl, Leticia Cristina Furlanl,
Marcelo Tadeu Marinl, Cleverton Roberto de Andradez.

YFaculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus de Araraquara, UNESP.
2Faculdade de Odontologia, Campus de Araraquara, UNESP.

Introducgdo: O céncer, patologia caracterizada pela divisdo celular desenfreada e anormal, é responsével por
aproximadamente 15% das mortes mundiais. No Brasil, a estimativa para este ano aponta para a ocorréncia de
aproximadamente 600 mil novos casos da doenca, sendo os canceres que mais afetam a populacéo brasileira os de
préstata, mama, pulmao e colo do Utero. Apesar dos avan¢cos na medicina, a prevencdo e o diagnostico precoce
continuam sendo as formas mais efetivas de melhorar a sobrevida e a qualidade de vida dos pacientes. Neste
sentido, as campanhas de conscientizacdo tém o papel fundamental de alertar a populacéo sobre a doenca e seus
fatores de risco, divulgar informacgdes para diferentes puablicos e evitar a banalizacdo dos exames preventivos, tais
como a mamografia e o exame de préstata, dentre outros. Objetivo: Alertar e informar a populagdo que frequenta
a Semana de Assisténcia Farmacéutica Estudantil (SAFE) sobre a prevencdo e diagnostico do cancer, além de
realizar uma coleta de dados quanto ao conhecimento geral da doenca, dos habitos preventivos e dos métodos
diagndsticos. Metodologia: A XVI1II SAFE foi realizada entre os dias 02 a 06 de maio de 2016, tempo durante o
qual os participantes do estande puderam informar a populacéo sobre a prevengdo do céncer. Para a coleta de
dados, utilizou-se um questionario padronizado, por meio do qual foi possivel identificar os habitos profilaticos,
bem como a realizacdo ou ndo de exames anuais preventivos. Partindo dos conhecimentos prévios avaliados,
foram abordados os tipos mais comuns de cancer que afetam a popula¢do. Resultados e discussdo: Durante o
evento, foram atendidas 134 pessoas de 12 a 89 anos, sendo 96 mulheres e 38 homens, 0s quais foram orientados
quanto & prevencdo e diagndstico precoce de cancer de pele, prostata, Utero, pulméo, boca e mama. A partir dos
questionarios que foram aplicados, identificou-se que 29,1% dos entrevistados ndo tinham qualquer informacéo
sobre o cancer em geral. Dentre todos os entrevistados, 48,5% ndo utilizam protetor solar como forma de
prevencdo para o cancer de pele. Ademais, 11,9% tem ou ja tiveram cancer, 65,7% possuem familiares com
cancer e 12,7% fumam, o que aumenta a probabilidade de desenvolvimento dessa patologia. Dos homens em
idade acima de 40 anos, 42,9% nado fazem acompanhamento para diagndstico precoce de cancer de préstata. Das
mulheres entrevistadas, 34,4% nédo fazem exame periédico de Papanicolau como forma de prevencdo do cancer de
colo uterino e 36,5% desconhecem o que é HPV. Entre as mulheres acima de 40 anos, 17,3% ndo fazem uso da
mamografia como forma de diagndstico precoce para o cancer de mama. Conclusdo: Os dados coletados
demonstram que o trabalho foi valido para a populacdo atendida e é necessario, uma vez que se verificou baixo
grau de conhecimento sobre a prevencéo e diagndstico precoce do cancer.

Palavras-chave: Prevencdo, cancer, diagndstico.
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FM. Desenvolvimento e caracterizagdo de nanocosmético contendo 6leo de rosa mosqueta e &cido
asclrbico como alternativa no tratamento de estrias

Alana Pichonellil, Andressa Maria Pironil, Débora de Cassia dos Santosl, Hellen Cristina Xavierl, Bruna
Galdorfini Chiari Andréol, Thalita Pedroni Formariz Pilonl.

Lcentro Universitério de Araraquara - UNIARA.

Introducéo: O desenvolvimento de produtos farmacéuticos baseados em sistemas carreadores de farmacos
surge como uma alternativa para melhoria nas formas de administracdo de farmacos. Sistemas
nanoestruturados, como as microemulsdes e os cristais liquidos, tem aumentado o interesse de industrias
farmaceéuticas e de cosméticos devido as vantagens que esses sistemas oferecem, como aumento da eficécia e
seguranca dos farmacos incorporados a eles. Objetivo: Desenvolver e caracterizar sistemas nanoestruturados

® L . . .
contendo Procetyl AWS™ como tensoativo, Gleo de rosa mosqueta e o0 miristato de isopropila como fase
oleosa e agua destilada como fase aguosa. Metodologia: O método utilizado para desenvolver os sistemas

nanoestruturados foi o de diagrama de fases. Dessa forma, ao tensoativo Procetyl AWS®, adicionou-se o
6leo de rosa mosqueta e o miristato de isopropila nas proporgdes 1:1, 4:6 e 3:7 como fase oleosa e agua
destilada como fase aquosa, esses componentes foram mantidos sob agitacdo constante & temperatura de
50°C com a finalidade de obter as microemulsdes e os cristais liquidos. O teste de solubilidade do 4cido

ascorbico foi realizado nos seguintes solventes: Procetyl AWS®, 6leo de rosa mosqueta, miristato de
isopropila e agua. A caracterizacdo fisico-quimica dos sistemas nanoestruturados foi realizada nas
formulacBes contendo e ndo contendo o &cido ascorbico por meio de microscopia de luz polarizada.
Resultados e discussao: Os resultados do diagrama de fases mostram que na medida em que se aumentou a

concentragdo do tensoativo (Procetyl AWS®) no meio o sistema tornou-se mais translicido e transparente,
isso deve-se a reducdo da tensdo interfacial entre as fases aquosa e oleosa proxima de zero, esses sistemas
foram caracterizados como liquidos transparentes, conhecidos como microemulsées (ME). Por outro lado, 0s
resultados dos diagramas de fases também mostraram que quando se diminuiu a fase oleosa e aumentou-se a
fase aquosa e a concentracdo de tensoativo ocorreu 0 aumento da viscosidade formando-se um sistema
altamente estruturado, o cristal liquido (CL). Ja os resultados de solubilidade do acido ascorbico nos
componentes da formulacdo mostraram que o mesmo é sollvel apenas em agua destilada, sendo esse
solvente ideal para a sua incorporagdo nos sistemas nanoestruturados. As fotomicrografias dos sistemas
contendo e ndo contendo o &cido ascorbico, obtidas por meio de microscopia de luz polarizada, mostraram
que a diminuicdo na concentracdo de fase oleosa, 0 aumento de fase aquosa e a incorporacdo do acido
ascorbico interferem no grau de estruturacdo dos sistemas. Além disso, esses resultados mostraram a
formagé&o de estruturas de fase lamelar e de fase hexagonal. Concluséo: De acordo com os resultados obtidos
pode-se concluir que foi possivel o desenvolvimento dos sistemas microemulsionados e liquido cristalinos e
a incorporagdo do acido ascorbico nos mesmos, criando-se um nanocosmético que pode ser utilizado no
tratamento estético de estrias.

Palavras-chave: microemulséo, cristal liquido, cido ascorbico.
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FM. Nanotecnologia como estratégia para incorporacao do filtro solar p-metoxicinamato de octila

Alice Haddad do Pradol, Giovana Maria Fioramonti Calixtol, Jéssica Berneqossil, Roberta Balansin Rigonl,
Marlus Chorilli.

YFraculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus Araraquara, Universidade Estadual Paulista — UNESP.

Introducdo: O p-metoxicinamato de octila (OMC) — filtro solar organico UVB — é o cinamato mais
conhecido e utilizado em formulagGes fotoprotetoras disponiveis comercialmente. Desde o ano de 2001,
diversos estudos evidenciam a presenca deste filtro na circulacdo sanguinea, sendo encontrado em amostras
de sangue, urina e leite ap0s a sua administracdo cutdnea. Quando exposto sistemicamente, este composto
pode causar alteracdes enddcrinas principalmente em horménios relacionados ao desenvolvimento
reprodutivo e neuroldgico. Porém, o desempenho de um protetor solar ndo depende somente das
propriedades fisico-quimicas do filtro solar incorporado, o veiculo utilizado pode modificar e otimizar a acéo
do ativo. Dessa forma, diversos estudos que envolvem o desenvolvimento de carreadores mais adequados
para incorporagdo de filtros solares tém sido realizados. Dentre estes carreadores, 0s sistemas
nanoestruturados tem atraido atencdo significativa, uma vez que podem apresentar vantagens em termos de
retencdo na pele e auséncia de penetragdo atraves da camada epidérmica. Por sua vez, os sistemas liquido-
cristalinos podem ser utilizados como estratégia para a manutengdo do OMC em seu devido local de acdo,
evitando sua disponibilidade na circulagdo sistémica e, consequentemente, os danos que podem ser causados
por sua utilizagdo. Objetivo: Desenvolver e caracterizar sistemas liquido-cristalinos baseados em silicone
para a incorporagdo do OMC e realizar ensaios de permeacdo e retencdo cutdnea in vitro. Metodologia:

Diversos sistemas foram desenvolvidos utilizando alcool cetilico etoxilado propoxilado (Procetyl® AWS)

como tensoativo, silicone fluido de copolimero glicol (DC® 193) como fase oleosa e dispersdo de
policarbofil 0,5% como fase aquosa. O OMC foi adicionado na concentragdo de 5% na fase oleosa. A
selecdo dos sistemas foi feita mediante a construgdo de um diagrama de fases. A caracterizacao foi realizada
por microscopia de luz polarizada e analises de reologia, textura e bioadesdo in vitro. Além disso, um
método analitico foi desenvolvido e validado utilizando cromatografia liquida de ultra eficiéncia (UPLC)
para a quantificacdo do OMC em ensaios de permeacdo e retengdo cutanea in vitro. Os ensaios de permeacdo
cuténea foram realizados em células de difusdo de Franz e a retencdo cutanea através da técnica de tape
stripping. Resultados e discussdo: A formulacdo constituida por 50% de fase aquosa, 40% de tensoativo e
10% de fase oleosa apresenta formagdo de cristais liquidos de fase cubica, caracteristicas reologicas e
mecanicas que indicam um aumento do tempo de permanéncia na pele, maior facilidade de aplicacdo e
espalhamento do produto, além de baixa permeacéo e alta retencdo cutanea nos ensaios in vitro realizados.
Conclusao: A formulacdo desenvolvida é promissora para a incorporacdo do filtro solar em questdo,
podendo evitar a permeagdo cutanea deste filtro.

Palavras-chave: filtro solar, nanotecnologia, inovagéo.
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FM. Sintese e avaliacdo bioldgica de novas moléculas guanidinicas com potencial atividade anti-
leishmania

Aline Renata Pavanl, Leticia de Almeidal, Thais Gaban Passalacqual, Marcia Graminhal, Chung Man
Chinl, Jean Leandro dos Santosl.

YFaculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus de Araraquara, UNESP.

Introducdo: A leishmaniose é uma doenga negligenciada, causada por parasitas do género Leishmania, que
afeta regiGes tropicais e subtropicais,. Estima-se que doze milhdes de pessoas no mundo séo afetadas pela
doenca e que ocorram entre 1 e 2 milhdes de novos casos por ano. A forma de infeccdo da doenca é pela
picada de flebotomineos, onde formas promastigotas do parasito sdo injetadas na corrente sanguinea do
hospedeiro e, posteriormente, fagocitadas por macrofagos e outros tipos de células fagocitarias. O parasito
promastigota internalizado transforma-se em amastigota, multiplica-se por divisdo simples, e torna-se capaz
de infectar outros macréfagos. Os sintomas clinicos da leishmaniose séo varios, podendo ser exemplificados
pela leishmaniose cutanea, mucocuténea ou visceral. Apesar dos atuais avangos no entendimento da biologia
molecular e bioquimica do parasito, os farmacos de primeira e segunda escolha para tratamento da doenca
sdo obsoletos e apresentam alta toxicidade no tratamento a longo prazo. Obijetivo: Este trabalho visa
sintetizar novos compostos guanidinicos e avalid-los em relacdo a sua atividade anti-leishmania.
Metodologia: Para a sintese dos compostos, primeiramente, reagiu-se 4-hidroxibenzaldeido com
hidroximetilfenilfuroxano, benzofuroxano e bis-aril-sulfonil furoxano em meio contendo diclorometano e
base organica. Posteriormente, os intermediarios obtidos foram reagidos com cloridrato de aminoguanidina
em meio contendo etanol e 4gua destilada. Ao final de todas as reacdes foi realizado isolamento, purificacdo
e caracterizacdo da molécula obtida por meio de ressonancia magnética nuclear. A citotoxicidade foi
avaliada utilizando-se macrofagos de murinos, e a atividade leishmanicida em promastigotas foi investigada
tratando-se suspens@es do parasito com diferentes concentracGes dos compostos. A atividade leishmanicida
em amastigotas foi realizada infectando-se previamente os macr6fagos com a forma promastigota.
Posteriormente, as células infectadas foram tratadas com diferentes concentragdes dos compostos e 0 nimero
de amastigotas foi determinado. A pentamidina foi utilizada como controle em todos os casos. Resultados e
discussdo: As moléculas foram testadas em duas espécies diferentes do parasito: Leishmania amazonensis e
Leishmania infantum. Em relacdo a citotoxicidade todas as moléculas apresentaram um valor menor quando
comparadas a pentamidina. Na avaliagdo frente & forma promastigota todas as moléculas apresentaram ICso
maior do que o controle para Leishmania amazonensis e, de forma contréria, apresentaram ICso menor para
Leishmania infantum, mostrando-se assim que tais prot6tipos sao mais eficazes frente a essa espécie. Frente
a forma amastigota apenas duas moléculas foram avaliadas, e ambas apresentaram I1Cso maior do que a
pentamidina. Conclusdo: Pode-se concluir que as moléculas obtidas sdo eficazes frente a forma
promastigota da Leishmania infantum, além de apresentarem uma baixa toxicidade, podendo constituir-se
uma alternativa futura ao tratamento de leishmaniose.

Palavras-chave: guanidina, furoxanos, leishmania.
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FM. Estudo da sintese e eficiéncia de encapsulacdo das redes metalo-organicas a base de ciclodextrina

Aline Sayuri Mori!, Marina Paiva Abugafy*, Bruno Leonardo Caetano?, Leila Aparecida Chiavacci Favorint.

1Departamento de Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas de Araraquara —
UNESP.

Introducdo: O sistema de carreamento e liberagdo controlada de farmacos é um segmento farmacéutico com
grande potencial de aplicacdo, visto que proporciona maior estabilidade e eficacia terapéutica. As redes
metalo-orgénicas (do inglés metal-organic frameworks -MOFs) sdo uma classe de materiais do grupo de
polimeros de coordenagdo muito promissora, uma vez que supera varias limitacGes encontradas pelos demais
materiais porosos, como a fraca carga de farmacos. Estas redes sdo formadas basicamente por um ion
metalico, como Potassio, Sddio e Ferro, e uma molécula organica ligante, como a ciclodextrina, resultando
em um sistema poroso eficiente, estavel e atoxico. Para avaliar a eficiéncia de encapsulacdo do material
sintetizado pode-se utilizar, por exemplo, o diclofenaco sédico, que é um farmaco modelo da classe dos anti-
inflamatorios ndo-esteroidais. Objetivo: O objetivo deste trabalho é estudar a sintese das redes metalo-
orgénicas a base de ciclodexrina e potassio e avaliar a capacidade de incorporagdo do farmaco modelo,
diclofenaco de sodio, através da eficiéncia de encapsulacdo. Metodologia: A sintese das MOFs é realizada
através da dissolucdo de ciclodextrina e do metal utilizado em agua, seguida da difusdo lenta de vapor em
metanol, baseando-se em uma metodologia proposta na literatura. Apos a formacdo da sintese, os cristais
formados foram ativados para a eliminacdo dos resquicios de solventes que possam estar presentes nos
poros. A incorporacdo do farmaco modelo (diclofenaco sédico) ocorre através do contato direto entre a MOF
e o farmaco, em uma suspensao sob agitacdo constante. Resultados e discussdo: O rendimento 6bito da
sintese da MOF KCD foi superior a 60%. Em relacédo a utilizacdo de diferentes ions metélicos na sintese dos
MOFs observou-se maiores rendimentos na sintese envolvendo os ions potéssio e sddio, em relacdo ao ion de
ferro. As eficiéncias de encapsulacdo das redes metalo- orgéanicas obtidas foram superiores a 40% para todos
0s materiais desenvolvidos, sendo 42% para a KCD, 52% para a NaCD e 55% para a FeCD. A alta
capacidade de encapsulacdo é importante para reduzir a quantidade de administragdo de cada dose de
farmaco, e assim diminuir os efeitos colaterais que os farmacos podem apresentar. Conclusdo: As redes
metalo-orgénicas desenvolvidas a base de ciclodextrina e potassio (KCD), sédio (NaCD) e ferro (FeCD)
podem ser sintetizadas através de uma metodologia barata e simples, produzindo materiais promissores para
a aplicagdo como carreadores de farmaco. A alta eficiéncia de encapsulacdo dos materiais faz com que esta
pesquisa seja promissora com uma clara vantagem para o conforto dos pacientes além de vantagens
competitivas no ponto de vista industrial.

Palavras-chave: redes metalo-organicas, eficiéncia de encapsulacédo, carreador de farmaco.

Apoio financeiro: PIBIC, FAPESP.

101



Revista de Ciéncias

ISSN 1808-4532
Basica ¢ Aplicada B . e-ISSN: 2179-443X
= Journal of Basic and Applied Pharmaceutical Sciences Rev Cién Farm Basica Ap|, Al’al’aqual’a, v. 37 5Up' 1, Agosto 2016

Farmacéuticas

FM. Avaliacdo de Sistemas Carreadores Lipidicos Nanoestruturados (lvermectina e Metopreno) no
controle de larvas de R. (B.) microplus
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Carolina de Souza Chagas4.

;UNESP, Jaboticabal-SP.
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*EMBRAPA, Sio Carlos-SP.

Introducdo: R. (B.) microplus é responsavel por prejuizos econdémicos na bovinocultura e ocupa lugar de
grande importancia na veterinaria, principalmente devido a resisténcia frente aos carrapaticidas comerciais.
Nanocarreadores permitem melhorar a biodisponibilidade de compostos ativos, como aumento da
solubilidade aquosa, aprimorando processos de absorcdo e distribuicdo tecidual e diminuindo possiveis
efeitos toxicos. Nanoparticulas lipidicas sélidas (NLS) sdo sistemas constituidos por lipideos sélidos sob
temperatura ambiente e corporal, tm boa estabilidade fisica, quimica e bioldgica, boa tolerabilidade e
biodegradacéo, alta disponibilidade, alem de permitir prevencdo da degradacdo quimica/oxidativa do
composto encapsulado. Carreadores lipidicos nanoestruturados (CLN), desenvolvidos como uma segunda
geracdo das NLS, visam melhorar a eficiéncia de encapsulagdo e tempo de retencdo do farmaco no periodo
de armazenamento. Uma das vantagens dos CLN em relagdo as NLS é o farmaco ndo ser expulso do interior
das nanoparticulas, como ocorre nas NLS. Objetivo: Avaliar in vitro o efeito de solu¢cbes com carreadores
lipidicos para dois ativos, ivermectina (IVM) e metopreno (MTP), na mortalidade de larvas de R. (B.)
microplus. Metodologia: Utilizaram-se formulacdes NLS e CLN a base de IVM e MTP (100, 50, 25 e 12,5
pug/mL), controles negativos (NLS e CLN sem incorporacdo dos ativos, nas mesmas concentragdes) e
controle positivo (Ivomec comercial a 25, 12,5, 6,25 e 3,12 pg/mL). Com alc¢a de transferéncia, £300 larvas
foram adicionadas a 1 mL das referidas formulagGes (com Triton X-100 a 0,02% para garantir a submersao)
em microtubos (2mL), por 10 minutos. Avaliou-se o controle &gua destilada + Triton X-100 a 0,02%.
Posteriormente, as larvas foram transpostas a envelopes (3 repeti¢des) de papel filtro (4 x 6 cm), esses foram
vedados e mantidos em estufa (27° C; UR > 80%). Ap6s 48h, com bomba a vacuo, quantificaram-se larvas
vivas e mortas. Obteve-se o célculo das concentragdes letais (CLs) pelo Probit SAS. Resultados e
discussdo: As CLso e CLgo das formulagdes foram: NLS+IVM: 12,61 pg/mL (12,55 - 12,68) e 13,31 pg/mL
(13,24 - 13,38); CLN+IVM: 12,44 pg/mL (12,39 - 12,49) e 13,17 pg/mL (13,12 - 13,22); IVM: 3,04 pug/mL
(3,02 - 3,06) e 3,21 pg/mL (3,19 - 3,22), respectivamente. Para as formulacGes a base de MTP foi possivel
calcular apenas as CLso, sendo NLS+MTP: 91,19 pug/mL (51,84 - 821) e CLN+MTP: 83,25 pg/mL (58,71 -
155,80), em que CLN foi melhor que NLS. Com IVM, ambas as formulagdes tiveram resultados semelhantes
e novamente CLN foi superior @ NLS. A formulacdo comercial com IVM apresentou eficicia quatro vezes
superior as formulacdes desenvolvidas. Conclusdo: Assim, fazem-se necessarios estudos com foco nas
formulagbes CLN, priorizando a metodologia com imerséo de teledginas, para que seja possivel acompanhar
a acao das formulagdes em diferentes fases do carrapato (adultos, ovos e larvas), além da comprovacao da
eficacia desses carreadores na formulagdo de carrapaticidas mais eficazes a serem disponibilizados no
mercado.
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FM. Determinacéo da atividade antioxidante e despigmentante in vitro do acido ursélico
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;Laboratério de Cosmetologia, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Araraquara, UNESP.
Laboratério de Controle de Qualidade Microbioldgico, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Araraquara,
UNESP.

Introducdo: Compostos antioxidantes sdo muito utilizados para atenuar as marcas de envelhecimento, pois
defendem o organismo contra radicais livres, ou seja, retardam ou previnem a oxidacdo de substratos. O
acido ursolico apresenta atividades anti-inflamatéria, antioxidante, antitumoral e acdo inibidora de enzimas
responséveis pelo envelhecimento cutdneo. Além disto, foi verificado que o &cido ursolico é capaz de
prevenir o aparecimento de rugas, inibir a acdo de enzimas que degradam as proteinas estruturais da pele.
Obijetivo: Determinar a solubilidade, atividade antioxidante e inibicdo da enzima tirosinase pelo &cido
ursolico. Metodologia: Para o teste de solubilidade foi pesado 10 mg de acido ursolico e adicionados
volumes crescentes de solvente. A avaliacdo da atividade inibidora de tirosinase foi realizada em placas de
96 pocos que foram adicionados 80 uL da solucdo de acido ursélico em diferentes concentragoes, 45 pul de
solucdo de L-dopa e 25 pL de solugdo de tirosinase, em todas as solugdes utilizou-se tampéo fosfato pH 6,8
como solvente. Ap6s 30 minutos, os valores de absorbancia foram analisados em leitor de placas a 490 nm.
Os testes de DPPH e ABTS foram realizados para avaliar a atividade antioxidante do &cido ursélico. No teste
de DPPH foram pipetados volumes crescentes de acido ursélico e decrescentes de dgua e 2 ml em cada tubo
de solugéo estoque de DPPH, apo6s 30 minutos foi feita a leitura da absorbancia a 515nm. Para o teste de
ABTS foi preparada uma mistura de persulfato de potassio com uma solucdo estoque de ABTS que foi
mantida a temperatura ambiente por 16h em frasco ambar. Apds esse tempo uma aligquota da mistura foi
diluida em etanol com absorbancia de 1,0 + 0,2 que foi transferida para 11 tubos de ensaio tendo cada um
2ml, além disso foram pipetados volumes crescentes de acido ursélico e decrescentes de dgua. Em seguida,
foi feita a leitura da absorbéncia. Resultados e discusséo: O resultado do teste de solubilidade foi que o
acido ursdlico é pouco soltvel em etanol, praticamente insoltivel em agua e ligeiramente solivel em metanol
e DMSO. No teste de tirosinase 0s pocos apresentaram uma coloragdo do castanho ao branco conforme a
concentracgdo de 4cido foi aumentando, foi obtido 1Cs0=0,337, logo o acido ursolico inibe a enzima tirosinase.
No teste de DPPH houve alteracdo de coloracdo de violeta para amarelo-claro conforme o aumento da
concentragdo do &cido ursolico, apos a construgdo da curva analitica foi obtido I1Cso = 235,610. No teste de
ABTS houve alteracdo de coloracdo de verde escuro para verde claro conforme o aumento da concentracéo
do &cido ursolico, apds a construcéo da curva analitica foi obtido IC50 = 107,169. Os resultados dos testes
DPPH e ABTS indicam que o acido ursélico apresenta atividade antioxidante. Concluséo: Pode-se concluir
gue o acido ursolico apresenta atividade antioxidante e é capaz de inibir a enzima tirosinase, podendo assim
atuar em marcas de expressao causadas pelo envelhecimento.

Palavras-chave: acido ursélico, atividade antioxidante, inibi¢do da tirosinase.
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FM. Desenvolvimento de hidrogéis termo responsivos de goma gelana/polaxamero 407

Andressa Maria Pironil, Camila Fernanda Roderoz, Fernanda Isadora Boniz, Liliane Neves Pedreiroz,
Marlus Chorilli?.

Lcentro Universitério de Araraquara/UNIARA, Araraquara-SP.
®Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas/fUNESP, Araraquara-SP.

Introducdo: A utilizacdo de veiculos baseado em dispersdes poliméricas com propriedades bioadesivas e
capacidade de geleificacdo in situ para liberacdo de farmacos representa uma estratégia importante para
otimizacdo da administracdo de farmacos de uso tdpico. O polaxdmero 407 (PLX) é um copolimero ndo
i6nico [poli (6xido de etileno)- poli(6xido de propileno)- poli(6xido de etileno)] que tem sido muito utilizado
na area farmacéutica, em funcdo da sua capacidade de exibir, em meio aquoso, estruturas micelares que
podem ser convertidas na forma de gel, de maneira reversivel em funcéo da temperatura. A goma gelana
(GG) é um polissacarideo aniénico, obtido por meio da fermentacdo aerébica do microorganismo
Sphingomonas elodea, cuja estrutura é composta por unidades repetidas de tetrassacarideos (-1,3-D-glicose,
B-1,4-D-acido glicurénico, B-1,4-D-glicose ¢ a-1,4-L-ramnose) e dois grupos substituintes acil (L- gliceril e
acetil). Este biopolimero possui alta capacidade de retencdo de agua, biocompatibilidade e importantes
propriedades bioadesivas que o transformam em um material promissor para utilizagcdo no desenvolvimento
de sistemas de liberacdo de farmacos. A associacdo da GG com o PLX pode formar hidrogéis termo
responsivos com propriedades bioadesivas capazes de prolongar a permanéncia do farmaco no local de acéo
sem dificultar a aplicacdo do produto. Objetivo: Desenvolver hidrogéis de GG/PLX para obtencdo de
sistemas termo responsivos de liberagdo de farmacos para uso tépico. Metodologia: Inicialmente, foram
preparadas em agua purificada, dispersdes poliméricas de GG nas concentracGes (p/v) de 1; 0,5; 0,1; 0,08 e
0,05% sob agitacdo magnética de 400 rpm & 80°C por 20 minutos e dispers@es de PLX nas concentracfes de
16, 20 e 32% (p/v) sob agitacdo constante em banho de gelo. Em seguida, a dispersGes de PLX foram
vertidas sob a dispersdes de GG, sob agitacdo magnética de 400 rpm por 10 minutos & temperatura ambiente.
Posteriormente os hidrogéis ap6s serem obtidos foram submetidos a temperatura de 37°C em banho maria.
Resultados e discussdo: Os hidrogéis obtidos nas concentragdes (p/v) de GG 0,05 e 0,08% e de PLX 16, 20
e 32% visualmente parecem apresentar a capacidade de sofrer transicdo de fase sol-gel & temperatura
préxima a 37°C, porém para determinagcdo da temperatura de transicdo de fase sol-gel é necessario a
realizacdo de medidas de viscosidade em redmetro rotacional. Além disso, foi possivel observar que a
medida, em que se aumentou a concentracdo de GG no hidrogel foi reduzida a capacidade termo responsiva
do PLX. Concluséo: Os hidrogéis termo responsivos foram obtidos com sucesso nas concentragdes p/v de
GG (0,05 e 0,08%) e de PLX (16, 20 e 32%).

Palavras-chave: hidrogéis, polaxdmero, goma gelana.
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FM. Influéncia do método de preparo na eficiéncia de encapsulacdo do farmaco e nas propriedades
fisico-quimicas de nanoparticulas lipidicas sélidas contendo resveratrol

Andressa Tardim Cruzl, Roberta Balansin Rigonl, Marlus Chorilli*,

YFaculdade de Ciéncias Farmacéuticas de Araraquara, Universidade Estadual Paulista "Julio de Mesquita
Filho".

Introducgdo: As nanoparticulas lipidicas s6lidas (NLS) séo dispersdes formadas por particulas de tamanho
nanométrico, que apresentam uma matriz composta por lipideos solidos, de alta tolerancia fisioldgica.
Existem varios estudos demonstrando os beneficios do resveratrol (RES) para o tratamento de desordens
cuténeas. Porém, outros deles demonstram sua baixa biodisponibilidade via oral em humanos, o que pode ser
contornado pela sua adminstracdo topica mediada pelas NLSs. Objetivo: Avaliar a influéncia de diferentes
metodologias de producdo das NLSs nos parametros fisico-quimicos e na eficiéncia de encapsulagdo de RES.
Metodologia: No preparo das NLS ambas as fases, oleosa e aquosa, foram aquecidas a 70°C. A fase oleosa,
composta por acido estearico (AE), fosfatidilcolina de soja (FS) e etanol, acrescida ou ndo de RES, foi
dispersa na fase aquosa, a qual continha poloxamer 407 (P407), glicerina (GLI), polissorbato 80 (T80) e 4gua
Milli-Q, sendo as formulagdes denominadas F1 e F1.RES. A pré-emulsdo formada foi dispersa utilizando
agitador magnético ou Ultra Turrax a 11.000 ou 24.000 rpm, durante 2 min e depois sonicadas por 20
minutos (18,75 pm de amplitude, e 14-19 W de poténcia). As formulagdes foram centrifugadas a 3500 rpm,
por 10 minutos, para a eliminacdo do titanio, e analisadas em relacdo ao pH, condutividade, potencial zeta,
diametro hidrodindmico médio e eficiéncia de encapsulacdo, no momento do preparo e 24 horas. Para a
eficiéncia de encapsula¢do, uma membrana de acetato de celulose com poro de 0,45 pum foi colocada em um
tubo de centrifugacdo de 15m, que continha 13mL de solucdo etanol:dgua (1:1), formando um
compartimento doador, onde colocou-se 300 pL de formulagdo. Os tubos foram centrifugados por 1 hora a
5.000 rpm. Ap6s, 1mL da solugdo do compartimento receptor foi diluida com 1 mL da solucdo de
etanol:agua (1:1) para a analise em espectro UV com comprimento de onda de 306nm. Resultados e
discussdo: Os métodos de preparo ndo influenciaram nos parametros pH e polidispersidade das formulacdes.
No entanto, observou-se influéncia nos parametros condutividade, potencial zeta, didmetro hidrodindmico e
eficiéncia de encapsulagéo para as formulacGes, com excecdo do didmetro hidrodindmico para a F1.RES. O
preparo com agitador magnético promoveu manutencdo da condutividade e do potencial zeta ap6s 24h. Ao
utilizar o Turrax a 24.000 rpm observou-se uma estabilidade referente ao diametro hidrodindmico do
sistema, que se manteve o mesmo ap6s 24 horas do preparo. Além disso, esta metodologia proporcionou um
aumento na eficiéncia de encapsulacdo de aproximadamente 20% na eficiéncia de encapsulacdo. Concluséo:
O método de homogeneizagdo da pré-emulséo influencia a eficiéncia de encapsulagdo das formulagdes e o0s
parametros fisico-quimicos analisados, sendo o método por Turrax a 24.000 rpm 0 que promoveu maior
eficiéncia de encapsulagéo do RES.

Palavras-chave: Nanoparticulas lipidicas solidas, eficiéncia de encapsulagdo, resveratrol.
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FM. A experiéncia da Gestéo Integral da Farmacoterapia (GIF)

Barbara Paes Miglioli da Matal, Beatriz Silva Uriasl, Patricia de Carvalho Mastroiannil.

1Departamento de Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus Araraquara,
UNESP.

Introdugdo: GIF propde um servico que identifique, previna e resolva a morbimortalidade associada ao
medicamento para melhores resultados, além de desenvolver habilidade e atitudes em seguimento
farmacoterapéutico nos estudantes de farméacia e farmacéuticos de Araraquara que atuam nas Unidades Basicas de
Saude e centros de referéncia. Objetivo: Avaliar a farmacoterapia de pacientes do Centro de Referéncia do Idoso
de Araraguara (CRIA). Metodologia: Seguindo proposta da GIF, o estudo foi conduzido com o objetivo de
avaliar a necessidade, efetividade, seguranca e adesdo a medicacdo através do método Pharmacist’s Workup, que
é dividido em: 1-Avaliacdo Inicial, que analisa a farmacoterapia do paciente e detecta os Problemas Relacionados
ao Medicamento (PRM) potenciais ou reais; 2-Plano de Cuidado, estabelecendo metas de cuidado, acordadas com
0 paciente ap6s a identificacdo dos PRM; 3-Avaliacdo Final, monitorando se as metas foram atingidas, se os
problemas foram resolvidos ou amenizados, e se ndo foram identificadas novas necessidades farmacoterapéuticas.
O método foi submetido para o Comité de Etica e Pesquisa (CEP) e ap6s a aprovacéo, pelo n® do parecer 129.136
e CAAE n° 08172112.0.0000.5426, foi implementado no CRIA. Os 6 pacientes atendidos foram indicados ao
servico pelos profissionais do local, assinaram um termo de consentimento livre e esclarecido sobre o trabalho a
ser realizado e foram acompanhados por 2 graduandas e

1 mestrando (farmacéutico responsavel) junto a professora vinculada ao projeto. Resultados e discussao:
Dentre os relatos, foram encontrados 17 PRM de adeséo, 4 PRM de seguranca, 1 PRM de efetividade e 2
PRM de necessidade. Foram realizadas intervengdes educativas para resolver os PRM de adesdo, resolvendo
7 deles. Os PRM de necessidade foram resolvidos por meio de informes ao médico. Houve melhora parcial
da inefetividade pois se tratava de paciente com neuropatia e com intervengdes ndo farmacoldgicas, como
alteracdo da alimentacdo, foi relatado queda na frequéncia e intensidade da dor. A n&do solugdo dos outros
PRM deve-se a interrupgdo temporaria do servi¢o por falta de farmacéutico na equipe multidisciplinar do
CRIA. Conclusdo: E importante frisar que nem sempre o vinculo entre Universidade e Sociedade ocorre da
forma que propomos: nos 6 meses de atendimento encontramos diversos desafios em relacdo a estrutura
fisica dos atendimentos, bem como a interrupcdo do projeto devido desligamento do aluno de mestrado. O
ideal seria que houvesse, por parte da Prefeitura, a contratacdo de farmacéuticos clinicos nos principais
pontos de assisténcia especializada, como o CRIA, de forma que as alunas de graduacdo participantes do
projeto (e outros alunos com interesse na area clinica) pudessem participar da construcdo de um solido
servico de acompanhamento integral do paciente que, ao ser continuo, demonstraria uma grande efetividade
na resolucdo de PRM, livrando o sistema publico de salde de eventuais problemas maiores, sendo
ferramenta eficaz para o planejamento basico em satde primaria.

Palavras-chave: Atencdo Farmacéutica, idosos, farmacoterapia.
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FM. Validacdo de método para quantificagdo de cefazolina sédica em pé liofilizado para solucéo
injetavel por espectrofotometria na regido do visivel

Barbara Sau Rechelol, Felipe Hugo Alencar Fernandesl, Hérida Regina Nunes Salgadol.

1Departamento de Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus de Araraquara,
UNESP.

Introducéo: Cefazolina sodica (CFZ) é um agente antimicrobiano B-lactdmico, disponivel comercialmente
nas formas farmacéuticas de pé liofilizado para solucdo injetavel e solucdo oftdlmica. Mesmo com espectro
tipico de uma cefalosporina de primeira geracdo, ou seja, eficaz contra bactérias Gram positivas, ela se
sobressai por demonstrar atividade contra algumas espécies de Enterobacter, além de poder ser administrada
com menor frequéncia devido a meia-vida mais longa. Na literatura, diversos métodos analiticos para
quantificagdo de CFZ sdo preconizados, contudo, nenhum método por espectrofotometria na regido do
visivel foi relatado. Esta técnica analitica é reconhecida pelas vantagens relacionadas ao seu uso, como
simplicidade, facilidade e reprodutibilidade, além de, com a escolha adequada dos reagentes, ndo prejudicar
0 meio ambiente, sendo utilizada principalmente no controle de qualidade das industrias farmacéuticas, que
exigem rapidez e confiabilidade nos resultados. Objetivo: Desenvolver e validar método de baixo custo por
espectrofotometria na regido do visivel para quantificacdo do teor de CFZ em po liofilizado para solucéo
injetavel. Metodologia: Foi realizada varredura na faixa de 400-800 nm para identificacdo do comprimento
de onda mais adequado para o desenvolvimento e validacdo do método proposto. A seletividade do método
foi feita pela comparacédo da varredura da matriz de analise sem a presenca da substancia de interesse (CFZ)
e na presenca dela. Em seguida, preparou-se a curva de Ringbom com 25 pontos para demonstrar a faixa de
concentracdo onde o método obedecesse a linearidade. A exatiddo foi determinada pelo método de adicdo, no
gual uma quantidade conhecida de substancia de referéncia foi adicionada a amostra e posteriormente
recuperada. A precisao foi calculada através de ensaios de repetibilidade e precisdo intermediéria. Os limites
de deteccdo e quantificagdo foram matematicamente calculados, de acordo com equagfes descritas na
literatura. A robustez foi determinada através da comparagédo dos teores obtidos, variando-se 0 comprimento
de onda. O estudo foi realizado em espectrofotdmetro UV-Vis Shimadzu, modelo UV 1800, utilizando
cubetas de quartzo de 1 cm de caminho éptico. Foram utilizados &gua purificada, solucdo tamponante
carbonato de sddio e, como corante, o reagente Folin-Ciocalteau. Resultados e discussdo: A varredura
mostrou que 767 nm foi o comprimento de onda mais adequado para o desenvolvimento e validagdo do
método, uma vez que se obteve a maior absorbéncia e ndo foi observada interferéncia na analise da matriz
sem a substéncia de interesse. A curva de Ringbom determinou que a faixa de concentragdo entre 32-92
Hg/mL obedece a linearidade, com R2= 0,9993 e limites de deteccdo e quantificagdo de 1,45 e 4,38 pg/mL,
respectivamente, caracterizando a possibilidade de quantificar CFZ pelo método proposto. Recuperagdo
média de 100,58 %, comprovando sua exatiddo; teor de 100,24 %; precisdo com desvio padrdo relativo de
1,33% para repetibilidade e 0,88% para precisdao intermedidria, valores em conformidade com a legislagdo
vigente. Conclusdo: O método mostrou-se linear, preciso, exato e robusto. Demonstrou teor coerente com a
literatura, assim como os limites calculados matematicamente. Portanto, os resultados demonstraram que o
método pode ser aplicado na analise de CFZ nesta forma farmacéutica.

Palavras-chave: cefazolina sédica, controle de qualidade, Folin-ciocauteau.
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FM. Papel do dimorfismo sexual da dopamina no comportamento tipo-ansioso e exploratorio motor de
camundongos

Beatriz Campos Codol, Muiara Aparecida Moraesl, Laila BIanc—Arabel, Bruno Rezende Souzal.

1Nl’JcIeo de Neurociéncias, Instituto de Ciéncias Biologicas, UFMG.

Introducéo: A dopamina (DA) é um neurotransmissor catecolinérgico associado a varias fungdes cognitivas,
como atencdo, memoria de trabalho, sistema de recompensa, comportamento motor, entre outros. Alteracdes nas
vias dopaminérgicas estdo relacionadas a diversos transtornos neuropsiquiatricos, como esquizofrenia, Transtorno
de Déficit de Atencao e Hiperatividade (TDAH) e Transtorno de Ansiedade Generalizada (TAG). Os receptores
dopaminérgicos estdo divididos em duas familias: D1 e D2. Variagbes nos receptores D2 estdo associadas a
depressao e transtornos de ansiedade. Ha evidéncias que demonstram diferengas na sintese pré-sinaptica de DA
em machos e fémeas. Além disso, administracdo de estrogénio afeta os terminais pré-sinapticos dopaminérgicos
no estriado, estimulando a liberacdo de DA. Estudos demonstram uma prevaléncia de homens portadores de
TDAH, enquanto apontam uma prevaléncia de mulheres portadoras de TAG. Porém, pouco se sabe sobre o
dimorfismo sexual na resposta dopaminérgica envolvida no comportamento motor e comportamento ansioso.
Objetivo: Analisar os efeitos do tratamento agudo com L-DOPA no comportamento exploratério motor e
comportamento tipo ansioso de camundongos fémeas e machos. Metodologia: Foram utilizados camundongos
Swiss de 4 semanas. Os animais foram separados em quatro grupos: naive (sem tratamento), tratamento com
salina, tratamento com 10mg/kg L-DOPA + 5mg/kg de Benzerazida e tratamento com 50mg/kg L-DOPA +
25mg/kg de Benzerazida, todos divididos em machos e fémeas. 30 minutos ap6s as inje¢des, 0s animais foram
submetidos ao teste do labirinto de cruz elevado (LCE) durante 5 minutos e depois ao teste de campo aberto
(TCA), durante 20 minutos. No LCE, analisou-se o nimero de entradas e tempo gasto nos bragos abertos, nimero
de rearings e dippings. No TCA, a porcentagem de tempo no centro, total de rearings e distancia total percorrida.
Todos os dados foram analisados utilizando One Way ANOVA, para dados paramétricos, e One Way ANOVA on
Ranks, para dados ndo paramétricos. Utilizou-se teste de Bonferroni e as diferencas foram consideradas
estatisticamente significantes quando p<0.05. Resultados e discussdo: TCA: observou-se que o tratamento com
L-DOPA alterou o comportamento motor somente de camundongos fémeas. As fémeas tratadas com 50mg/kg de
L-DOPA apresentaram reducdo do nimero de rearings e da distancia total percorrida. Ainda assim, o grupo
tratado com L-DOPA ndo alterou o tempo gasto no centro da arena. LCE: As fémeas tratadas com 50mg/kg de L-
DOPA apresentaram diminui¢do no nimero de dippings, rearings e entradas no braco aberto. Quanto aos machos,
0s grupos tratados com 50mg/kg de L-DOPA apresentaram uma reducéo no nimero de entradas no brago aberto e
tendéncia a diminuicdo no ndmero de dippings, apesar de ndo significativa. Nenhum tratamento alterou o tempo
gasto no brago aberto, tanto em machos, como fémeas. Conclusdo: Esses resultados sugerem que ha um
dimorfismo sexual nas respostas motoras e tipo ansioso ligado a DA. Ainda assim, sd0o necessarios mais estudos
para entender os mecanismos moleculares e bioquimicos envolvidos nessa regulagéo.

Palavras-chave: Dopamina, dimorfismo sexual, ansiedade.
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FM- Desenvolvimento e caracterizacdo de nanoparticulas de éxido de zinco com superficie modificada
para futura aplicacdo como agente antimicrobiano

Bruna Lallo da Silval, Leila Aparecida Chiavacci.l, Rosemeire Cristina Linhari Rodrigues Pietro’.

1Departamento de Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas de Araraquara —
UNESP.

Introducdo: O aumento da resisténcia microbiana é uma preocupac¢do mundial sendo objeto de muitos
estudos sobre antimicrobianos. Dessa forma, torna-se necessario o desenvolvimento de novos sistemas
capazes de combater infec¢bes. Os Oxidos metélicos, como 6xido de zinco sdo utilizados como agentes
antimicrobianos inorganicos. Devido ao tamanho reduzido, as nanoparticulas de ZnO (NpsZnO) podem ser
utilizadas para combater infeccdes frente a grande diversidade de patdgenos, entre eles: Escherichia coli;
Staphylococcus aureus e Candida albicans. No entanto, as caracteristicas fisico-quimicas das nanoparticulas
podem interferir no efeito antimicrobiano. Objetivo: O objetivo desse trabalho é desenvolver suspensdes e
p6s de NpsZnO com tamanho controlado e superficie modificadas para posterior estudo sobre a influéncia
dos parametros fisico-quimicos como o tamanho das nanoparticulas e do modificador de superficie na
atividade antimicrobiana de NpsZnO. Metodologia: As NpsZnO foram preparadas pelo processo sol-gel de
acordo com a metodologia proposta por Spanhel e Anderson (1991) com modificacdo da razdo de hidrélise
para controle do tamanho das Nps seguida de adi¢cdo do modificador de superficie 3- (Glycidyloxypropyl)
trimethoxysinalane (GPTMS). Apds a obtencdo das suspensdes e dos pds a estrutura das NpsZnO foram
caracterizadas por técnicas de espectroscopia UV-Vis, espalhamento de raio-X a baixo angulo (SAXS),
difracdo de raio-X (DRX) e andlise termogravimétrica (TG) seguida por tratamento térmico em mufla.

Resultados e discussdo: A técnica de SAXS permitiu selecionar a razdo de hidrélise [OH] /[Zn2+]=1.0 da
amostra dispersa em agua contendo GPTMS, a qual apresentou um raio de giro na regido de Guinier de
3,572 nm e o raio de esfera de 2,899 nm. A espectroscopia UV-vis possibilitou calcular o tamanho das
nanoparticulas, que foi de 2,9 nm e 5,32 nm para menor e maior tempo de reacdo, respectivamente. As
suspensdes coloidais das NpsZnO armazenadas no freezer permaneceram estaveis por 62 dias, no entanto,
um leve deslocamento no comprimento de onda foi observado para a suspensdo armazenada em temperatura
ambiente. Os picos encontrados na difragdo de raio-X correspondem a fase hexagonal do ZnO com estrutura
de wurtzite. A analise termogravimétrica mostrou a perda de massa das NpsZnO puras e modificadas com
GPTMS. Dessa forma, houve a selecdo da temperatura para realizar o tratamento térmico com a finalidade de
retirar todo o residuo organico e aumentar a cristalidade das particulas. Conclusdo: Pode-se comprovar a
obtencdo das NpszZnO. A modificagdo da superficie pela ligacdo das nanoparticulas com GPTMS permitiu
sua dispersdo em agua. A avaliacdo do tamanho das nanoparticulas por meio da técnica de UV-vis mostrou
que o tempo de reacdo influenciou no tamanho das NpsZnO formadas. As variagdes de tamanho das
nanoparticulas podem influenciar na atividade antimicrobiana que posteriormente sera testada.

Palavra-Chave: nanoparticulas de 6xido de zinco, modificag&o de superficie, caracterizacao fisico-quimica.

Apoio financeiro: CAPES.
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FM. Avaliacdo do perfil de textura de sistemas precursores de cristais liquidos contendo
ergosterol como fase oleosa

Camila Fernanda Roderol, Andressa Maria Pironiz, Marlus Chorillil.

1| aboratério de Farmacotécnica e Tecnologia Farmacéutica/ Faculdade de Ciéncias
Farmacéuticas, UNESP, Araraquara-SP.

2Centro Universitario de Araraquara/UNIARA, Araraguara.

Introducéo: A incorporacdo de farmacos em sistemas liquido-cristalinos mucoadesivos (SLCM)
para administracdo em mucosas, como a vaginal pode ser uma estratégia interessante, de forma a
potencializar a acdo do farmaco, bem como se obter uma maior permanéncia da formulagéo no local
de acdo, evitando o processo do efeito de primeira passagem causado pela administragdo na via
convencional (oral). Objetivos: Desenvolver SLCM para administracdo vaginal e caracteriza-los
empregando a andlise de textura. Metodologia: Obteve-se um diagrama de fases com diferentes

proporcdes de acido oleico e ergosterol 5:1 na fase oleosa (FO), Procetyl® AWS como tensoativo (T)
e dispersdo polimérica de quitosana 1% como fase aquosa (FA). Foram selecionados para os testes
os pontos F13 contendo 30% FO, 40% T, 30%FA e F19 contendo 40% FO,30% T e 30% FA. O
perfil de textura foi avaliado na presenga de muco vaginal artificial (MA). As formulagfes F13 e F19
(12g) com 50% e 100% de MA foram transferidas para tubos de centrifuga conicos e centrifugadas
por 5 minutos a 4000rpm para eliminacdo de bolhas de ar. A sonda analitica adentrou nas amostras a
37°C, com uma velocidade de compressdo e retorno a superficie de 0,5mm/s. Ap6s a primeira
entrada da sonda na amostra, depois de um periodo de repouso (5s) realizou-se, nas mesmas
condi¢des, uma segunda compressdo (n=5). Foram obtidos parametros, tais como compressibilidade,
adesividade, dureza e coesdo. Resultados e discusséo: Para F19 com 50% de MA se obteve 129mN
indicando um ganho no nivel organizacional das mesofases e ao adicionar 100% de MA uma perda
da capacidade do sistema em manter a organizacdo. Para F13, observou se que a dureza foi 144 e
180mN para 50% e 100% de MA, respectivamente, mostrando que obteve bons valores para
aplicacdo na mucosa. Ja os valores de compressibilidade para F13 e F19 foram de 116 e 106 mN.s
respectivamente. Mais uma vez a F19 apresentou um aumento de 956mN.s ao adicionar 50% de MA,
porém um decréscimo no valor de 442mN.s ao adicionar 100% de MA, indicando perda da
capacidade de retengdo. Para F13, obteve-se valores de compressibilidade de 905 e 1270mN.s para
50% e 100% de MA, respectivamente, mostrando um aumento gradativo na compressibilidade ao
aumentar a concentragdo de MA. Na adesdo, tanto para F19 quanto F13 ocorreu um aumento de 494
e 340mN.s para a F19, 402 e 1060mN.s para F13 nas concentracdes de 50% e 100%,
respectivamente, porém para F19, ao adicionar 100% de MA, ocorreu uma perda de adesividade
devido a desestabilizacdo do sistema e diminuicdo do nivel organizacional das mesofases. Para a
coesdo, com o0 aumento da concentracdo de MA 50% e 100%, observou-se aumento das forcas
coesivas nos valores de 0,75 e 0,7918 para F19 e 0,6806 e 0,7992 para F13, respectivamente, mais
uma vez mostrando o nivel das mesofases do cristal liquido. Conclusdo: Os resultados sugerem que
as formulagBes testadas apresentaram propriedades adesivas, 0 que sugere que podem ser utilizadas
como plataforma para administracdo vaginal de farmacos.

Palavra-chave: sistema liquido-cristalino, adesao, perfil de textura.

Apoio financeiro: Capes.
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FM. Validacdo de metodologia analitica para quantificacdo de nicotinamida e acido ascorbico em
emulséo

Camila Jandira Martinsl, Caroline Magnani Spagnoll, Marcos Antonio Corréal, Vera Lucia Borges Isaacl,
Ana Carolina Kogawal, Hérida Regina Nunes Salgado™.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducdo: O estresse oxidativo ocorre quando ha desequilibrio entre a producdo de radicais livres e as
defesas antioxidantes, com maior gquantidade de oxidantes, o que esta relacionado com danos lipidicos,
proteicos e genéticos, como consequente variedade de doencas humanas, além do processo de
envelhecimento. Alguns produtos naturais antioxidantes podem auxiliar na defesa enddgena para eliminagédo
destes oxidantes, como & o caso de cosméticos com nicotinamida e vitamina C. A nicotinamida, uma das
formas da vitamina B3, é precursora de NADPH e NADH, sendo este um potente redutor, tendo capacidade
antioxidante. A vitamina C, devido ao seu poder redutor, protege a célula contra a oxidacdo no meio aquoso.
Para o controle de qualidade no ambito da industria farmacéutica e cosmética é essencial o desenvolvimento
de metodologias que quantifiguem farmacos em matérias-primas e produtos acabados. Procedimentos de
validagdo s&o requeridos no desenvolvimento de métodos analiticos para que a aplicacdo das técnicas de
quantificagdo e os resultados apresentem fidedignidade. Objetivo: Desenvolver e validar um método
analitico que quantifique acido ascorbico e nicotinamida, além de aplicad-lo em emulsdo contendo os dois
ativos. Metodologia: Adotou-se fase mével contendo 0,01% de &cido trifluoracético em égua, coluna RP18
(XDB, 4,6 x 250 mm, 5 um, Waters), injecdo de 20 pL, vazdo de 1,7 mL/min, absorbancia de 254nm,
corrida de 5 minutos, para avaliacdo dos parametros necessarios para a validacdo, sendo linearidade,
especificidade, precisdo, robustez e exatiddo. Resultados e discussdo: Para linearidade, fez-se uma curva
analitica com as concentragdes entre 20 ¢ 80 pg/mL a partir das areas de trés curvas analiticas que, para o
acido ascorbico, resultou % = 0,9991 e, para a nicotinamida, r> = 0,9999. Na especificidade, ndo foram
obtidos picos concomitantes com os de &cido ascérbico e nicotinamida, portanto, sem interferentes. A
precisdo pela repetibilidade com mesmo analista, para o acido ascorbico, obteve desvio padrdo de 3,6% e,
para a nicotinamida, 3,7%. J& a precisdo entre analistas, para o &cido ascorbico, demonstrou desvio padrao de
4,5% para o segundo analista e, para a nicotinamida, o desvio padréo foi de 2,2%, o que resulta no teste F
sem diferenca significativa entre os valores de absorbancia encontrados entre os dois analistas, além de Pvaior
0,25 para o acido ascorbico e 0,14 para a nicotinamida, provando a precisao do método proposto. A exatidao
foi avaliada com adicdo de padrdo para determinar o teor de amostras com concentra¢@es pré-determinadas e
0s resultados demonstraram que 0 método é exato, pois a media de recuperagdo para o acido ascorbico foi de
100,52 e de 100,03 para a nicotinamida, além de variacGes menores do que 5%, o que significa concordancia
entre as concentragOes teoricas e experimentais. A robustez foi analisada com variacdo da vazdo da fase
movel, volume de injecdo e fonte da &gua da fase movel, obtendo-se desvios padrdes menores do que 5%.
Conclusdo: O método desenvolvido atendeu aos parametros para que fosse validado e quantificasse acido
ascarbico e nicotinamida.

Palavras-chave: Acido ascorbico, nicotinamida, validacio.
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FM. Avaliagdo da extragdo de acido clavulanico utilizando Sistemas Aquosos Bifasicos compostos por
PEG-600, NaPA-8000 e [Ch]CI

Camila Logesl, Valéria Carvalho dos Santos Ebinumal, Jorge Fernando Brandéo Pereira’,

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas de Araraquara, UNESP.

Introducdo: O &cido clavulanico (AC) é um composto B-lactamico produzido como metabdlito secundario
pela bactéria Streptomyces clavuligerus, sendo utilizado na industria farmacéutica em associacdo as
penicilinas e cefalosporinas com o intuito de ampliar o espectro de acdo destes antibidticos. A producao,
extracdo e purificacdo deste composto oferecem grandes desafios para sua producdo industrial devido a
instabilidade intrinseca da molécula. Desta forma, pretendeu-se aplicar a metodologia de Sistemas Aquosos
Bifasicos (SABs) compostos por polimeros e sais para promover a extracdo do AC. Objetivo: Avaliar a
eficiéncia de SABs compostos por polietilenoglicol (PEG-600), poliacrilato de sédio (NaPA-8000) e cloreto
de colina ([Ch]CI) na particdo de AC comercial. Metodologia: Foram utilizados seis SABs constituidos por
PEG-600, NaPA-8000 e [Ch]CI, nas seguintes composi¢Ges massicas (m/m): 1) 15% PEG + 15% NaPA +
1% [Ch]CI + 10% solugdo AC + 59% H:0; 2) 15% PEG + 15% NaPA + 3% [Ch]CI + 10% solucdo AC +
57% H-0; 3) 15% PEG + 15% NaPA + 5% [Ch]CI + 10% solu¢do AC + 55% H:0; 4) 25% PEG + 15%
NaPA + 1% [Ch]CI + 10% solucdo AC + 49% H20; 5) 25% PEG 600 + 15% NaPA 8000 + 3% ChCI + 10%
solugdo AC + 47% H20 e 6) 25% PEG + 15% NaPA + 5% [Ch]CI + 10% solu¢do AC + 45% H:0. A
solucdo aquosa de AC foi obtida através da maceracéo e posterior filtragdo do farmaco Clavulin®. Os SABs
foram preparados em triplicata em tubos de vidro graduados de 15mL, com massa total de 5g. Ap6s a
preparacdo dos sistemas, estes foram homogeneizados a 8 rpm durante 5 min, e posteriormente,
acondicionados em banho termostatizado a 25°C durante 15 min e centrifugados a 2370g em temperatura
ambiente durante 5 min. Apdés a centrifugacdo, as fases foram separadas e o AC foi quantificado em cada
uma das fases por reacdo com o composto imidazol e leitura em espectrofotdmetro a 312nm. As
concentragdes de AC permitiram avaliar a recuperacdo deste de acordo com os parametros: Coeficiente de
Particdo (K) e Eficiéncia de Extragdo (EE). Resultados e discussdo: Os resultados da quantificacdo
demonstraram que em todos 0s SABs 0 AC se concentrou na fase topo (rica em PEG-600). Os valores de K
aumentaram com o aumento da concentracdo de [Ch]CI de 1% para 3% (K= 4,7£1,5; 9,5+1,5; sistemas 1) e
2), respectivamente), porém numa concentracdo de 5% o valor de K apresentou uma redugdo (K= 6,9+0,7
referente ao sistema 3). Em relacdo ao aumento da concentracdo de PEG-600, observou-se que este permitiu
um aumento de K (K= 20,4+2,9; 18,5£3,5; 10,9+3,6; SABs 4), 5) e 6), respectivamente) e da EE (EE =
95,3+0,6; 94,3+2,4; 89,8+1,5; sistemas 4), 5) e 6), respectivamente), constatando-se que 0 aumento da
concentracdo de PEG favorece a particdo do AC. Conclusédo: Os resultados obtidos demonstram que 0s
SABs estudados sdo viaveis para realizar a recuperagdo do AC na fase rica em PEG. Contudo, estudos
posteriores objetivando a extracdo de AC a partir de meios fermentados séo fundamentais para comprovar a
viabilidade dos SABs em processos industriais.

Palavras-chave: acido clavulanico, Sistemas Aquosos Bifasicos, extracao.

Apoio financeiro: Fapesp (Processo 14/16424-7), CAPES, PADC.
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FM. Desenvolvimento e caracterizagdo de sistemas liquidos cristalinos para aplicacdo topica de
tretinoina

Carina Goncalves da Silva?, Bruna Galdorfini Chiari Andréo?, Thalita Pedroni Formariz Pilon?.

1Centro Universitario de Araraquara — UNIARA.

Introducdo: O estudo de novos sistemas carreadores de farmacos, como os cristais liquidos, tem sido
crescente na &rea cosmética, uma vez que podem proporcionar alternativas terapéuticas modernas, com
caracteristicas desejaveis e efeitos colaterais reduzidos. Objetivo: O objetivo desse trabalho foi desenvolver
diagramas de fases, por meio da associacéo de Procetyl AWS®, como tensoativo, 6leo de semente de uva e 0

miristato de isopropila como fase oleosa e agua destilada como fase aquosa para a incorporacdo da tretinoina
e caracterizar os sistemas liquidos cristalinos. Metodologia: A metodologia utilizada para desenvolver

sistemas liquidos cristalinos foi o diagrama de fases. Dessa forma, ao tensoativo Procetyl AWS®, adicionou-
se 0 Oleo de semente de uva e o miristato de isopropila nas proporg¢des 1:1, 1:2 e 1:4 como fase oleosa e dgua
destilada como fase aquosa, esses componentes foram mantidos sob agitagdo constante a temperatura de
40°C com a finalidade de obter os cristais liquidos. A caracterizagdo fisico-quimica dos cristais liquidos foi
realizada nas formulagdes contendo e ndo contendo a tretinoina por meio de microscopia de luz polarizada e
somente nas formulagdes ndo contendo a tretinoina foi realizada a reologia. Resultados e discussao: Os
resultados do diagrama de fases mostraram que, a medida que se aumentou a proporcdo miristato de

isopropila em relagdo ao dleo de semente de uva e de tensoativo (Procetyl AWS®), 0 sistema tornou-se
transparente e com elevada viscosidade sendo caracterizado como cristal liquido (CL). Os estudos de
reologia dos cristais liquidos ndo contendo tretinoina demonstraram que as formulagdes comportam-se como
um sistema do tipo ndo-Newtoniano e tixotropico ou reopético. Ja os resultados das analises dos modulos de
estocagem G’ e de perda G’ mostraram que os cristais liquidos apresentam-se como sélidos elasticos,
constituidos de uma rede fortemente estruturada. Por fim, os resultados da analise de compliancia permitiu
avaliar que o aumento da proporcao de tensoativo diminuiu a elasticidade dos sistemas liquidos cristalinos,
tornando-os mais viscoelasticos. Os resultados das fotomicrografias de luz polarizada dos sistemas liquidos
cristalinos ndo contendo tretinoina mostraram a formagéo de estruturas anisotropicas, porém a incorporagéo
do farmaco influenciou no grau de estruturacdo desses sistemas, tornando-os mais organizados passando de
sistemas anisotropicos para isotrépicos com estruturas clbica e anisotrépicos com estruturas cristalinas.
Conclusao: Dessa forma, pdde-se concluir que foi possivel o desenvolvimento de sistemas liquido
cristalinos e a incorporagdo da tretinoina nos mesmos. Formulagfes com caracteristica tixotropica séo
desejaveis para produtos com indicacéo topica, pois ha uma tendéncia em melhorar a espalhabilidade sobre a
pele, aumentando a penetracdo do farmaco a medida que diminui a viscosidade. Portanto, esses sistemas
podem proporcionar uma alternativa de nanocosmeético para ser utilizado no tratamento da acne.

Palavras-chave: cristal liquido, reologia, microscopia de luz polarizada.
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FM. Aplicabilidade da Pediatric Trigger Toolkit para deteccdo de eventos adversos a medicamentos
em pacientes internados em Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica

Carolina Dagli Hernandezl, Patricia Sayuri Katayose Takahashiz, Nicolina Silvana Romano Lieber".

1Departamento de Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.
Hospital Universitario, USP.

3Departamento de Pratica de Saude Publica, Faculdade de Saude Publica, USP.

Introducéo: Os rastreadores sdo sinais encontrados no prontuario de pacientes que podem indicar a ocorréncia de
um evento adverso a medicamento (EAM). Eles incluem palavras-chave, exames laboratoriais alterados,
prescricao de medicamentos antidotos ou remogdo abrupta de um medicamento. O uso de rastreadores demonstrou
ser um método eficiente para detectar EAM. No entanto, hd poucos estudos sobre seu uso em pacientes
pediatricos, especialmente naqueles internados em Unidade de Terapia Intensiva (UTIP). O objetivo deste estudo
foi testar a aplicabilidade da Pediatric Trigger Toolkit, lista de rastreadores desenvolvida pelo Institute for
Healthcare Improvement (IHI), em pacientes internados em UTIP. Método: Antes do inicio do estudo, a lista de
rastreadores Pediatric Trigger Toolkit foi adaptada a lista de medicamentos padronizada pelo hospital. Os
prontuarios de pacientes internados em UTIP de um hospital secundario da cidade de Sao Paulo foram revisados
por um revisor primario e as suspeitas de EAM identificadas ap6s a revisdo foram discutidas com um revisor
secundario. Foram registrados 0s seguintes casos de EAM: 1) EAM detectados por rastreadores e 2) EAM
detectados durante a revisdo de prontuarios, mas ndo associados a rastreadores. Em seguida, foi realizada uma
analise baseada no calculo do valor preditivo positivo (VPP) de cada rastreador para verificar a aplicabilidade do
método. Resultados e discussdo: Foram analisados os prontuarios de 179 pacientes, a maioria do sexo masculino
(55,3%), com idade média de 37,4 £ 49,8 meses. Foram encontradas 69 suspeitas de EAM, das quais 47 foram
detectadas utilizando rastreadores e 22 foram encontradas durante a revisdo de prontuarios. Trés rastreadores
apresentaram um VPP de 0 (Vitamina K; Poliestireno de Calcio e TTPa > 100 segundos) e os rastreadores
Naloxona (75,0), Hipersedagdo/letargia/queda/hipotensdo (59,4), Difenidramina (50,0) e Erupcdo cutanea (50,0)
apresentaram os VPPs mais elevados. Conclusdo: A Pediatric Trigger Toolkit mostrou-se uma ferramenta util,
com deteccéo significativa de EAM em UTIP, aliada a revisdo de prontudrios. Ressalte-se que, para aumentar a
eficacia, a lista de rastreadores deve ser adaptada ao servi¢o onde serd utilizada, considerando-se também outros
medicamentos da lista de medicamentos padronizados do hospital e 0 VPP dos rastreadores testados.

Palavras-chave: farmacovigilancia, unidades de terapia intensiva pediatrica, efeitos colaterais e reacdes
adversas relacionados a medicamentos.

Apoio financeiro: Bolsa de Iniciagdo Cientifica FAPESP (Projeto 2014/08174-0).
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FM. Atividade de hidroximetilnitrofural em camundongos Balb/c infectados com cepa Bolivia de
Trypanosoma cruzi na fase crénica da doenca de Chagas

Caué Benito Scariml, Aline Rimoldi Ribeiroz, Jader de Oliveiraz, Jodo Avristeu da Rosaz, Jean Leandro dos
Santosl, Chung Man chin®.

1Departamento de Farmacos e Medicamentos — Lapdesf (Laboratério de Pesquisa e Desenvolvimento de
Farmacos), Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Universidade Estadual Paulista — UNESP.

2Departamento Ciéncias Biologicas, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Universidade Estadual Paulista—
UNESP.

Introducdo: A doenca de Chagas ou tripanossomiase americana, provocada pelo parasita hemoflagelado
Trypanosoma cruzi, € uma zoonose endémica que compde um dos maiores problemas de Salde Publica em
paises da América do Sul e Central, porém devido a globalizacdo, aumento do fluxo migratério, a doenca
avangou para outros paises como Estados unidos e alguns paises da Europa. Estima-se que haja
aproximadamente 5,7 milhGes de pessoas infectadas no mundo. Os farmacos aprovados para o tratamento da
doenca sdo o benzonidazol (BZN) e o nifurtimox, ambos ativos somente na fase aguda da doenca e
apresentam grandes efeitos secundarios indesejaveis. No Brasil, apenas 0 BZN esté disponivel na terapéutica.
Estudos realizados com hidroximetilnitrofural (NFOH) demonstraram que este composto possui atividade
anti- T.cruzi in vitro e in vivo, com baixa toxicidade em ensaios de mutagenicidade e DLso. Objetivo:
Realizar estudo da atividade de NFOH, ensaios in vivo em camundongos Balb/c, na fase cronica da doencga
de Chagas com a cepa Bolivia. Metodologia: Para a avaliagdo da atividade antichagasica in vivo foi

necessario o isolamento de cepas de T.cruzi (cepas Bolivia) bem como sua padronizagéo para o inoculo (102
formas tripomastigotas - via i.p.). A fase cronica da doenga foi confirmada apos trés exames parasitémicos
negativos em dias alternados. O tratamento iniciou-se apés a confirmagdo de todos os animais na fase cronica
da doenca de Chagas, e foi mantido por um periodo de 60 dias consecutivos. Foram estabelecidos quatro
grupos (n = 12): Grupo | controle positivo: soro fisiologico (NaCl 0,9%); Grupo Il: 150 mg/kg/dia de NFOH
(6,58x10'4g/mol); Grupo Ill: 60 mg/kg/dia de BNZ (2,29x10'4 g/mol); Grupo IV Controle negativo: soro
fisioldgico (NaCl 0,9%). Apbs o tratamento os animais foram induzidos a imunossupressdo utilizando
dexametasona (5 mg/kg/dia), via i.p., durante 14 dias. Durante 0 1°, 7° e 14° dias da fase de imunossupressao
todos os animais receberam andlises parasitémicas e xenodiagndstico (Triatoma dimidiata, Rhodnius prolixus
e Triatoma infestans), para investigacdo de formas livres de T.cruzi, indicando infec¢do ou auséncia de
infeccdo nos animais pds-tratamento. Resultados e discussdo: Durante a fase de imunossupresséo, no 14°
dia (parasitemia), foram encontrados parasitos no sangue de 50% dos animais, e no 7° e 14° dia
(xenodiagndstico), foram encontrados parasitos nas fezes de 50% e 25% dos Triatomineos, respectivamente,
do grupo controle positivo. Estes foram ausentes nos grupos tratados, bem como no controle negativo,
mencionando atividade dos compostos na fase cronica da doenga de Chagas impedindo reativagdo da mesma.
Conclusado: Ao final do experimento, ndo se observou formas tripomastigotas, apds imunossupressao, nos
grupos NFOH, BZN, sendo a reativacdo da doenca, encontrada apenas no grupo controle positivo.

Palavras-chave: Hidroximetilnitrofural (NFOH), doenca de Chagas, fase cronica.

Apoio financeiro: CAPES e CNPQ.
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FM. Acéo anti-inflamatoria do extrato etandlico e fracbes das folhas de Murraya paniculata L. Jack

Celia Magaly Casado Martl'nl, André Gonzaga dos Santosl, Rogério Cardoso de Castrol, Elaise Gongalves
Pierril, Karina Pereira Barbieril, Gabriela Brasil Roméol, Isabela Jacob Moro.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus Araraquara, UNESP.

Introducdo: Murraya paniculata L. Jack (Rutaceae) é uma arvore largamente utilizada nas Américas como
ornamental. Porém, esta espécie vegetal nativa da india é considerada medicinal na Asia e reconhecida por
suas propriedades adstringentes, estimulantes, analgésicas e anti-inflamatérias, entre outras. Diversos estudos
revelam a presenca de alcaloides, flavonoides, cumarinas e componentes do Oéleo essencial,
fundamentalmente, e as propriedades antibacterianas, antiflngicas, anti-inflamatérias e analgésicas tém sido
observadas em seus extratos. Objetivo: Avaliar a acdo anti-inflamatéria do extrato etanélico das folhas de
M. paniculata e de suas fracbes. Metodologia: O extrato etandlico (EEMp) foi submetido a separagdo
mediante extracdo em fase solida e tanto o extrato quanto as fragdes obtidas, foram analisados por
cromatografia em camada delgada (CCD) e cromatografia liquida de alta eficiéncia com deteccdo de arranjo
de diodo (CLAE-DAD). O extrato e as fragfes foram submetidos ao ensaio de edema de pata induzido por
carragenina em ratos de linhagem Wistar (CEUA - Parecer 14/2015); no primeiro ensaio foram avaliados
cinco grupos (n=6): Grupo controle negativo, Grupo controle positivo (Indometacina: 10 mg/Kg), Grupo
tratado | (EEMp: 100mg/Kg), Grupo tratado 1l (EEMp: 150mg/Kg) e Grupo tratado 11 (EEMp: 300mg/Kg).
No segundo experimento, seis grupos (n=6) foram avaliados: Grupo controle negativo, Grupo controle
positivo (Indometacina: 10 mg/Kg), Grupo tratado | (Fragdo 7-8), Grupo tratado Il (Fragdo 5-6), Grupo
tratado 111 (Fragdo 3-4) e Grupo tratado IV (Fracdo 1-2). O tratamento foi feito por gavagem e apds uma hora
0s animais foram submetidos & administracdo subplantar da carragenina e as espessuras das patas medidas a
0, 1h, 2h, 3h e 4h. Finalmente, os estdmagos de todos os animais foram analisados visualmente para avaliar a
presenca de lesdes. Resultados e discussdo: Os perfis cromatograficos avaliados por CCD e CLAE — DAD
mostraram semelhancas entre algumas das fragOes, as quais foram reunidas e utilizadas para o ensaio
farmacolégico. As dosagens do EEMp de 150 e 300 mg/kg de peso apresentaram o maior efeito anti-
inflamatdrio e 0 menor dano gastrico; em relagdo as fragGes, nenhuma apresentou diferenca significativa com
a indometacina (farmaco padréo), porém os menores valores de edema foram alcangados com a fragéo 7-8, a
qual ndo apresentou dano gastrico significativo. Concluséo: O extrato etanélico de M. paniculata e suas
fracbes mostraram evidéncias da atividade anti-inflamatdria através dos ensaios realizados e, também,
causaram menos efeitos deletérios sobre a mucosa gastrica quando comparados com a indometacina, porém
experimentos adicionais sdo necessarios para confirmar os resultados.

Palavras-chave: Murraya paniculata, fracionamento biomonitorado, atividade anti-inflamatoria.

Apoio financeiro: AUIP, PAEDEX, UNESP.
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FM. Desenvolvimento de sistema nanoestruturado contendo alginato de sddio

Cristiane Akemi Miyashirol, Jéssica Bernegossil, Marlus Chorilli*,

1Departamento de Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus de Araraquara,
UNESP.

Introdugdo: Os sistemas liquido-cristalinos (SLC) sdo amplamente estudados por sua capacidade de
incorporar farmacos e também por permitir a liberacdo controlada. Esses sistemas sdo formados,
essencialmente, por uma fase aquosa, fase oleosa e tensoativo. Segundo a literatura, a adicdo de polimeros na
fase aquosa pode favorecer a mucoadesao desses sistemas, otimizando a permeacdo do principio ativo para o
tecido. A cavidade bucal é uma regido de dificil administracéo local, na qual a aplicacdo de um sistema com
as caracteristicas dos cristais-liquido incorporados de polimeros torna-se uma estratégia em potencial. A
adicdo de alginato de sodio (AS) (polimero anidnico e biocompativel, com propriedades mucoadesivas) em
SCL pode ser promissora para estender o tempo de contato da formula¢do com a mucosa bucal. Objetivo:
Desenvolver sistemas nanoestruturados contendo &cido oleico (AO), alcool cetilico etoxilado e propoxilado
(ACEP) e dispersdo de AS a 2%, e, ap6s analise visual, caracterizar por microscopia de luz polarizada
(MLP). Metodologia: Para obtencdo dos sistemas, foi construido um diagrama ternario de fases, no qual os
componentes das formulacfes foram pesados em 36 diferentes proporcdes, variando de 10 a 90% (m/m). Os
componentes foram pesados em balanca analitica para um total de 2.0g. A adi¢cdo dos componentes foi
realizada na seguinte ordem: dispersdo de AS a 2% (fase aquosa), AO (fase oleosa), e ACEP (tensoativo).
Para promover a mistura dos componentes, utilizou-se o Ultra Turrax T25, na velocidade de 16.000 rpm por
1 minuto e 30 segundos. Para a caracterizacdo dos pontos do diagrama, as formulacbes foram analisadas
macro e microscopicamente observando-se a viscosidade e transparéncia de cada preparagdo apos 24 horas
da homogeneizagdo com o Ultra Turrax. Resultados e discussdo: Os sistemas foram classificados como
sistema liquido transparente (SLT), sistema viscoso translicido (SVT), sistema viscoso opaco (SVO) e
separacdo de fase (SF). Observando-se visualmente as formula¢Ges, o SVT ocorreu com 30-60% de
tensoativo, no qual foram identificadas estrias através da MLP, caracterizando um SLC de mesofase
hexagonal. Ja a formacgdo de SVO, ocorreu na adi¢do de pequenas quantidades de tensoativo (10-30%). Neste
foi verificado campo escuro por meio de MLP, indicando estrutura de emulsdo. Notou-se que quanto maior a
proporcdo de fase oleosa, menor a capacidade de agregacdo dos componentes, ocorrendo SF. Apoés
caracterizacéo por MLP, o SLT apresentou campo escuro, indicando um sistema microemulsionado. Os SLT
sdo sistemas de grande importancia no desenvolvimento de SLC por se apresentarem como possiveis
precursores de cristais liquidos, como pode ser visto conforme adi¢do de maiores propor¢oes de fase aquosa.
Logo, pode-se sugerir que esses sistemas, ao entrarem em contato a saliva, se reorganizam e transitam para
sistemas de maior viscosidade, como o0 SVT. Conclusdo: Com a utilizacdo de AO, ACEP e disperséo de AS
foi possivel o desenvolvimento de sistemas nanoestruturados, 0S quais apresentam-se promissores no
tratamento de doengas bucais.

Palavras-chave: diagrama de fases, sistema liquido-cristalino, microscopia de luz polarizada.
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FM. Estudo do uso de medicamentos em pacientes com diabetes e hipertensdo do programa de
extensdo “DIABETES MELLITUS” por meio da metodologia DADER

Elida Caroline de Mello Rodriquesl, Fernando Tozze Alves Nevesz.

LGraduanda do Curso de Farmacia - Centro de Ciéncias da Sadde — Universidade do Sagrado Coragéo.
?Docente do Curso de Farmacia - Centro de Ciéncias da Satide — Universidade do Sagrado Coracdo.

Introducdo: As patologias crénicas como Diabetes Mellitus tipo 11 (DM I1) e Hipertensdo Arterial Sistémica
(HAS) representam um dos principais problemas da Satde Publica no Brasil e no Mundo, para os quais 0s
pacientes normalmente fazem uso continuo de véarios medicamentos. Entretanto, 0 uso combinado de
medicamentos pode causar problemas na salde do paciente. Obijetivo: realizar uma caracterizacéo
preliminar dos dados do seguimento farmacoterapéutico dos pacientes atendidos pelo Programa de Extensdo
Multidisciplinar “Diabetes Mellitus” da Universidade do Sagrado Coragdo. Metodologia: o levantamento foi
realizado com 15 pacientes, no periodo de agosto/2015 a maio/2016, utilizando a metodologia DADER e
identificando pardmetros relacionados ao sexo, faixa etaria, patologias diagnosticadas, classes de
medicamentos, interagdes medicamentosas e problemas relacionados a medicamentos (PRM). Neste trabalho
foram apenas descritos os dados referentes as fases de estudo e identificacdo dos problemas relacionados aos
medicamentos, ndo constando informaces referentes aos planos de acéo e intervengdes farmacéuticas, assim
como a resolugéo dos problemas identificados. Resultados e discussao: a maior parte dos pacientes (9) eram
do sexo masculino. Em relagdo a idade, a faixa etaria com maior frequéncia em ambos 0s sexos foi superior a
70 anos. No que diz respeito as patologias diagnosticadas, 13 pacientes apresentavam DM I1I, 12
apresentavam HAS e 9 dislipidemias, sendo que destes, 7 apresentam as trés patologias concomitantes. J4 em
relacdo aos medicamentos mais utilizados segundo a classificagdo ATC/WHO 2016, 28,0% foram da classe
C (cardiovascular), dos quais 27% eram Antagonista dos Receptores de Angiotensina Il e 22% Diuréticos,
enquanto dos 22,7% da classe A (trato alimentar e metabolismo), a Biguanida (41%), IDDP IV (18%) e
insulinas (18%) foram os mais utilizados. Quanto a polimedicacdo, 80% dos pacientes faziam uso de mais
que 5 medicamentos para o tratamento das doencas diagnosticadas. Em relacdo as interacOes
medicamentosas, foram identificadas 77, das quais os farmacos que apresentaram maior potencial foram
AAS, losartana potéassica e enalapril. Ja no que diz respeito aos problemas relacionados aos medicamentos, 8
pacientes apresentaram o PRM 4 (inefetividade quantitativa), baseado na avaliacdo dos parametros clinicos e
laboratoriais. A partir destes resultados iniciais das fases de estudo e avaliagdo dos pacientes serdo definidos
planos de acdo e intervencOes farmacéuticas com intuito de resolver os PRM’s identificados. Conclusao: A
maior parte dos pacientes avaliados apresentaram de forma concomitante as doengas crénicas citadas,
promovendo a necessidade do uso de polimedicagdo, as quais demonstraram alta frequéncia de interacdes
medicamentosas e prejuizos na eficacia do farmaco. Nesse sentido, destaca-se a extrema importancia da
atuacdo do profissional farmacéutico na assisténcia e atencdo farmacéutica com objetivo de identificar e
resolver estes problemas, buscando melhorias na qualidade de vida do paciente.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus, Hipertensdo Arterial Sistémica, Seguimento Farmacoterapéutico.
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FM. Educacdo continuada para gestdo integral da farmacoterapia: relato de experiéncia

Emiliana Maldonado de Paulal, Carolina Bozza Matheusl, Thatiana de Mello Tieghil, Cristiane do
Nascimento Savianil, Bruno Borsaril, Patricia de Carvalho Mastroiannil.

1Departamento de Farmacos e Medicamento, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducdo: O aumento da expectativa de vida e da prevaléncia das doencas cronicas, 0 consequente
aumento no numero de pacientes polimedicados e a epidemiologia da morbimortalidade associada ao uso de
medicamentos, tem exigido mudancas significativas na formacdo de farmacéuticos almejando o
desenvolvimento de habilidades para uma préatica centrada no paciente. Objetivo: Propor intervencao
educativa para formacdo de profissionais para Gestdo Integral da Farmacoterapia (GIF) e seu impacto.
Metodologia: trata-se de uma intervencdo educativa (IE) breve para formacédo e atualizacdo dos alunos de
graduacdo do programa de Atencdo Farmacéutica Estudantil Permanente (AFEP), da Faculdade de Ciéncias
Farmacéuticas da Universidade Estadual Paulista “Julio de Mesquita Filho” (UNESP) em Araraquara/Sao
Paulo, Brasil. A GIF é um servigo que identifica, previne e resolve as morbimortalidades associadas ao
medicamento. As IEs para a GIF ocorreram de 12 de agosto a 14 de outubro de 2015, semanalmente, carga
horéria total de 12 horas. Os temas abordados foram: atencdo farmacéutica; ética farmacéutica; método PW,
procedimentos, formularios, registros e farmacoterapias: anti-hipertensiva; antidiabética; anti-inflamatoria;
ansiolitica. No final, os participantes responderam um questionario semiestruturado, com perguntas abertas
sobre a satisfagéo, conhecimento adquirido e opinides. Resultados e discussdo: Participaram 17 estudantes,
dos quais 6 foram selecionados e, divididos em duplas, iniciaram o seguimento farmacoterapéutico em 3
diferentes unidades de satde do municipio. Dos selecionados, 6 relataram ter sido satisfatdrio,e informaram
que a IE permitiu integrar os contetdos da graduacdo. Todos os 6 se declararam aptos, motivados e
preparados para a pratica no ponto de vista técnico e ético. Todos declararam-se satisfeitos com o curso,
quanto ao tempo, os intervalos entre as aulas e os conteudos e habilidades desenvolvidos. Os 6 estudantes
consideram-se habilitados e mais confiantes para executar a GIF, supervisionado por um farmacéutico.Foi
observada a necessidade de inclusdo de casos praticos e melhor apresentacdo do funcionamento das unidades
em que os trabalhos seriam realizados.Conclusdo: A IE breve proposta para a pratica da GIF permitiu aos
alunos adquirir conhecimentos a respeito do uso correto de medicamentos, além de desenvolver habilidades e
competéncias para a pratica da atencdo centrada no paciente. Devido aos resultados satisfatorios pode-se
observar que a continuidade deste projeto promissor se faz necessaria para o trabalho de atencédo
farmacéutica que continuara sendo realizada pelos alunos da entidade ao decorrer dos proximos anos.

Palavras-chave: atengdo farmacéutica, farmacoterapia, intervencdo educativa.

Apoio financeiro: PROEX.
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FM. Validacdo de método bioanalitico para quantificacdo de tiazolilhidrazona-9 (TZH-9) e
determinacao da estabilidade em plasma ex vivo

Evelin dos Santos Martinsl, Elias Carvalho Padilhal, Michel Leandro Camposl, Emiliana Maldonado de
Paulal, Jonata Augusto OIiveiral, Taisa Busaranho Franchinl, Rosangela Gongalves Peccinini.

1Departamento de Principios Ativos Naturais e Toxicologia, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducdo: A busca por novos farmacos para o tratamento da doenca de Chagas € de grande importancia ja
gue os existentes podem causar severos efeitos adversos e sdo efetivos somente na fase aguda da doenca. A
molécula tiazolilhidrazona-9 (TZH-9) tem se destacado como uma excelente candidata a farmaco porque
apresenta intensa atividade contra todas as formas de T. cruzi, sendo mais seletiva e potente do que o
farmaco de referéncia benzonidazol (BNZ). Contudo, outros ensaios sao necessarios na continuidade desse
desenvolvimento. Obijetivos: Desenvolver e validar um método bioanalitico para quantificar o TZH-9 em
plasma de ratos; avaliar a estabilidade de TZH-9 em plasma (ex vivo) de ratos. Metodologia: Foi utilizado
UPLC Waters Acquity® com detector UV-VIS, operando em 331 nm. A separacéo foi feita em coluna HSS
C18 SB, 1.8 um, 2,1 x 50 mm. A fase mével foi dgua:acetonitrila (20:80) com vazdo de 0,55 mL/min. O
preparo da amostra consistiu de uma precipitacdo de proteinas com sulfato de zinco seguida de extracéo
liquido-liquido com acetato de etila, que foi evaporada e seguido de ressuspensdo em acetonitrila. A
estabilidade plasmatica ex vivo foi determinada a partir do plasma adicionado de TZH-9 para obter
concentracdes de 1500 ng/mL e 6000 ng/mL. O ensaio foi realizado em triplicata sob agitacdo e temperatura
de 37°C, e aliquotas de 0,2 mL foram coletadas entre 0 e 24 h. As concentragdes do tempo inicial foram
consideradas como 100%, sendo considerado instavel quando um decaimento maior que 15% foi observado.
Resultados e discussé@o: A linearidade foi de 250 a 8000 ng/mL, a correlacdo de r foi de 0,9971 e exatiddo
entre 89,43 e 106,16. O LQ foi de 250 ng/mL com precisdo (CV % = 6,15) e exatiddo (98,37%). Preciséo e
exatiddo inter e intraensaio se mostraram dentro dos critérios de aceitacdo. O método bioanalitico foi seletivo
para 0 TZH-9 e ndo apresentou efeito residual. O TZH-9 foi estavel durante o teste de curta duracdo de 6
horas e no teste de pos-processamento de 3 horas. No ensaio de estabilidade ex vivo, o0 TZH-9 apresentou
instabilidade apds 2 horas na menor concentragdo, sugerindo a agdo de enzimas plasméticas no seu
metabolismo. Conclusao: O método bioanalitico validado demonstrou limites de confianca adequados para a
quantificagdo do TZH-9 em plasma de ratos e, futuramente, pode ser aplicado em estudo de farmacocinética.
Os ensaios de estabilidade ex vivo em plasma de ratos demonstraram que o TZH-9 é suscetivel a hidrélise
pelas enzimas plasmaticas com resultados estatisticamente diferentes a partir de 2 horas de incubag&o.

Palavras-chave: Doenca de Chagas, novos farmacos, cromatografia, tiazolilhidrazona-9.

Apoio financeiro: PIBIC/CNPq.
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FM. Desenvolvimento de nanoparticulas poliméricas com propriedades mucoadesivas para liberacdo
colbnica de farmacos

Fernanda Isadora Boni?, Beatriz Stringhetti Ferreira Cury?, Maria Palmira Daflon Gremido?.

YFaculdade de Ciéncias Farmacauticas de Araraquara, Campus de Araraquara, UNESP.

Introducdo: Apesar dos avancos na terapia antineoplasica, o tratamento de primeira escolha para a maioria
dos tipos de cancer, como o colo retal, é a quimioterapia intravenosa. Os quimioterapicos classicos
apresentam diversos efeitos colaterais causados principalmente pela falta de especificidade. Neste contexto o
desenvolvimento de nanoparticulas poliméricas com propriedades mucoadesivas, capazes de direcionar a
liberacdo do farmaco ao tecido alvo, representa uma estratégia racional no tratamento do céncer. Diversos
polimeros podem ser utilizados na obtencdo das nanoparticulas (NPs), agregando ao sistema propriedades
modulados para a aplicacdo que se destina. Dentre eles, o acido hialurénico (AH) pode ser capaz de
funcionalizar as NPs, a quitosana (QS) permitir o aumento do tempo de retencdo do sistema com a
biointerface tumoral, por suas propriedades mucoadesivas e o ftalato de hidroxipropilmetilcelulose
(HPMCP) conferir resisténcia gastrica a matriz para a administracdo oral das NPs. Obijetivo:
Desenvolvimento e avaliacdo das propriedades mucoadesivas de NPs por meio do ensaio de interacdo in
vitro com a mucina. Metodologia: As NPs foram obtidas pela técnica de complexacdo polieletrolitica, a
partir de dispersfes poliméricas no valor de pH 5,5, variando-se a propor¢do (m/m) de QS:AH:HPMCP
(2:1:1, 6:1:1 e 10:1:1). Para o ensaio de interagdo com a mucina 20mg de cada amostra, liofilizada, foram
mantidas em contato com solug¢Ges de mucina tipo Il nas concentragdes 50, 100, 150 e 200ug/ml por 1 hora,
em banho a 37°C. A quantidade de mucina livre no sobrenadante foi quantificada por espectrofotometria na
regido do visivel (749 nm) através de ensaio colorimétrico com reagente de Lowry. Para comparagao entre 0s
grupos realizou-se analise de variancia seguido do teste de Tukey (5%). Resultados e discussdo: A maior
proporcdo de QS contribuiu para a carga de superficie positiva das NPs. Todas as amostras apresentaram
elevada capacidade mucoadesiva, variando-se de 91,54% a 82,77% nas diferentes concentragOes testadas,
ndo houve diferenca significativa entre as amostras. Por apresentarem grupamentos amina protonados
(pKa~6,5), no valor de pH 5,5, a interacdo das NPs com a mucina provavelmente foi regida por ligacdes
eletrostaticas, uma vez que a mucina apresenta-se carregada negativamente neste pH (residuos de &cido
sidlico e sulfato de pKa~2,0). Com o intuito de esclarecer o mecanismo envolvido no processo, aplicaram-se
o0s dados as isotermas de adsorcao seguidas dos modelos de Freundlich e Langmuir. Os perfis demonstraram
que para as amostras 2:1:1 e 6:1:1 provavelmente ocorreu a saturacdo dos sitios catidnicos pela ligagdo com
a mucina seguido de interagdo intermolecular da glicoproteina, 0 que ndo se observou para as NPs 10:1:1,
provavelmente pelo maior nimero de grupamentos cationicos disponiveis. Aplicando-se 0s modelos, 0 que
mais se adequou ao sistema foi o de Freundlich, que assume uma adsorcdo em multiplas camadas sobre uma
superficie irregular. Conclusdo: As NPs obtidas apresentaram elevada capacidade mucoadesiva, propriedade
promissora para sistema de liberagdo colbnica.

Palavras-chave: nanoparticulas, mucoadeséo, célon.

Apoio financeiro: FAPESP.
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FM. Avaliacdo da atividade ansiolitica do extrato etanolico das folhas da Alternanthera maritima em
camundongos

Fernand% Silva Gracianil, Joyce Alencar Santosl, José Marcos Salvadorz, Candida Aparecida Leite
Kassuya .

1Departamento de Farmacologia, Faculdade de Ciéncias da Saude- UFGD.
®Faculdade de Ciéncias Bioldgicas- UNICAMP.

Introducdo: A busca por novos farmacos na medicina representa atividade desenvolvida desde tempos
antigos. Apesar da grande variedade sintética surgida em decorréncia do desenvolvimento da quimica
combinatdria e métodos de rastreio de alto rendimento nos Gltimos 50 anos, os produtos naturais e estruturas
relacionadas ainda desempenham importante papel de farmacopeia, tendendo se tornar ainda mais relevantes
pela diversidade de seus metabolitos secundarios. Amplamente distribuidas pelo Brasil a Alternanthera
maritima uma planta herbacea tipica de regides litoraneas, com ocorréncia nos continentes americanos, india
e Africa. Seu estudo fitoquimico indicou grande fonte de metabolitos secundarios, em especial, flavonoides.
Objetivo: Avaliar a atividade ansiolitica do extrato etandlico das folhas de A. maritima em camundongos.
Metodologia: Foram utilizados camundongos Swiss machos. Apos jejum de 1 hora, os animais foram
divididos em animal controle, que recebeu solugcdo com de salina e tween 20 administrado por gavagem
(v.0), e animais tratados que receberam 100 e 300 mg/kg (v.0) do extrato ou 10 mg/kg de diazepam (s.c).
Ap0s isso, os animais foram avaliados em Labirinto em Cruz Elevado (EPM) e Arena de Campo Aberto
(OF) na sequencia, os animais foram avaliados por 5 minutos em ambos os experimentos com relagdo aos
seguintes parametros: numero de entradas e o tempo de permanéncia em brago aberto e fechado no EPM e
levantar, limpeza, locomocéo nas &reas central e periférica no OF. Resultados e discussdo: Andlises dos
resultados em EPM indicam que os animais tratados entraram menos nos bragos fechados em comparagéo
aos animais controle, diferenca em torno de 25%. Com relacdo ao tempo de permanéncia no brago fechado
ndo houve diferenga entre os grupos. Se tratando do brago aberto, podemos verificar que houve um aumento
de 10,9; 7,1 e 7,3 vezes mais no tempo de permanéncia dos grupos diazepam, A. maritima 100 e 300 mg/kg
respectivamente em comparagdo ao controle. Animais ansiosos tendem a ndo experimentarem o brago aberto
por trazer inseguranca, medo e consequentemente gerar uma ansiedade. A experimentacdo em OF mostra
que os animais ndo apresentaram dificuldade de locomocgédo, sendo que os animais tratados percorreram
menor distancia em relacdo ao controle, além disso, a porcentagem de area interna percorrida em relacdo a
periferia do aparato, os animais tratados transitaram em média duas vezes mais na regido interna em
comparagdo ao controle. Estudos evidenciam que animais menos ansiosos tranzitam mais nas areas mais
expostas do aparato, como a area interna do Campo Aberto. N&o foi encontrado diferencas significativas com
relacdo a auto-limpeza. No entanto com relacéo ao levantar foi demostrado grande diferenca, onde mais uma
vez o grupo tratado com A. maritima de 300 mg/kg obteve resultados similares a droga padrdo. Concluséo:
O extrato etandlico das folhas de A. maritima apresentou efeito ansiolitico nos modelos experimentais
propostos.

Palavras-chave: Alternanthera maritima, ansiedade, comportamento.

Apoio financeiro: Fundect, CNPq.
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FM. Sistemas de liberacéo de estimulo-responsivo para administracéo intra-articular de metotrexato

Ludmila Fernanda Silval, Roseane Aparecida dos Reis Alvesl, Valéria Leite Moura Navesl, Gabriel José
Silveira Lacerdal, Gislaine Ribeiro Pereiral, Flavia Chiva Carvalhol.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Universidade Federal de Alfenas UNIFAL-MG.

Introducdo: O metotrexato (MTX) é amplamente utilizado no tratamento de doengas autoimunes como a
artrite reumatoide, porém possui alta toxicidade quando administrado via oral. O desenvolvimento de um
sistema que promova a vetorizacdo da liberacéo intra-articulardo MTX pode ser uma grande alternativa para
atingir altas doses no local de acdo, diminuindo a toxicidade sistémica. Porém, esta administracdo pode ser
limitada tanto pela rdpida drenagem da injecdo do farmaco a partir da cavidade intra-articular como pela
necessidade de injecdes repetidas, 0 que pode causar instabilidade da juncdo e infeccdes. Existem varios
polimeros que sdo responsivos a estimulos fisiolégicos que podem formar hidrogéis em ambiente fisiologico,
promovendo sua retencdo. Carbdmeros e poloxameros possuem geleificagdo responsiva ao pH e temperatura,
respectivamente. A geleificagdo, além de poder promover a bioadesdo do sistema no local de acéo, pode
formar uma matriz que pode prolongar a liberacdo do farmaco. Objetivo: Desenvolver e caracterizar
sistemas estimulo-responsivos contendo MTX como potencial alternativa para o tratamento da artrite
reumatoide. Metodologia: Foram preparadas dispersdes de Carbopol 980 (C980) e poloxamero 407 (P407)
pela tamisa¢do em tamis n° 20 e dispersdo em &gua sob agitagdo magnética. A geleificagdo pH dependente
do C980 foi testada pela mistura das dispersdes com tampéo fosfato monobésico 20 mM na proporcéo de 1:1
(VIV) e pH ajustado para 6. A geleificagdo termorresponsiva de P407foiavaliada pelo aquecimento das
dispersdes até de 37 °C em chapa aquecedora. Resultados e discussdo: A geleificagdo de C980 foi
observada a partir de 1% (p/V) em presenca de MTX a 25 mg/mL e metilparabeno0,1% (p/v) como
conservante. A concentracdo Otima de P407 encontrada foi 15% (p/V), cuja temperatura média de
geleificagdo foi 33 °C para as amostras vazias e 36 °C para amostras carregas com MTX a 5 mg/mL. Estes
sistemas tiveram seu pH ajustado para 6,5 com NaOH 1 M e foram adicionados cloreto de benzalcénio
(0,01% p/v) como conservante e glicerol (0,05% p/v) como umectante. A incorporagdo do farmaco em
ambos os sistemas resultou em particulas suspensas. O pH final das dispersdes de C980 (pH~4) é 0 mesmo
em que o MTX encontra-se na forma zwiteridnica insollvel, ja as dispersdes de P407, apesar de serem
neutras, pH em que o MTX é sollvel, possuem alta concentragdo do polimero, o que pode ter levado a
saturacdo. Porém, em condicdes fisiologicas simuladas (pH neutro e 37 °C) o farmaco solubilizou. Este efeito
pode ocorrer in vivo e o controle da liberacdo ser dependente apenas da formacdo da matriz geleificada.
Conclusao: Dispersdes poliméricas contendo carbopois e poloxameros podem ser potenciais veiculos para
administracéo intra-articular de MTX no tratamento de artrite reumatoide.

Palavras-chave: Administracdo intra-articular, sistemas de geleificagdo estimulo-responsiva, bioadeséo.
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FM. Eficacia da teobromina para amenizac¢ao da hidrolipodistrofiaginéide

Gabriela Cestari Restanil, Luana Linares Arthusl, Cibele Yumi Yamada Taniguchil, Bruna Galdorfini
Chiari-Andréol.

LCentro Universitario de Araraquara — UNIARA.

Introducdo: Atualmente a procura por tratamentos estéticos, vem se tornando cada vez mais frequente,
sendo a lipodistrofiagindide (celulite) um dos problemas estéticos que mais incomoda as mulheres. Este
guadro é uma altera¢do no tecido conjuntivo adiposo, caracterizado por nédulos e depressfes subcutaneas,
visiveis na superficie da pele. As &reas mais atingidas por esta disfuncdo sdo os gliteos, quadris e abddmen,
por serem areas em que a mulher fisiologicamente apresenta maior acimulo de adiposidades. A teobromina,
extraida do Theobromacacaopossui, de acordo com a literatura, potencial lipolitico. Este ativo ainda foi
muito pouco estudado, ndo havendo informacdes sobre seus efeitos in vivo, mas é comparado quimicamente
a cafeina, ja reconhecida por seu potencial lipolitico. Objetivo: Avaliar a eficacia de formulacdo cosmética
contendo teobromina para a amenizacdo da hidrolipodistrofiagindide. Metodologia: Para o estudo de
eficacia, 20 voluntarias foram convidadas a participar deste estudo e submetidas a medi¢des das dimensdes
de seus gluteos antes e apds o tratamento com a formulagdo contendo teobromina. Cada voluntéaria fez uso
do produto por 28 dias, com duas aplica¢des diarias, sendo aplicada a formulagdo contendo teobromina em
um lado dos glateos (gluteo direito) e, no outro lado (gluteo esquerdo), a formulagéo controle (sem o ativo
cosmético). Os valores das dimensdes dos gluteos foram comparados antes e apds o tratamento utilizando
teste t-Student para amostras pareadas.Além disso, os gliteos das voluntarias foram fotografados antes e
apos o tratamento para comparagdo visual dos pesquisadores. Este trabalho recebeu aprovagdo do Comité de
Etica em Pesquisa do Centro Universitario de Araraquara (Parecer n°1.296.725). Resultados e discussao:
Comparando-se visualmente por meio das fotografias obtidas, o gluteo direito das voluntarias, antes e ap6s o
tratamento com o creme contendo teobromina, foi verificada melhora no aspecto da pele, elevacao da prega
glutea e amenizacao no quadro da celulite. Foi possivel notar a manuten¢édo das depressdes do lado esquerdo,
onde o tratamento com o creme isento de ativo foi realizado. Em relagcdo as medic¢6es das dimensdes dos
gluteosfoi verificadoque comparando o glateo tratado no inicio e apds o tratamento observou-sediferenca
significativa (p=0,029). Repetindo a mesma analise para os gluteos esquerdos, antes e ap0s o tratamento com
0 creme base (sem teobromina) foi verificadoque ndo houve diferenca significativa entre os valores
(p=0,448). Conclusdo: Com este estudo foi possivel encontrar uma nova alternativa eficaz para a
amenizacdo da hidrolipodistrofiagindide.

Palavras-chave: hidrolipodistrofiagindide, teobromina, eficacia.
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FM. Sintese e doacdo de dxido nitrico de derivados 1,2,5-oxadiazol N-6xido

Gabriella Ribeiro Albuquerquel, Thais Regina de Ferreira Melol, Chung Man Chinl, Jean Leandro dos
Santos™.

1Departamento de Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus Araraquara,
Universidade Estadual Jalio de Mesquita Filho.

Introducdo: O éxido nitrico (NO) envolvido em muitos processos fisiolégicos agindo como um importante
mediador nos sistemas cardiovascular, imune, nervoso central e periférico. Tem sido relatado que em
algumas doencas o aumento dos niveis deste mediador traz efeitos benéficos em diversos processos
patoldgicos. Alguns compostos organicos tém sido explorados na Quimica Farmacéutica e Medicinal devido
a sua capacidade de liberacdo de 6xido nitrico apds metabolizacdo. Dentre estes compostos podemos citar 0s
furoxanos e seus derivados (N-6xido-1,2,5-oxadiazol). O mecanismo de doacdo de déxido nitrico por esses
compostos ainda ndo é bem conhecido, porém tem sido proposto que essa doacao seja mecanismo cisteina-
dependente. Os furoxanos sdo estaveis em meio acido e frente a eletrdfilos, além de apresentarem
estabilidade térmica, porém sdo pouco estaveis frente a nucleofilos e bases. Em razdo de suas propriedades
doadoras de 6xido nitrico, os derivados furoxanicos apresentam diferentes atividades farmacolégicas. Dentre
elas, podemos citar: antichagasica, antineoplasica, antiagregante plaquetaria, propriedades vasodilatadoras,
neuroprotetoras, entre outras. Objetivo: Este trabalho tem como objetivo sintetizar diferentes derivados
furoxanicos e avaliar in vitro a capacidade de doacdo de Oxido nitrico destes. Metodologia: O 3-metil-4-
nitro-1,2,5-oxadiazol 2-6xido foi sintetizado a partir da reagcdo do acido metacrilico com nitrito de sodio e
acido sulfarico (60%) em 1,2-dicloroetano. O 3-fenil-4-nitro-1,2,5-oxadiazol 2-6xido foi sintetizado a partir
da reacdo do estireno com nitrito de sodio e &cido acético em diclorometano anidro. A capacidade de doacéao
de 6xido nitrico pelos compostos foi avaliada através da quantificacdo de nitrito, por espectrofotometria
ultravioleta utilizando reagente de Griess como cromoforo. Resultados e discussao: O derivado furoxanico
3-metil foi obtido com rendimento de 21%, enquanto que o derivado furoxanico 3-fenil foi obtido com
rendimento de 67%. Ambos os compostos foram caracterizados por diversos métodos analiticos incluindo:
ressonancia magnética nuclear de hidrogénio e carbono (RMN H! e 13C), espectrofotometria no
infravermelho e espectrometria de massas. Nos ensaios in vitro, 0s compostos apresentaram doacdo de 6xido
nitrico variando entre 12% e 23% na presenca de cisteina. Estes resultados sdo superiores aos valores
encontrados para o dinitrato de isossorbida (10%) utilizado como controle. Na auséncia de cisteina ndo foi
possivel observar capacidade de liberacdo de NO. Este dado estd de acordo com aqueles descritos na
literatura, ressaltando que o mecanismo de liberacdo de NO pelos furoxanos é cisteina-dependente.
Conclusdo: Os derivados furoxanicos foram obtidos com bons rendimentos e apresentaram propriedades
doadoras de NO Uuteis para serem exploradas no desenvolvimento de novos farmacos.

Palavras-chave: 6xido nitrico, doadores de 6xido nitrico, furoxanos.
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FM. Triagem virtual como ferramenta para identificagdo de novos inibidores de bromodominio-3
(BRD-3)
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Santos™.
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Introducdo: A triagem virtual é uma ferramenta amplamente usada na inddstria farmacéutica nos dias atuais
para busca de novos protétipos. Trata-se de um processo de andlise computacional usando elevado ndmero
de compostos (que variam de milhares a milhdes) com fins de estimar a afinidade de ligagdo ao um sitio
especifico previamente determinado no alvo. Entre os alvos terapéuticos atuais aqueles que controlam os
fatores epigenéticos tem se demonstrado promissores para busca de novos compostos antitumorais. Os
bromodominios (BRD) sdo pequenos mddulos de aproximadamente 110 aminoécidos que possuem papel na
regulacdo da transcri¢do e remodelamento da cromatina. Especificamente, tem sido relatado que inibidores
de bromodominio-3 (BRD-3) podem atuar como novos compostos antitumorais. Objetivo: Realizar uma
triagem virtual usando 2.2 milhdes de compostos a fim de identificar novos prot6tipos inibidores de BDR-3
gue possam ser Uteis ao tratamento do cancer. Metodologia: Usando a base de dados ZINC, e aplicando uma
série de filtros (incluindo ‘regra dos 5°, PAINS - Pan-Assaylnterferencecompounds), com fins de eliminar
estruturas ndo promissoras, foram identificados 2.2 milhdes de estruturas na biblioteca virtual criada no
Minnesota Supercomputing Institute. A partir dessa biblioteca, e usando o programa Maestro Schrodinger®
foi realizado o ancoramento molecular dos compostos contra bromodominio-3 (BRD-3 codigo pdb: 3S91).
Os resultados foram expressos em valores de ‘docking score’ e ‘G score’. Deste estudo foram selecionadas
usando as ferramentas de quimio-informatica (Canvas®) as duas mil estruturas com melhores valores de
‘docking score’. Ensaios secundarios de valida¢do foram realizados a fim de confirmar os resultados obtidos
e identificar os compostos mais promissores. Resultados e Discussdo: Dentre os compostos identificados
como mais promissores destacam-se os derivados contendo o nucleo ftalimidico, com valores de ‘docking
score’ de -11.471 e -11.978. A presenca do ndcleo ftalimidico é essencial para interacdo com o residuo de
asparagina-116 presente no sitio ativo do BRD-3. Além disso, esses derivados sdo capazes de interagir com
as moléculas de agua presentes no sitio ativo, aumentando as forcas de interacdo destes protétipos com BRD-
3. Concluséao: A triagem virtual de uma biblioteca de 2.2 milhdes de compostos levou a identificacdo de
derivados ftalimidicos como potenciais inibidores de BRD-3. Estes compostos serdo otimizados quanto ao
planejamento estrutural e sero posteriormente sintetizados e avaliados contra cancer.

Palavras-chave: triagem virtual, bromodominios, cancer.
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FM. Desenvolvimento de nanoparticulas de quitosana contendo mesalazina: avaliacdo do tamanho e
potencial zeta

Gabriel José Silveira Lacerdal, Valéria de Moura Leite Navesl, Liliane Neves Pedreiroz, Gislaine Ribeiro
Pereiral, André Luis Morais Ruelal, Flavia Chiva Carvalhol.
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Introdugdo: Os sistemas nanoparticulados podem propiciar inimeras vantagens como o0 aumento da
biodisponibilidade, extensdo do efeito terapéutico e melhora da estabilidade de farmacos contra sua
degradacdo, podendo inclusive favorecer a adeséo do tratamento pelo paciente, devido a possivel reducéo na
frequéncia de doses. A mesalazina (5-ASA) é amplamente utilizada no tratamento de doencas inflamatdrias
intestinais. Polimeros como a quitosana (QS), e mais recentemente o ftalato de hidroxipropilmetilcelulose
(HPMCp), tém sido utilizados no desenvolvimento de sistemas de liberagdo modificada, pois apresentam
biocompatibilidade, biodegradabilidade, ndo toxicidade e propriedade mucoadesiva, além do HPMCp poder
conferir resisténcia ao pH gastrico. Objetivo: Desenvolver nanoparticulas de QS e HPMCp, para liberacao
colénica de mesalazina. Metodologia: As particulas foram obtidas por geleificagdo ionotrdpica. Foram
utilizados a QSe o0 HPMCp, a partir de uma proporc¢éo fixa predeterminada (3:1 w/w), contendo 2,5, 5,0 e
10,0% de farmaco, em relagdo a soma da massa polimérica envolvida. As dispersdes de NPs foram mantidas
sob agitacdo magnética por30 minutos. As NPs foram avaliadas por analise macroscopica e por
espalhamento de luz dindmico, além da medida do potencial zeta. Resultados e discussao: Verificou-se que
0 5-ASA se solubiliza bem em solucbes acidas e basicas. Contudo, optou-se pela solubilizagdo em HCI
0,5M, uma vez que foi observada oxidagdo do 5-ASA em meio alcalino. A partir desses dados, e para tornar
viavel a reticulacdo do HPMCp, de carga negativa e natureza basica (solivel em pH > 5,5), com a solugéo de
quitosana, de carga positiva e caracteristica acida (pKa~6,5), foi necesséria a incorporagdo da solucéo de
mesalazina na solucdo de quitosana (ambas na concentragdo de 5,0 mg.mL ™). Em seguida, verteu-se essa
solucéo final sobre a solucdo de HPMCp, sob agitagéo.Foram produzidas NPs de tamanho entre500-650nm e
PDI = 0,25-0,45 em pH~5,5 e potencial zeta entre 20,0 e 23,0. Entretanto, a partir de um ajuste no pH da
solucdo de HPMCp a 4 mg.mL'l, cujo pH inicial era proximo de 13,0, até alcancar valor de ~ 6,5, foi
possivel constatar a producdo de NPs maiores, porém mais estaveis a oxidacdo e sedimentacdo, mantendo
sua opalescéncia e sem floculacéo ou precipitagdo aparente. Inclusive, foi notada a necessidade de um novo
ajuste de pH nas dispersdes finais, nos casos em que esse valor era inferior a 2,5-3,0, 0 que variava mediante
a percentagem de farmaco na dispersdao final. Conclusdo: A partir da realizacdo destes experimentos,
conclui-se que foi possivel produzir nanoparticulas a base de quitosana/HPMCp, com caracteristicas de
tamanho e potencial zeta adequados para manutencdo da sua estabilidade, confirmando a viabilidade do
método empregado.

Palavras-chave: Quitosana, liberacdo coldnica de farmacos, mesalazina.

Apoio financeiro: CNPq (Processos 454679/2014-9 e 131476/2016-5).

127



Revista de Ciéneias

Farmacéuticas ISSN 1808-4532

Basica e Aplicada . i e-ISSN: 2179-443X
= Journal of Basic and Applied Pharmaceutical Sciences RevCiénFarm Basica APL Al’al’aquara, v. 37 5Up' 1, Agosto 2016

FM. Estudo da liberagdo de oxido nitrico, estabilidade quimica in vitro e determinagdo do logP de
derivados furoxanicos Uteis ao tratamento da tuberculose

Guilherme Felipe dos Santos Fernandesl, Paula Carolina de Souzal, Rafael Consolin Cheluccil, Fernando
Rogério Pavanl, Jean Leandro dos Santos”.
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Introdugdo: O Mycobacterium tuberculosis (MTB), principal agente causador da tuberculose (TB), é
responsavel pela morte anual de 1,5 milhGes de pessoas no mundo. Atualmente, uma das grandes
preocupacdes mundiais é o aumento do numero de casos de tuberculose multirresistente a farmacos devido a
dificuldade de tratamento. Os furoxanos representam uma importante classe de compostos com diferentes
atividades bioldgicas. Essas atividades farmacoldgicas sao relacionadas em parte & capacidade de doagédo de
oxido nitrico (NO) pela subunidade furoxanica. Recentemente, identificamos em nosso grupo de pesquisa,
derivados furoxanicos com potente atividade anti-TB contra cepas Hs/Rv e isolados clinicos
multirresistentes, com valores de ClMso variando de 1,03 a 101 uM. Objetivo: Este trabalho teve como
objetivo o estudo do perfil da liberacdo de NO, determinacdo do logP e estudo da estabilidade quimica in
vitro de derivados furoxanicos Uteis ao tratamento da TB. Metodologia: A determinacdo da extensdo da
liberacdo de NO pelos derivados furoxanicos foi realizada através da deteccdo indireta de nitrito através do
reagente de Griess. O logP foi determinado através de um método indireto utilizando um sistema de
cromatografia liquida de alta eficiéncia (CLAE), o qual utiliza substancias padrdes de logP conhecido para
construir uma curva analitica. Em seguida, através da regressdo linear, é calculado o valor de logP dos
compostos analisados.O ensaio de estabilidade quimica foi realizado com o objetivo de caracterizar a
estabilidade quimica da molécula mais promissora em diferentes pHs (1.0; 5.0; 7.4 e 9.0). Para isto, foi
utilizado um CLAE acoplado a um espectrometro de massas como detector. O composto analisado foi
incubado em um solucéo tampéo fosfato salino em diferentes pHs e foram recolhidas aliquotas desta solugao
em periodos de tempo pré-estabelecidos (0; 1; 4; 6 e 24h). Resultados e discussdo: Os derivados
furoxanicos foram capazes de liberar NO em uma faixa de 0,16 — 44,23%. Verificou-se que a atividade anti-
TB destas moléculas esta relacionada em parte com esta liberacdo de NO. Os valores de logP foram todos
valores positivos, compreendendo uma faixa entre 1.0 a 2.9, condizentes com a faixa de valores ideais de
logP para moléculas com potente atividade antituberculose reportadas na literatura. Os estudos de
estabilidade quimica demonstraram que a molécula mais promissora é estavel nos pHs 5.0 e 7.4 em até 6
horas de ensaio. Por outro lado, em pHs extremos (1.0 e 9.0), a molécula apresenta instabilidade, sendo
hidrolisada quase completamente na primeira hora. Conclusdo: Em conclusdo, a atividade anti-TB dos
derivados furoxanicos identificados neste trabalho esta relacionada em parte com a capacidade deliberacéo
de NO pelo ntcleo furoxanico. Concernente ao logP, ndo foi observada uma relacdo entre esses valores e a
atividade anti-TB das moléculas aqui descritas. Além disso, a molécula mais promissora foi estavel nos pHs
5.0e7.4.

Palavras-chave: tuberculose, furoxanos, N-6xidos.

Apoio financeiro: FAPESP (Processo 2014/02240-1).

128



Revista de Ciéncias

_ ISSN 1808-4532
Farmacéuticas e-ISSN: 2179-443X
.— _Basica ¢ Aplicada Rev Cién Farm Basica Apl., Araraquara, v. 37 Supl. 1, Agosto 2016

&= Journal of Basic and Applied Fharmaceutical Sciences

FM. Validacdo de método analitico para a quantificacdo de acido ursélico em emulsdo cosmética
utilizando espectrofotometria no UV

Isabela de Freitas Ferreiral, Caroline Magnani Spagnoll, Fernanda Colombol; Marcos Antonio Corréal,

Hérida Regina Nunes Salgadol.

luNESP - Campus de Araraquara — Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas.

Introducdo: A busca por novos principios ativos cosméticos é fator essencial para a competitividade do
produto. O &cido ursolico (AU) é um composto presente em diversas plantas medicinais. Por apresentar
atividade antioxidante, é um alvo para o desenvolvimento de cosméticos. Visando o controle de qualidade de
produtos cosmeéticos, realizou-se validacdo de método analitico utilizando espectrofotometria no UV para a
guantificacdo de AU em emulsbes. Os parametros analisados foram linearidade, limite de deteccdo (LD),
limite de quantificacdo (LQ), seletividade, exatiddo, precisdo e robustez. Objetivo: O objetivo consistiu em
validar um método analitico para a quantificacdo de AU em emulsdo cosmética utilizando espectrofotometria
no UV. Metodologia: Foi escolhido o solvente mais apropriado para as analises. Realizou-se uma varredura
no espectrofotdbmetro para verificar o comprimento de onda de absor¢do maxima mais adequado do AU.
Linearidade: foram preparadas e medidas solu¢des com concentragdes crescentes de AU a partir de solugdes-
mde (SM), em triplicata. O procedimento foi realizado trés vezes. A partir desses resultados, calculou-se LD
e LQ do método. Seletividade: foram preparadas, a partir de uma SM contendo emulsdo de AU a 2%,
soluces de trés concentragdes diferentes, em triplicata. Ap6s a medicao, calculou-se a concentragao tedrica
(CT) e comparou-se com a concentragdo experimental (CE). Exatiddo: Foram preparadas solucdes de trés
concentracdes de AU a partir de uma SM, em triplicata. Depois, calculou-se a CT e comparou-se com a CE.
Precisdo: Foram preparadas e medidas sete solu¢des de mesma concentragdo de AU a partir de uma SM. O
mesmo procedimento foi realizado por outro analista. Robustez: Variou-se a marca do etanol e o
comprimento de onda. Foram preparadas duas SM de AU, uma utilizando etanol da marca Synth e outra da
marca Quemis. A partir dessas SM preparou-se uma solucdo de concentracdo 800 pg/mL, em triplicata. A
solucdo contendo etanol da marca Synth foi medida em trés comprimentos de onda diferentes. Resultados e
Discussao: O solvente escolhido foi etanol puro. O comprimento de onda de absor¢do maxima adequado foi
de 329nm. O método de mostrou linear, visto que o desvio padrdo relativo (DPR%) entre as medidas foi
menor que 5,0 e o coeficiente de correlagdo (R?) foi maior que 0,99. O LD foi de 36,95 pg/mL e o LQ foi de
111,98 pg/mL. O método se mostrou seletivo, pois a relacéo entre os valores de CT e CE estavam entre 95%
e 105%. O método de mostrou preciso, visto que 0 DPR% entre as sete medidas foi menor que 5,0 e no teste
F, Fcalculado 2,11 < Ftabelado 4,28 e Pvalor 0,19 > 0,05 , mostrando que ndo houve diferenca significativa
entre as medidas dos dois analistas. O método mostrou-se robusto para as duas modificacdes, uma vez que o
DPR% entre as medidas foi menor que 5,0. Conclusdo: O método se mostrou linear, seletivo, exato, preciso
e robusto. Também foi possivel determinar LD e LQ.

Palavras chave: Validago, Quantificacio, Acido ursélico.

Apoio Financeiro: PROPe, BAAE-I, Fapesp.
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FM. Avaliacao antimicrobiana de derivados furoxanicos e benzofuroxanicos Uteis para o tratamento
da acne vulgar

Ivone Leila Lima Delqadol, Felipe Hugo Alencar Fernandesl, Guilherme Felipe dos Santos Fernandesl,
Aylime Castanho Bolognesi Melchiorl, Aline Renata Pavanl, Priscila LonghinBosquesil, Hérida Regina
Nunes Salgadol, Jean Leandro dos Santos”.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP Araraquara.

Introducdo: A acne é uma das dermatoses mais frequentes no mundo, atingindo cerca de 80% da populagdo
principalmente adolescentes e adultos jovens. O agente infeccioso mais comumente envolvido nesta doenca
é o Propionibacterium acnes (P. acnes). Entre os farmacos disponiveis para tratamento, destacam-se
peréxido de benzoila (uso topico), isotretinoina (oral) e antimicrobianos (uso oral e topico). Devido a alta
variabilidade de resposta aos farmacos, ineficacia (resisténcia a alguns antibioticos), efeitos adversos graves
e alto custo do tratamento, a busca de alternativas terapéuticas que possam contribuir como
controle/eliminacdo da doenca se torna fundamental. Objetivo: Realizar um screening do perfil de atividade
antimicrobiana de 20 compostos furoxanicos e benzofuroxanicos. Esses compostos foram avaliados contra o
P.acnes a fim de caracterizar seus respectivos espectros de acdo. Metodologia: Os compostos foram obtidos
da biblioteca de moléculas do laboratério de Quimica Farmacéutica e Medicinal da Faculdade de Ciéncias
Farmacéuticas — UNESP Araraquara. A Concentracgdo Inibitéria Minima (CIM) foi determinada utilizando a
técnica de microdilui¢do em caldo sob condicGes de anaerobiose e 0s experimentos realizados no Laboratdrio
de Controle Microbiolégico de Medicamentos. Foi utilizadaa cepa bacteriana gram positiva padrao de P.
acnes ATCC 2592. Resultados e Discusséo: Os resultados de CIM da atividade antimicrobiana mostraram
que 5 dos compostos foram capazes de inibir o crescimento do microrganismo. Os compostos 6-
formilbenzo[c][1,2,5]oxadiazol1-6xido,(E)-6-((2isonicotinoilhidrazona)metil)benzo[c][1,2,5]oxadiazol1-
oxido e (E)-4-((2-isonicotinoilhidrazona)metil)-3-metil-1,2,5-oxadiazol 2-6xido apresentaram MIC igual a 50
pug/mL. O composto (E)-6-((2-(4-nitrobenzoil)hidrazona)metil)benzo[c][1,2,5]oxadiazol 1-6xido apresentou
0 MIC de 25 pg/mL e o composto mais ativocontra o P. acnes foi o ((E)-4-(4-((2-(3-
hidroxibenzoil)hidrazona)metil)fenoxi)-3-(fenilsulfonil)-1,2,5-oxadiazol-2-6xido)que apresentou CIM de
6,25 ng/mL. O efeito antimicrobiano parece estar relacionado a capacidade desses compostos em aumentar

as espécies radicalares causando assim, aumento do estresse oxidativo no microrganismo. Conclusdo: O
screening de uma biblioteca de compostos levou a identificagdo de

um composto com CIM de 6,25 ng/mL. Esta molécula sera utilizada como protétipo para o desenvolvimento
de novos farmacos antimicrobianos para o tratamento da acne. Estudos posteriores visam caracterizar um
possivel efeito anti-inflamatorio vislumbrado como benéfico ao tratamento da doenca.

Palavras-chave: Propionobacterium acnes, acne vulgar, atividade antimicrobiana.

Apoio financeiro: CAPES.
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FM. Efeito da transparéncia da parede do aparato de Campo Aberto na habituacéo de camundongos a
esse teste e na psicoestimulagdo induzida pelo etanol

Jacqueline Costa Pavanl, Raul Tadeu da Cruzl, Gessynger Morais-SiIval, Marcelo Tadeu Marin®.

1Laboratério de Farmacologia, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Universidade Estadual Paulista -
UNESP, Araraquara - SP.

Introducdo: Todas as substancias psicoativas que causam dependéncia, como o etanol, tém seu efeito modu-
lado de forma importante pelo ambiente no qual s&o administradas. A anélise comportamental de animais de
laboratdrio, como camundongos, em resposta a drogas depende também do ambiente onde o efeito é mensu-
rado. Uma das caracteristicas importantes do ambiente de teste é a transparéncia de suas paredes, que pode
permitir ao animal observar os arredores e também deixar entrar muita luz, a qual pode ser aversiva ao ani-
mal e reduzir sua exploracdo do ambiente. Objetivo: Avaliar o efeito da transparéncia da parede do ambiente
de teste na habituacdo ao aparato e nos efeitos psicoestimulantes do etanol. Metodologia: O protocolo expe-
rimental foi aprovado pela comisséo de ética local (CEUA FCFAr 33/2014). Camundongos Sui¢os machos
(36-42 g; N = 6-8 animais/grupo) foram testados no aparato de Campo Aberto (CA) (30cm de didmetro x
40cm de altura) composto de paredes de acrilico transparente (CA-T) ou opacas (CA-O) de acordo com o
seguinte protocolo: no primeiro dia, os animais foram mantidos no CA por 20 min para avaliacdo da habitua-
cdo (HAB) ao ambiente. No segundo dia, 0s animais receberam uma injecao intraperitoneal (i.p.) de salina
(SAL) e foram novamente testados no CA por 20 min. No terceiro dia, 0s animais receberam injecdes i.p. de
etanol (ETOH) em diferentes doses (1; 1,5 ou 2,5 g/kg) e em seguida foram testados no CA por 20 min para
que fosse avaliada a psicoestimulacéo induzida pelo etanol. A distancia percorrida (em metros) pelos animais
no CA foi avaliada pelo software ANYmaze. Os dados (média = EPM) foram analisados por ANOVA multi-
variada seguida do teste post hoc de Duncan, sendo considerado significativo p < 0,05. Resultados e discus-
sdo: A partir do protocolo foi possivel observar tanto a habituagdo quanto o efeito do etanol em ambos os
ambientes. N&o houve diferengas entre a locomogéo dos animais nos diferentes aparatos no primeiro dia
(CA-T = 27+1,7; CA-O = 24+1,7, p>0,05) ou no segundo dia (injecdo de SAL, CA-T = 16+1,8; CA-O = 13-
+1,2, p>0,05), sendo que em ambos 0s ambientes houve queda da locomogéo ao longo dos 20 min de teste,
demonstrando habitua¢do em cada ambiente (p<0,05). No terceiro dia, apenas a dose de 2,5 g/kg de etanol
aumentou a locomocao dos animais, independente da transparéncia da parede do CA (ETOH 1,0 / CA-T =
16+ 2,3; ETOH 1,5/ CA-T = 26+4,0; ETOH 2,5/ CA-T = 35+7,5; ETOH 1,0/ CA-O = 16+2,5; ETOH 1,5/
CA-O = 21+43,3; ETOH 2,5 / CA-O = 49+13,4; p<0,05). Concluséo: Esses resultados sugerem que doses
moderadas de etanol em camundongos aumentam a atividade locomotora, mas ndo ha influéncia significativa
da transparéncia das paredes do ambiente nesse efeito. A habituacdo dos animais ao CA também nao ¢é alte-
rada pela transparéncia da parede do aparato.

Palavras-chave: etanol, atividade locomotora, campo aberto.

Apoio financeiro: Processo FAPESP n° 2015/01026-9.
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FM. Avaliacdo da atividade antioxidante e fotoprotetora do extrato de cladddio de pitaya (Hylocereus
undatus)

Jéssica Tamborl, Maria Gabriela José de Almeida Cincottol, Beatriz Alvez Leonel, Vera Isaacl.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducdo: A exposicdo a radiacdo UV é um dos principais fatores que mais ocasionam o cancer de pele e
0 modo mais eficaz de prevenir o seu desenvolvimento, segundo a Sociedade Brasileira de Dermatologia
(SBD), ¢ a utilizacdo de fotoprotetores, pois possuem filtros solares, que funcionam como uma barreira
mecanica, diminuindo a exposic¢do da pele aos riscos provocados pelos raios solares. Atualmente, tém sido
realizados muitos estudos em busca de substdncias fotoprotetoras de origem orgénica, pois diminuem a
probabilidade de ocorrer efeitos adversos na pele do consumidor, além de diminuir os custos de producao.
Os extratos de plantas que contém flavonoides sdo 6timos candidatos a serem utilizados em uma formulagdo
fotoprotetora, pois os flavonoides sdo capazes de absorver a luz ultravioleta nos espectros de 240-280 nm e
300-550 nm e, além disso, possuem capacidade antioxidante. A pitaya (Hylocereus undatus) é uma fruta
exotica, rica em flavonoides, pertencente a familia Cactaceae, que tem se tornado mais conhecida e
procurada ndo sO pelo seu gosto adocicado e refrescante, mas, principalmente, por suas propriedades
nutricionais. O objetivo do presente estudo € avaliar as atividades antioxidante e fotoprotetora do cladddio da
pitaya. Metodologia: O extrato do cladodio da pitaya foi obtido a partir de turbélise com dilui¢do de 30% de
cladddio para 70% de élcool 70° GL. A avaliagdo da atividade antioxidante do extrato de cladédio de
Hylocereus undatus foi realizada pelo método de inibigdo do radical 1,1-difenil-2-picrilhidrazila (DPPH),em
triplicata e, posteriormente,as diluicbes foram avaliadas em espectrofotdmetro, com determinacdo dos
valores de absorbancia a 515 nm.Para a quantificagdo do FPS, foram adicionados 5% do extrato de cladodio

a uma emulsdo que posteriormente foi analisada em Optometrics®. A avaliacdo da capacidade fotoprotetora
foi averiguada a partir de varredura em espectrofotometro de transmitdncia com comprimento de onda
entre190 e 700 nm, utilizando solucdo do extrato a 50% v/v. Resultados e discussdo: O teste do radical
DPPH demonstrou que o extrato de cladodio apresenta atividade antioxidante com ICso de 74,7843 mg/mL.
A varredura efetuada no espectrofotdmetro mostrou que o extrato de cladodio de Hylocereus undatus é capaz
de absorver a luz ultravioleta de 200 a 490 nm tendo, assim, potencial fotoprotetor de amplo espectro. Em
Optometrics®, os resultados foram incipientes, uma vez que, na concentracdo de 5% do extrato a 30% o FPS
variou de 0,96 a 1,11, demonstrando a necessidade de ajustes na concentracdo para obtencdo de maior
capacidade fotoprotetora. Conclusdo: O extrato de cladddio de pitaya apresentou atividade antioxidante,
demonstrando ser um potencial ativo cosmético.

Palavras-chave: Fotoprotetores Orgénicos, Radiacdo UV, Hylocereus undatus.

Apoio financeiro: Stiefel e PADC.
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FM. Influéncia do estresse cronico variavel no efeito de privacéo ao etanol

Johnny Wallef Leite Martinsl, Ligia Cury Casulal’z, Gessynger Morais—SiIval’z, Marcelo Tadeu Marin*2.

1Departamento de Principios Ativos Naturais e Toxicologia, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas de
Araraquara, UNESP.

2Programa Interinstitucional de Pés-graduagdo em Ciéncias Fisiol6gicas, UFSCAr/UNESP.

Introducdo: Segundo a organizagdo mundial de salde, o etanol é a substancia psicoativa que causa
dependéncia mais consumida no mundo, sendo esse um grave problema de salde publica. Frequentemente
alcoolistas tentam se abster do consumo de etanol, mas por algum motivo acabam recaindo ao uso da
substancia. Estimulos estressantes sdo grandes indutores de recaida quando o individuo estd no periodo de
abstinéncia. Por isto € importante determinar as alteracbes comportamentais relacionadas a esse periodo de
abstinéncia e sua associagcdo com a exposicdo ao estresse. Objetivo: Padronizar o protocolo experimental
para estudo da recaida ao etanol chamado de “Efeito da Privagdo do Etanol” (EPE) e estudar a influéncia do
estresse cronico varidvel (ECV) nesse fendmeno. Metodologia: O EPE caracteriza-se pelo aumento do
consumo de etanol que acontece ap6s um periodo de privagdo do acesso a essa substancia. Para estudar esse
fendmeno, ratos Wistar (N=11/grupo) foram habituados por 2 dias ao consumo oral de etanol (6%, v/v),
como Unica fonte de liquidos. Apos este periodo foram submetidos ao consumo por livre escolha (1
bebedouro com agua e outro com solucdo de etanol) de maneira que as concentracdes de etanol foram
aumentadas gradualmente a cada 2 semanas passando pelas concentragdes de 6% e 8% até a concentracéo
final de 10% (v/v). Depois disto, os animais foram separados em trés grupos: 1) Consumo Continuo, no qual
tiveram acesso as solucBes de etanol, sem nenhuma privacdo até o final do experimento, 2) Privado sem
estresse, no qual tiveram a solugéo de etanol retirada por 2 semanas e 3) Privado - ECV, no qual tiveram a
solucdo de etanol retirada por 2 semanas e foram expostos ao ECV por 10 dias durante esse periodo de
privacdo. O teste de recaida foi realizado ap6s as duas semanas de privagao, quando os grupos testados foram
reexpostos a solucédo de etanol de 10%. Nesse teste 0 consumo de etanol foi quantificado diariamente durante
uma semana por meio da pesagem dos animais e de seus bebedouros. Ao término desta primeira reexposicao,
0s grupos testados foram submetidos por mais um periodo de privagdo por duas semanas, para investigar o
efeito a longo prazo do ECV. Resultados e discusséo: Foi possivel observar que apenas a privacdo de etanol
ndo foi capaz de aumentar o consumo dos animais na primeira privacdo, sendo necessaria a exposi¢ao a uma
segunda privacéo para ser notado esse aumento. Quando associada ao estresse, a privacdo elevou o consumo
de etanol dos animais j& na primeira privagdo, mostrando que o estresse aumenta o efeito da privacdo do
etanol, e esse efeito € mantido mesmo apds um longo periodo sem o estresse, levando a um aumento no
consumo mesmo apos a segunda privacdo. Conclusdo: Pode-se concluir que sdo necessérias duas privacoes
para elevar o consumo de etanol no modelo de EPE e que o ECV potencializa os efeitos da privacdo do
etanol, aumentando o consumo e busca pelo etanol j& na primeira privacgao.

Palavras-chave: Etanol, Estresse, Recaida.

Apoio financeiro: FAPESP (2015/08382-5).

133



Revista de Ciéncias

Farmacéuticas ISSN 1808-4532
Basica e Aplicada e-ISSN: 2179-443X

Journal of Basic and Applied Pharmaceutical Sciences RevCiénFarm Basica Ap|, Al’al’aqual’a, v. 37 SUP| 1, Agosto 2016

<&

FM. Estudo de estabilidade quimica de moléculas fotoprotetoras derivadas de avobenzona, resveratrol
e acido ferulico

Jonata Augusto de OIiveiral, Mauricio Alexandre Reis Jl’JniorZ, Juliana Santa Reisz, Evelin dos Santos
Martinsl, Taisa Busaranho Franchinl, Adélia Emilia de Almeidaz, Jean Leandro dos Santosz, Marlus
Chorilliz, Rosangela Gongalves Peccinini’.

1Departamento de Principios Ativos Naturais e Toxicologia, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.
2Departamento de Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducdo: Os filtros solares surgiram com a finalidade de prevenir o cancer de pele, eritema e queimadura
associados a exposi¢do solar, além de contribuir com a diminuicéo do foto envelhecimento. Um produto para
protecdo solar deve ser estavel, permitindo a prote¢do de individuos durante varias horas sem geracdo de
produtos de fotodegradacdo toxicos. Duas novas series de filtros solares foram obtidas através da estratégia
de hibridagdo molecular entre filtros existentes: avobenzona e resveratrol (Série 1 — Moléculas I, Il e IV) e
acidos ferulico (Série 2 — Moléculas V, VI, VIl e VIII), e que apresentaram capacidade ampliada de protecao
contra radiagdo UV (UVA e UVB) avaliada através da espectrofotometria com esfera de integracao.
Obijetivos: Avaliar a estabilidade quimica das duas séries de novos filtros solares que apresentam capacidade
ampliada de protecdo contra radiacdo UV (UVA e UVB). Metodologia: As analises foram realizadas em
equipamento CLUE Waters® equipado com detector UV-Vis, operando em Dual Channel a 310 e 350nm
para detec¢do das moléculas. A separacdo foi realizada em coluna Waters BEH C18 (2,1 x 50 mm, 1,7um).
A fase mével foi constituida de agua e acetonitrila, na proporcéo 45:55, em modo isocréatico e sob fluxo de
0,4 mL/min. Para determinar a estabilidade quimica em pH 5, o filtro solar foi dissolvido em tampéo fosfato
de potassio para atingir concentracdo de 10 pg/mL. Essa solucdo foi submetida a agitacdo constante em
agitador magnético a 37 + 2°C durante todo o ensaio. Os tempos de coleta compreenderam o periodo de zero
a 1440 minutos. As concentragdes do tempo inicial foram consideradas como 100%, e o critério de
instabilidade foi decaimento maior que 15% em relagcdo ao tempo zero. Resultados e discussdo: Os
resultados do estudo de estabilidade quimica das duas séries de filtros solares mostraram que no pH 5, as
moléculas 1V, V e VI apresentaram degradacdo superior a 15% a partir de 20 minutos; a molécula I, 1I, VIl e
VIII apresentaram instabilidade a partir dos tempos 40 min; 90 min; 360min (6h) e 1440min (24h),
respectivamente. Conclusdo: A partir dos resultados apresentados pode-se inferir que os filtros solares 1V, V
e VI demonstram degradacdo em tempo precoce, caracteristica desfavoravel a sua aplicabilidade. Os filtros I,
Il apresentam estabilidade em tempo mediano (40 e 90 minutos, respectivamente), e sua utilizagdo no
produto final é questionavel. Os filtros solares VII e VIII apresentaram maior tempo de estabilidade quimica
(6 e 24 horas, respectivamente), tornando-os promissores para a elaboracéo do produto final.

Palavras-chave: Estabilidade quimica, filtros solares, UHPLC.

Apoio financeiro: FAPESP (processo 2014/22883-4).

134



Revista de Ciéneias

Farmacéuticas ISSN 1808-4532

Basica e Aplicada N » e-ISSN: 2179-443X
= Journal of Basic and Applied Pharmaceutical Sciences Rev Cién Farm Basica Ap|, Al’al’aqual’a, v. 37 5Up' 1, Agosto 2016

FM. Avaliacdo da atividade anti-inflamatéria do extrato etandlico das cascas de Vatairea macrocarpa
(Benth) Ducke em camundongos pelo modelo de pleurisia

Joyce Alencar Santosl, Fernanda Silva Gracianil, Candida Aparecida Leite Kassuyal, José Marcos
Salvadorz, Claudia Andrea Lima Cardosos.

;Departamento de Farmacologia, Faculdade de Ciéncias da Saude- UFGD.
Faculdade de Ciéncias Bioldgicas- UNICAMP.

3Faculdade de Quimica - UEMS.

Introducdo: A utilizacdo de produtos naturais com propriedades terapéuticas é pratica tdo antiga quanto a
civilizagdo humana e é amplamente difundida no mundo. A Vatairea macrocarpa (Benth) Ducke
(Leguminoseae) conhecida popularmente como amargoso por seu sabor amargo e também como maleiteira e
angelim-do-cerrado na savana central. Esta € uma &rvore selvagem nativa do cerrado brasileiro e amplamente
distribuidas através todo o territério brasileiro. O seu uso tradicional ocorre com a cocg¢do da casca com a
obtencéo de um cha castanho-avermelhado, em individuos com diabetes. Objetivo: avaliar o potencial anti-
inflamatdrio do extrato etandlico das cascas de V. macrocarpa em camundongos Swiss. Metodologia: Os
camundongos fémeas (25-35g) foram mantidos sob temperatura controlada de 22°C e ciclo claro/escuro de
12 horas, com agua e racdo a vontade até a realizacdo do experimento. Os animais foram separados em cinco
grupos (n=5): Naive (controle negativo, salina v.0.), controle (salina v.0.), T1 (100 mg/Kg de extrato
etandlico da casca de V. macrocarpa, v.0.), T2 (300 mg/Kg de extrato etan6lico das casca de V. macrocarpa,
v.0.) e Dexametasona (controle positivo, 1 mg/kg, s.c.). O extrato etandlico foi obtido pelo método de
maceragdo. Apds uma hora a pleurisia foi induzida nos grupos experimentais através de injecdo intrapleural
de 100 pL de 1% de carragenina diluida em solugdo salina. O grupo Naive recebeu 100 pL de soro
fisiologico estéril por injecdo intrapleural. Apos 4 h, os animais foram eutanasiados e a cavidade pleural foi
lavada com 1 mL de tampéo de fosfato-salina (PBS). Uma aliquota de 20 pL de lavagem (exsudado) foi
recolhida a partir da cavidade pleural, diluida com solugdo de Turck (1:20) e usado para a contagem total de
leucacitos na cdmara de Neubauer. Resultados e discusséo: Os valores de recrutamento de leucocitos foram:

1,4.106, 2,0.106, 1,6.106, 1,7.106 e 4,8.10 6 respectivamente para 0s grupos Naive, tratados com o extrato
100 e 300 mg/kg, dexametasona (controle positivo) e controle negativo. Assim 0s experimentos mostraram
gue o extrato etandlico das cascas de V. macrocarpa possui alta atividade anti-inflamatéria, sendo que, 0s
animais que receberam 100 ou 300 mg/kg do extrato tiveram resultados significativamente iguais ao grupo
naive, cujo recebeu somente salina v.o e i.pl, e ao grupo que recebeu a dexametasona, farmaco padrdo para
este ensaio. O grupo que recebeu 300 mg/kg apresentou valores menores de recrutamento de leucécitos, mas
este ndo foi significamente diferente ao grupo que recebeu a menor dose (100 mg/kg), mostrando este Gltimo
ser igualmente eficaz. Assim ambas as doses impediram a ac¢éo inflamatdria induzida pela carragenina, como
apresentado no grupo controle. Conclusdo: O extrato etandlico das cascas de V. macrocarpa possui
significativo potencial anti-inflamatério em modelo de pleurisia em camundongos. Estudos futuros serdo
realizados para analisar seu mecanismo de agé&o.

Palavras-chave: Vatairea macrocarpa, pleurisia, inflamacéo.

Apoio financeiro: Fundect, CNPq.
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FM. Avaliacéo da estabilidade e liberacdo do inovador ativo fotoprotetor (E)-4-(terc-butil)-N*-((E)-3-
(4-metoxifenil) alilideno) benzidrazida

Juliana Santana Reisl, Mauricio Alexandre Reis Juniorl, Jean Leandro Santosl, Marcos Antbnio Corréal,
Adélia Emilia de Almeidal, Ll’giia de Souza Fernandesl, Hérida Regina Nunes Salgadol, Flavia Ribeiro
Maccaril, Maria Virginia Scarpa™, Vera Isaac’.

1Departamento de Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducgdo: De acordo com os dados estatisticos fornecidos pelo INCA (Instituto Nacional do Céncer), o
numero de casos de cancer de pele aumenta, de forma progressiva, em decorréncia da destruicdo da camada
de oz6nio e da exposicdo a radiacdo solar. O uso de formulagdes fotoprotetoras constitui uma das medidas
mais eficientes na prevengdo de cancer de pele. O maior problema encontrado no desenvolvimento de
fotoprotetores é a instabilidade. A radiacdo UV pode causar a degradacdo ou alteracdo dos componentes da
formulacdo (fotodegradacdo) diminuindo a capacidade de protecdo da pele ou, na pior circunstancia, originar
produtos toxicos que podem permear a pele. Objetivo: O objetivo deste trabalho foi avaliar a estabilidade e
liberacdo do inovador ativo fotoprotetor (E)-4-(terc-butil)-N'-((E)-3-(4-metoxifenil) alilideno) benzidrazida.
Metodologia: O ativo fotoprotetor foi submetido ao espectro de varredura a fim de identificar seu
comprimento de onda de méxima absorcdo. Para avaliagdo da estabilidade, o ativo fotoprotetor foi
incorporado, no creme base, na concentracdo de 2% e a formulacdo fotoprotetora foi submetida a diferentes
condigOes de estresse: 45+2°C, 5+2°C e exposicao a luz solar. Os pardmetros avaliados neste ensaio foram:
pH, viscosidade e densidade relativa. Para a avaliagdo de liberacdo do ativo da formulacdo fotoprotetora

foram utilizadas células de Franz, com area de difusdo de 1,77 cm2 e membrana de celulose. O
compartimento receptor da célula de Franz foi preenchido com 7,0 mL de tampéao fosfato 0,1 M (pH 7,4) e
tensoativo monooleato de sorbitano etoxilado 200E (3%) a 37+5°C. Amostras de 295 mg da formulacéo
foram posicionadas sobre a membrana de celulose. Para a coleta das amostras foi empregado o equipamento
Microette® (Hanson Research). A liberagdo do ativo foi quantificada por espectrofotometria de UV em 2, 4,
6, 8 e 12 horas. A validacdo do método de quantificacdo do ativo foi determinada de acordo com o Guia para
Validacdo de Métodos Bioanaliticos, Resolu¢do-RE N° 899, de 29 de maio de 2003. Todos 0s ensaios foram
realizados em triplicata e foram calculadas as médias e desvios-padrdo para cada parametro avaliado. A
partir destes resultados, foi aplicado o teste de analise de variancia (ANOVA). Nos casos em que p<0,05, as
médias e concentragdes foram comparadas pelo método de Tukey (¢=0,05). Resultados e discusséo: O ativo
possui absorvancia maxima em A=338 nm. No estudo de estabilidade da formulagdo, ndo foram observadas
diferencas estatisticas significativas (p<0,05) para os parametros pH, viscosidade e densidade relativa. A

concentracdo maxima de ativo liberado ocorreu apés 8 horas (3,63 ug/cmz) e ndo foi observada diferenca
significativa (p<0,05) do ativo liberado entre 8 e 12 horas. Conclusdo: Os resultados demonstram que a
formulacdo fotoprotetora é estavel e salienta a possibilidade deste ativo ser incorporado a classe de filtros
solares.

Palavras-chave: Filtro solar, Liberag&o, Estabilidade.

Apoio financeiro: CAPES.
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FM. Estabilidade de formulagGes contendo cafeina para o tratamento da lipodistrofia gindide

Julia Vila Verde Brunellil, Tayara Luisa Paranhos de Oliveira Ribeiro de Almeidal, Flavia Lima Ribeiro
Maccaril, Maria Virginia Scarpal.

1 A _—
Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas. Unesp Araraquara.

Introducgdo: A crescente busca pela beleza tem chamado a atengdo da inddstria cosmética, sendo o Brasil o
3° consumidor mundial de cosméticos. Dentre os mais procurados pelo consumidor estdo 0s cremes para 0
tratamento da lipodistrofia gindide, ou popularmente conhecida como celulite. A cafeina possui atividade
comprovada para seu tratamento via topica, normalmente na concentracdo de 1 a 2%, tendo os adipécitos
como sitio de acdo. Objetivo: A proposta deste trabalho foi avaliar a estabilidade das caracteristicas fisico-
guimicas de um gel, um creme e uma locdo de massagem, quando incorporado 1,5% de cafeina, para
posterior avaliacdo da liberacdo e permeacgdo cutanea in vitro. Desta forma, serd possivel a selecdo do
sistema ideal de uso topico para o tratamento dessa distrofia, garantindo uma maior eficacia. Metodologia:
Durante 180 dias, as formulacdes foram separadas e armazenadas em frasco plastico opaco, submetidas as
temperaturas de -5 + 2°C (freezer); 40 + 2°C (estufa); 4 + 2°C (geladeira); 25 + 2°C (ambiente). No dia da
manipulagdo e apos 15, 30, 60, 90 e 180 dias , essas amostras passaram por testes de: centrifugacdo a 3000
rom por 30 minutos, apenas no primeiro dia de andlise, avaliando se ocorreria separacdo de fases
;viscosidade, com viscosimetro sob velocidades de 10 rpm, 20 rpm e 30 rpm, devendo manter-se como um
fluido ndo-newtoniano pseudoplastico de comportamento tixotropico; quantificacdo por CLAE, com fase
movel metanol:dgua (75:25), vazdo de 1mL/min, coluna de 4,6x 25 mm x 5 um (ODS) , comprimento de
onda 272 nm , volume de injecdo 10 uL e diluente metanol:agua (75:25), ndo devendo apresentar desvio
padrdo de teor maior que 10%; avaliagdo microscépica sob aumento de 10 vezes; avaliacdo organoléptica e
pH em peagdmetro podendo oscilar entre 5,5 e 7,5; Para ser considerada estavel, a amostra deveria apesentar
estabilidade entre todos os parametros. Resultados e discussdo: As amostras apresentaram-se estaveis em
centrifugacao, teor, pH, viscosidade e microscopicamente, sob todas as condi¢des, sendo a mais importante
para este trabalho a de estufa, devido ao clima brasileiro possuir altas temperaturas. Na avaliagdo
organoléptica, porém, a lo¢do de massagem foi a Unica que apresentou mudancas (cor e odor), sob 40 + 2°C.
Com base nos resultados de estabilidade, foi possivel selecionar a amostra ideal de cada formulagéo.
Conclusdo: As amostras selecionadas, que agora passardo por liberagdo e permeagdo in vitro foram: gel e
creme a 40 + 2°C (estufa) e locdo de massagem a 4 + 2°C (geladeira), uma vez que a de estufa apresentou
instabilidade organoléptica, evitando que assim, essa formulacao seja eliminada do estudo.

Palavras-chave: cafeina, celulite, cosméticos.

Apoio financeiro: CNPq.
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FM. Obtencdo e caracterizacdo fisico-quimica de microparticulas poliméricas contendo é&cido
ascalrbico e nicotinamida para aplicacdo dérmica

Leonardo Delello Di Filippol, Marcos Antonio Corréal, Vera Lucia Isaac Borgesl, Caroline Magnani
Spagnolz, Hérida Regina Nunes Salgadoz, Gustavo Rossanezid, Anselmo Gomes de Oliveira3.

;Laboratério de Cosmetologia.
Laboratério de Controle de Qualidade.

3Laboratério de Farmacotécnica. Departamento de Farmacos e Medicamentos, FCFAr - UNESP.

Introdugdo: As vitaminas sdo largamente encontradas no reino vegetal, como em plantas e frutos e,
frequentemente, possuem acdo antioxidante, dentre outros beneficios. O acido ascérbico e a nicotinamida
(vitamina B3 ou niacinamida) sdo importantes compostos representativos. Por isso, a utilizagdo destes
compostos em emulsBes é muito comum, devido a facilidade de utilizacdo do produto final, bem como pelo
sensorial agradavel promovido. A fim de vencer a barreira cutdnea e diminuir a instabilidade destes dois
compostos, sistemas micro e nanoestruturados tém sido desenvolvidos para facilitar a entrega de ativos,
disponibilizando-os ao tecido por um periodo de tempo maior, sem causar danos e toxicidade. Objetivo: O
objetivo deste trabalho foi obter microparticulas biodegradaveis de quitosana contendo éacido ascérbico e
nicotinamida para aplicacdo dérmica, bem como realizar sua caracterizagao fisico-quimica por microscopia
eletronica de varredura e espectroscopia na regido do infravermelho. Metodologia: Para preparacdo das
microparticulas, primeiramente foi preparada uma solucdo de quitosana de peso molecular médio (Sigma-
Aldrich®) em &cido acético 0,1M. Esta solucéo foi diluida em etanol para obter concentracéo final de 0,1%.
A esta solucdo de 0,1% (m/v), foi adicionada uma massa de 15% do peso seco de quitosana de cada farmaco
e 0,1% de estearilamina. A solugdo foi atomizada em equipamento Mini Spray Dryer BUCHI-191. As
microparticulas foram armazenadas em frascos ambar, em dissecadores. A caracterizagdo fisico-quimica por
microscopia eletronica de varredura de alta resolugdo foi realizada utilizando microscépio JEOL® JSM
T500F para se obter as fotomicrografias. A espectroscopia na regido do infravermelho foi realizada a fim de
que se pudesse estudar possiveis interacfes farmaco-polimero e possiveis alteraces na estrutura quimica dos
componentes das microparticulas apds o processo de obtengdo. Foram obtidos os espectros de infravermelho
das microparticulas, de todos os seus componentes e da mistura fisica dos farmacos utilizados e quitosana em
guantidades iguais. Os espectros na regido do infravermelho foram obtidos em espectrofotdmetro Shimadzu
FTIR-830 e como padrdo foi feita leitura de pastilhas de KBr puro. Resultados e Discussdo: Pela
microscopia eletrénica de varredura foi possivel observar microestruturas em média de 1um de diametro,
esféricas e de superficie lisa (ideais para liberagdo controlada de ativos). A estearilamina é componente
essencial para a melhor estruturacdo e morfologia esférica das microparticulas. Nos espectros de absor¢do do
infravermelho foram encontradas todas as bandas caracteristicas das substancias utilizadas. Conclusdo: Com
os resultados obtidos por microscopia eletrdnica de varredura foi possivel concluir que o método spray
drying é eficiente para obtencdo de microparticulas de quitosana contendo os ativos e através da
espectroscopia por infravermelho foi possivel verificar que as condi¢Bes utilizadas durante a atomizacdo e
secagem nao alteraram a estrutura quimica dos componentes da formulacéo.

Palavras-chave: Microparticulas, Spray-drying, Infravermelho.

Apoio financeiro: COPE - UNESP: Coordenadoria de Permanéncia Estudantil, FAPESP.
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FM. Determinacéo da atividade antimicrobiana do &cido cafeico para formulacdes dermatolégicas

Caroline Magnani Spagnoll, Lia Carolina Oliveira dos Santosl, Vera Lucia Borges Isaacl, Marcos Antonio
Corréal, Hérida Regina Nunes Salgadol.

1Departamento de Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Araraquara, UNESP.

Introducgdo: O &cido cafeico (AC) é um &cido hidroxicindmico de origem vegetal, que tem se mostrado
bastante Util em medicamentos fitoterapicos a base de propolis, devido a sua agdo antioxidante e
antimicrobiana. A atividade antimicrobiana é avaliada pela determinagdo da menor quantidade da substancia
necessaria para inibir o crescimento do microrganismo teste, chamada de Concentragdo Inibitéria Minima
(CIM). Objetivo: O objetivo deste trabalho foi a avaliagdo da capacidade antimicrobiana do AC.
Metodologia: Foram utilizadas as cepas padrdo: Staphylococcus aureus ATCC 6538, Staphylococcus
epidermides ATCC 12228, Escherichia coli ATCC 25922, Pseudomonas aeruginosa ATCC 9027. As
suspensdes bacterianas foram padronizadas a partir de uma cultura de 24 horas, em caldo soja tripcaseina
(TSB), obtendo-se uma suspensédo de 1,0 x 10° UFC/mL. A determinacgdo da CIM do AC foi determinada
pela técnica de diluicdo em microplacas (96 orificios). Em cada microplaca foram realizadas quatro
replicatas para cada concentragdo do AC realizando-se uma dilui¢do seriada partindo de 3000 pg/mL.
Adicionalmente distribuiu-se 100 uL das suspensdes dos microrganismos em cada orificio das microplacas,
com excecéo da linha A (branco). As microplacas foram incubadas em estufa a 37°C por 24 horas. Realizou-
se também as determinacgdes da CBM, com auxilio de hastes de madeira estéreis onde a mistura de cada um
dos pogos da microplaca foi replicada em placas de &gar triptona de soja (TSA) que foram incubadas a 37°C
por 24 horas. Apos incubacdo as placas foram analisadas para o crescimento ou ndo das bactérias. Todos 0s
testes foram realizados em triplicata. Fez-se a leitura das microplacas com revelador resazurina (100 pg/mL)
do qual 30 pL sdo adicionados em cada orificio das microplacas nos testes com bactérias. No decorrer de 2
horas a presenca de cor azul representa auséncia de crescimento e de cor rosa, presenca de crescimento
bacteriano. Resultados e discusséo: O screening realizado revelou que para a cepa de S. Aureus tanto a CIM
guanto a CBM foram 750 pg/mL. Ja para S. Epidermides a CIM foi 375 pg/mL e a CBM= 750 pg/mL. Para
E.coli a CIM= 750 pg/mL e CBM= 1500 pg/mL e por fim, para P. aeruginosa a CIM=375 pg/mL e CBM=
1500 pg/mL. Sendo assim fica evidente que a atividade antioxidante do AC é bem mais pronunciada quando
comparada com sua atividade antimicrobiana. No entanto, como este trabalho faz parte de um trabalho maior
que visa rastrear varias de suas propriedades topicas, este resultado ndo pode ser desconsiderado. Além
disso, produtos encontrados no mercado, como o &cido fusidico, apresentam concentragdo de ativos em torno
de 20000 pg/mL, sendo assim cerca de 20 vezes superior que a maior concentracdo encontrada nos
resultados do AC. Conclusdo: Dessa forma reforca-se cientificamente a indicacdo popular do AC ja que este
se demonstra promissor para uso, inclusive, em acgdo sinérgica com outros antibiéticos dando margem para
estudos subsequentes da sua acdo antimicrobiana para uma utilizagcdo mais segura e eficaz.

Palavras-chave: Acido Cafeico, Atividade Antimicrobiana, Microplacas.
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FM. Desenvolvimento e validagdo de método analitico verde para a determinacao do teor de
cefotaxima sodica em formulacdo de p6 liofilizado

Livia Paganini Consorttil, Hérida Regina Nunes Salgadol.

1Departamento de Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducdo: A cefotaxima sddica é um antimicrobiano cefalosporinico de terceira geragdo utilizado no
tratamento de infec¢bes no sistema nervoso central, porém, para garantir a seguranca e eficacia do tratamento
€ necessaria a realizacdo de um controle de qualidade adequado. A espectroscopia na regido do infravermelho

¢ uma técnica amplamente aplicada no controle de qualidade para a identificacdo de farmacos, insumos e
medicamentos. Por ser de simples execucdo e baixa geracdo de residuos, a técnica vem sendo utilizada
recentemente na quantificacdo de farmacos em medicamentos. Objetivo: Desenvolvimento e validagdo de
método analitico para a quantificacdo da cefotaxima sodica no medicamento Cetazima® (pé liofilizado) por
espectroscopia no infravermelho. Metodologia: Foram confeccionadas pastilhas de brometo de potéssio de

massa total de 200 mg contendo Cetazima® e cefotaxima s6dica SQR diluidas na proporcéo de 1:100 (m/m).
A leitura das pastilhas foi executada em espectrdmetro de infravermelho com transformada em Fourier
Shimadzu® modelo IR Prestige-21. A quantificacdo foi realizada através do software IR Solution pela

obtencdo da absorbancia referente a altura dos picos na regido de 1825 a 1740 cm™ no espectro, ou seja, a
banda de estiramento da carbonila da lactama na molécula do farmaco. A validacdo do método seguiu as
diretrizes estabelecidas pelo guia ICH e pela RE n° 899. Resultados e discussdo: Apds estabelecimento da
massa das pastilhas, foram encontradas as concentra¢cBes de farmaco compreendendo a faixa linear do
método para a validacdo. No pardmetro de linearidade foi construida uma curva com a média das
absorbancias no intervalo de concentracGes de 0,4 a 0,7 mg/pastilha em trés dias diferentes. A curva analitica
demonstrou ser linear, uma vez que o valor de r encontrado foi de 0,9985, a regressdo mostrou-se
significativa e o grafico de residuos apresentou aspecto adequado. Foram avaliadas a precisdo por
repetibilidade e a precisdo intermediaria em trés niveis de concentracdo com resultados satisfatorios de
acordo com a literatura. A exatiddo foi estudada pelo ensaio de recuperacdo, de acordo com a AOAC, e
mostrou-se conforme por apresentar valor médio de 100,45%. Os limites de deteccdo e quantificacdo foram
calculados como complemento a validagdo e apresentaram os valores de 0,0450 mg e 0,13643 mg,
respectivamente. Na robustez foi utilizado um planejamento fatorial 2% com a variagdo de trés fatores em
dois niveis. Para todos os experimentos ndo houve alteragdo estatisticamente significativa em relagdo as

variacBes, comprovando assim a robustez do método. O teor do farmaco na Cetazima® determinado apos a
validagdo do método demonstrou estar de acordo com as especificagdes farmacopeicas para 0 medicamento.
Conclusdo: O método analitico desenvolvido e validado mostrou ser apropriado e confiavel para a

quantificacdo da cefotaxima sddica na Cetazima®, com a vantagem da baixa geracdo de residuos, por
apresentar linearidade, precisao, exatidao e robustez adequadas em relagdo as referéncias para a validacao.
Palavras-chave: cefotaxima sodica, espectroscopia no infravermelho, validacéo.
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FM. Analise sensorial de formulacdo contendo teobromina para amenizacdo da hidrolipodistrofia
gindide

Luana Linares Arthusl, Gabriela Cestari Restanil, Cibele Yumi Yamada Taniguchil, Bruna Galdorfini
Chiari-Andréol.

LCentro Universitario de Araraquara — UNIARA.

Introducdo: Impulsionada pela modernizagdo dos tratamentos estéticos e da Cosmetologia, a procura pelo
aprimoramento da beleza corporal e do bem estar é crescente, principalmente pelo sexo feminino. Estudos
comprovam que tratamentos para a minimizacdo da hidroliposditrofia ginoide, popularmente denominada de
celulite, apresentam grande demanda, contudo, muitas vezes sem oferecer resultados satisfatorios. A
hidrolipodistrofia gindide é caracterizada pelo acimulo de adiposidades, no tecido subcutaneo, promovendo
depress@es visiveis em diferentes graus, de acordo com a gravidade e o avanco da disfuncédo. Esta alteracdo
promove, na maioria dos casos, insatisfacdo do portador com a aparéncia corporal. A tecbromina, um ativo
vegetal encontrado no cacau, possui, de acordo com a literatura, carater lipolitico. Contudo, poucas
informacdes e raros estudos sdo verificados sobre esse ativo vegetal. A analise sensorial é uma pratica capaz
de verificar qual a opinido de possiveis usuarios sobre determinado produto. Pode ter, entre outros objetivos,
0 de avaliar a aceitacdo de determinado produtos por voluntarios. Objetivo: Com base no exposto, este
trabalho teve como objetivo realizar a anélise sensorial de uma formulagdo base, desenvolvida para carrear o
ativo cosmético teobromina. Metodologia: Para a analise sensorial desta formulacéo, 20 voluntarias, apds o
recebimento das formulagdes, foram instruidas a aplicar uma pequena por¢do do produto no antebragco. Em
seguida, receberam um questionario para expressar sua sensacdo a respeito do produto. As voluntarias
escolheram a intensidade verificada para oito atributos (facilidade de espalhar, velocidade de secagem,
sensacao agradavel ao aplicar na pele, pegajosidade, oleosidade, sensacdo ap6s aplicacdo, odor e adequacao
do produto para o tratamento da celulite), sendo atribuido um valor de 0 a 10 para cada um deles. A atitude
de compra das voluntarias também foi avaliada. Este trabalho recebeu aprovacio do Comité de Etica em
Pesquisa do Centro Universitario de Araraquara (Parecer n° 1.296.725). Resultados e discussdo: Nota-se
que o produto obteve aceitabilidade satisfatéria pelas voluntarias, uma vez que, 0s atributos considerados
positivos, como espalhabilidade e sensagdo agradavel ao aplicar, foram pontuados com intensidade média
acima de 7, ou seja, o sensorial do produto foi aprovado durante o primeiro contato das voluntarias.
Também, atributos considerados indesejaveis, como oleosidade e pegajosidade foram pontuados com valores
inferiores a 2. Além disso, a atitude de compra da formulacdo também foi avaliada, considerando a
adequacao do produto para tratamento da celulite. Dessa forma, a maioria das voluntarias considerou a
formulagdo adequada a finalidade, e 65% delas afirmaram que “com certeza comprariam o produto”.
Conclusao: Com este estudo, foi possivel constatar que a formulacdo desenvolvida para carrear o ativo
cosmético Teobromina, visando amenizacdo da hidrolipodistrofia ginoide, foi satisfatoriamente aceita pelas
voluntarias deste estudo.

Palavras-chave: hidrolipodistrofia gindide, teobromina, analise sensorial.

141



Revista de Ciéncias

ISSN 1808-4532
Basica ¢ Aplicada B . e-ISSN: 2179-443X

= Journal of Basic and Applied Pharmaceutical Sciences Rev Cién Farm Basica Ap|, Al’al’aqual’a, v. 37 5Up' 1, Agosto 2016

Farmacéuticas

FM. Avaliagdo do uso de horménios anticoncepcionais e reposicdo hormonal por alunas de uma
Instituicdo de Ensino Superior

MarcoZTL'jlio Lacerda Ribeirol, Eliane Ferreira Almeidaz, Paula Cristina Alves Gomesz, Sandra Oliveira
Santos”.

1Universidade Federal de Goiés.
2Faculdade Estacio de Sa de Goias.

Introducdo: Os mecanismos de acdo dos anticoncepcionais orais atuam através do bloqueio gonadotroéfico
principalmente no pico de LH, assim, impedindo que ocorra a ovulagdo (ovocitagdo). Também, por meio de
progestagenos, torna o muco cervical impenetravel pelo espermatozoide, tornando o endométrio hipotréfico,
ndo admitindo a implantacdo do embrido. A pilula anticoncepcional é o método revertivel e também como
reposicdo hormonal mais utilizado no Brasil. Ela é a combinacdo de hormdnios sintéticos de estrogénio e
progestdgenos que simulam os horménios produzidos pela mulher, porém associados impedem o
desenvolvimento do foliculo ovariano. Objetivo: Explicar sobre atuacdo dos horménios sexuais femininos e
0s métodos de anticoncepcdo hormonal, bem como os beneficios diretos e os efeitos indesejados de seu uso.
Metodologia: Aplicou-se questionario semiestruturado com alunas da area da satde de uma Instituicdo de
Ensino Superior - IES, investigando fatores relacionados a utilizagdo do anticoncepcional hormonal,
avaliando e comparando os resultados obtidos com dados ja reportados em artigos cientificos. Resultados e
discussdo: Na pesquisa realizada com alunas desta IES, que graduam na éarea da salde, observou-se que o
uso de anticoncepcional por elas, ocorre por diversos motivos. Entre as 50 alunas entrevistadas, 23 sofreram
reacdes adversas tais como; alteracbes no fluxo menstrual, desejo sexual diminuido, nauseas/vOmitos,
alteracdo do peso, melasma, disturbios gastrointestinais e dor de cabega. A escolha do método que mais
prevaleceu foi por indicagdo médica (81%), seguido pela indicagdo de amigos/parentes (13%), em terceiro
lugar esté a indicacdo do balconista/farmacéutico (3%), e apenas uma entrevistada relatou outra(s) forma(s)
de indicagdo (2%). Das entrevistadas, 70% utilizam o anticoncepcional como forma de prevengédo de
gravidez. Conclusao: O uso de métodos contraceptivos, como a administragdo de horménios, permitiu maior
liberdade sexual e a livre escolha das mulheres em ter ou ndo filhos, e com isso pode-se obter um
planejamento para 0 momento ideal da vida para a gestacdo. Isso foi percebido claramente nessa pesquisa
(momento que estdo buscando construir uma carreira, através do curso superior e ndo pensam em ter filhos
nesse momento de vida). De acordo com os artigos utilizados na revisdo da literatura, observa-se que, de
modo geral, a utilizacdo inadequada de anticoncepcionais pode levar a uma série de efeitos adversos.
Portanto, conclui-se que a atuacdo do farmacéutico, aliado a educagdo em salde, pode colaborar na
minimizacdo da frequéncia dos efeitos adversos no uso dos anticoncepcionais, colaborando para a escolha do
método contraceptivo de acordo com a condicdo de saude individual. Isto facilitara a adesdo do tratamento, o
seguimento do planejamento familiar por meio da prevengdo da gravidez indesejada e minimizacdo de
efeitos adversos.

Palavras-chave: Anticoncepgdo hormonal, horménios sexuais femininos, reposigdo hormonal.
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FM. Avaliacdo do potencial citotdxico e do potencial em estimular a biossintese de colageno de extrato
de folhas de Morus nigra L. em cultura celular

Maria Gabriela José de AImeida—Cincottol, Bruna Galdorfini Chiari—AndréoZ, Regina Maria Barreto
Cicarellil, Marcos Antonio Corréal, Vera Lucia Borges Isaac".

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.
2Departamento de Ciéncias Bioldgicas e da Satde, UNIARA.

Introducéo: Além do emprego na terapéutica, 0s extratos vegetais tém sido amplamente utilizados na industria
cosmética como ativos, uma vez que sua composi¢ao complexa pode proporcionar efeitos benéficos mais intensos
do que substancias puras. Dados da literatura apontam que Morus nigra L. contém alta quantidade de compostos
fendlicos, incluindo flavonoides, os quais promovem efeitos antioxidantes, anti-inflamatérios, dentre outros,
indicando ser possivel o uso de extratos de Morus nigra L. como ativo cosmético. Objetivo: Por esses motivos, o
objetivo deste trabalho foi avaliar a citotoxicidade do extrato de folhas de Morus nigra L. em linhagens celulares
HepG2 (hepatoma humano), HaCat (queratindcitos) e HDFa (fibroblastos humanos), além de avaliar a capacidade
deste extrato em promover um estimulo na biossintese de coldgeno em células HDFa. Metodologia: Para a
avaliacdo do potencial citotoxico do extrato de Morus nigra L. foi utilizado o método do 3-(4,5-dimethyl-2-
thiazolyl)-2,5-diphenyl-2H-tetrazolium bromide (MTT) com leitura espectrofotométrica da absorbancia a 595 nm.
A porcentagem de células ndo viaveis foi calculada em relagdo ao controle negativo (meio de cultura sem extrato
e sem soro fetal bovino), representando a citotoxicidade de cada tratamento. Como controle positivo utilizou-se
solucdo de DMSO a 10%. Para avaliacdo do potencial em estimular a biossintese de colageno foi utilizado o
método do vermelho Sirius que coram as fibras colagenas formadas, sendo a leitura espectrofotométrica em 540
nm. Resultados e discussdo: Com os resultados obtidos foi possivel verificar que as concentragdes necessarias
para atingir o 1Cso (HepG2 = 7519,03 ug/mL; HaCat = 3419,11 ug/mL e HDFa = 5622,11 pug/mL) foram altas ao
comparar com o potencial antioxidante do extrato (ICso = 26,35 pg/mL — método de inibicdo do radical ABTS).
Além disso, apesar da variagdo das concentracbes citotoxicas nas diferentes linhagens celulares, até
aproximadamente 2500 pg/mL, a viabilidade celular ¢ de 80% em todas as linhagens avaliadas. Portanto, o extrato
pode ser considerado seguro, do ponto de vista citotdxico, para utilizacdo em cosméticos com atividade
antioxidante. O estimulo & biossintese de colageno pelo extrato de Morus nigra L. foi verificado em concentracfes
elevadas, sendo a diferenga entre o controle negativo apenas com 3000 pg/mL. Conclusdo: O extrato de folhas de
Morus nigra L. utilizado neste estudo, pode ser considerado seguro mediante a toxicidade celular, entretanto, ndo
foi comprovado seu potencial em estimular a biossintese de colageno.

Palavras-chave: Morus nigra L., cosmético, citotoxicidade.
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1Departamento de Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas de Araraquara -
UNESP.

Introducdo: A utilizacdo de carreadores de farmacos vem ganhando muito interesse nas ultimas décadas
devido a sua capacidade de proteger as moléculas ativas contra a degradacdo em meio fisioldgico, liberar
controladamente a substancia ativa no sitio de acéo e reduzir os efeitos colaterais indesejaveis decorrentes da
ampla distribuicdo do farmaco no organismo. Entre os materiais promissores para a entrega de farmacos,
surgiram as redes metalo-organicas (MOFs), capazes de controlar a liberacdo do farmaco em é&reas
especificas por apresentarem elevada porosidade e a presenca de grupos funcionais, capazes de interagir com
porc¢des carregadas. Foram sintetizadas e caracterizadas, em trabalhos prévios, MOFs a base de ciclodextrina
e sodio, potassio e ferro. Objetivo: Estudar a citotoxicidade destes materiais, avaliar a sua capacidade de
encapsulacdo e o seu comportamento de liberacdo de farmaco. Metodologia: A citotoxicidade das MOFs foi
avaliada através do método MTT, utilizando células HePG2, nas concentra¢des 2000 pg/mL, 1000 pg/mL,
500 pg/mL, 250 pg/mL, 125 pg/mL e 62,5 pg/mL. Os testes de eficiéncia de encapsulagéo e liberagdo de
farmaco foram realizados com um farmaco modelo, diclofenaco de sédio. A eficiéncia de encapsulacédo foi
avaliada através da leitura no UV/Vis do sobrenadante resultante apds o contato direto entre a MOF e o
farmaco modelo (diclofenaco sddico) sob agitacdo constante. O teste de liberacdo foi realizado utilizando
membrana de didlise com o meio receptor tampdo fosfato salino pH 7,4, a 37°C durante 48 horas.
Resultados e discussao: Através do teste de citotoxicidade é possivel afirmar que as MOFs desenvolvidas
apresentam alta viabilidade celular independentemente da concentragéo testada. A eficiéncia de encapsulagéo
para as MOFs foi superior a 40% (massa farmaco: massa MOF), assegurando capacidade de encapsular
grande quantidade de farmaco. O teste de liberacdo mostrou que as MOFs liberam o farmaco de forma
controlada e em quantidades diferentes de acordo com o metal utilizado, sendo que em 48 horas nenhuma
MOF liberou 100% do farmaco. Além disso, através do estudo das curvas de liberacéo é possivel afirmar que
o farmaco é liberado através da difusdo pelos poros e da erosdo do material. Conclusdo: As redes metalo-
organicas desenvolvidas a base de ciclodextrina e potéassio (KCD), sddio (NaCD) e ferro (FeCD) sdo
biocompativeis, testadas em células HePG2, sendo aptas para a aplicacdo biomédica. Os materiais
desenvolvidos sdo capazes de incorporar grande quantidade de farmaco, e sdo capazes de libera-lo de forma
controlada, sendo assim, se trata de um sistema em potencial para carrear e liberar farmaco no corpo
humano, melhorando a sua biodisponibilidade e diminuindo seu efeito colateral.

Palavras-chave: Redes metalo-organicas, ciclodextrina, liberacdo de farmaco.
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Universidade Estadual Paulista “Julio de Mesquita Filho™.

Introducdo: O cancer da cavidade oral é o sexto tipo de cancer mais comum no mundo. Infelizmente, o
nimero de casos continua a crescer, com taxas de sobrevivéncia moderadas, apesar dos recentes avangos na
cirurgia e radioterapia. Além disso, 0 aumento do tamanho do tumor esta relacionado com a propagacao da
doenca local e regional, sendo que as taxas de recorréncia sdao mais altas e com mau prognostico. A terapia
fotodindmica (TFD) é um protocolo de ensaio em que um fotossensibilizador é ativado por luz de
comprimento de onda especifico, em presenca de oxigénio, gerando espécies reativas de oxigénio, altamente
citotoxicas. As nanocapsulas (NC) carregadas com o FS sdo obtidas por um tipo de 6leo em 4gua com uma
elevada estabilidade termodindmica. O desenvolvimento desse sistema permite que a entrega de farmacos de
maneira seletiva no tecido-alvo, sendo, atualmente, uma das areas de investigacdo para o tratamento do
cancer. Objetivo: O presente trabalho consiste em investigar os efeitos da terapia fotodinamica em linhagem
de célula cancerosa bucal utilizando nanocépsulas contendo ftalocianina de cloro-aluminio. Metodologia: A
linhagem de célula de cancer bucal (OSCC) foi cultivada em meio de cultura Dulbecco's Modified Eagle
Medium (DMEM, 3 dias, a 37°C, 5% de CO: / 95%), incubada com a nanocapsula contendo ftalocianina de
cloroaluminio (NC/CIAIPC) e, posteriormente, submetida ao tratamento com laser de diodo operando a 500
mW de poténcia de saida a 660 nm. Os ensaios de morte celular foram realizados pelo método de MTT.
Resultados e discussédo: Os resultados mostraram uma biocompatibilidade total a 0,5 umol/L NC/CIAIPc,
resultando em uma viabilidade celular superior a 90%, como esperado. A avaliagdo dos efeitos da luz sobre a
linhagem celular foi realizada utilizando um laser de diodo com doses que variaram entre 100, 200 e 700

mJ/cm?. A viabilidade celular diminuiu em fungdo da dose de irradiagdo. O ensaio de MTT revelou uma
viabilidade celular de 62% apds a TFD em compara¢do ao grupo nao tratado revelando os efeitos
fotodindmicos e lesdo celular. Conclusdo: Estes resultados demonstram que a formulacdo é promissora
como um sistema de liberagdo de farmaco (til para a oncologia. Nossos resultados suportam a conclusdo da
eficacia da terapia fotodindmica na inativagdo da maioria das células malignas na linhagem celular cultivada.

Palavras-chave: Terapia Fotodinamica, Sistema de liberacdo de farmacos, Cancer de boca.
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FM. Eficécia e seguranca do inovador ativo fotoprotetor (E)-4-(terc-butil)-N'-((E)-3-(4-metoxifenil)
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1Departamento de Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducdo: A exposi¢do constante e excessiva a radiacdo solar pode resultar no aparecimento de varios
efeitos lesivos como: inflamagdo, mutacGes genéticas e hiperpigmentagdo. O uso de formulagbes
fotoprotetoras é uma das acGes mais eficazes. Entretanto, a maioria dos filtros UV séo instaveis a radiacéo
UV, podendo permear a pele e causar efeitos hepatotoxicos. Objetivo: O objetivo deste trabalho foi avaliar a
efichcia e  seguranca  do inovador  ativo  fotoprotetor  (E)-4-(terc-butil)-N'-((E)-3-(4-
metoxifenil)alilideno)benzidrazida. Metodologia: O ensaio de hepatotoxicidade foi realizado pelo método de
MTT. As células hepéticas (HepG2) foram cultivadas em meio de cultura Minimum Essential Media (MEM)
suplementado com 10% de Soro Fetal Bovino e antibiéticos (penicilina 100 U/mL; estreptomicina 0,1
mg/mL) a 37+2° C em atmosfera de 5% de CO.. As células foram tratadas com 1 mL de Dimetilsulfoxido a
10% (controle positivo), 1 mL de MEM com soro (controle negativo), e diferentes concentracfes do ativo.
Apos o tratamento, o meio de cultura foi removido e foram adicionados 100 uL. de MTT (1 mg/mL em PBS)
em cada pogo da microplaca para formacdo dos cristais violeta de formazana. A leitura foi realizada em leitor
de microplacas a 595 nm. Para avaliacdo da atividade fotoprotetora in vitro em Optometrics, o ativo
fotoprotetor foi incorporado, no creme base, na concentragcdo de 2%. Estas formulagdes fotoprotetoras foram
submetidas a diferentes condigdes de estresse: 45+2° C, 5£2° C e exposi¢do a luz solar. Foi efetuado um
espalhamento de 0,11g destas formulagGes sobre uma fita Transpore® para obtencdo dos valores de FPS
(fator de protecdo solar), FPUVA (fator de protecdo UVA), razdo UVA/UVB e o comprimento de onda
critico (Ac). As leituras foram efetuadas de 290 nm a 400 nm. Resultados e discussdo: No ensaio de
hepatoxicidade, foi observado que o ativo fotoprotetor aumentou a viabilidade celular em 16,17% na
concentragdo de 0,223 mg/mL, em relagdo ao grupo controle; entretanto, foi evidenciado efeito citotoxico em
concentragdes muito superiores a 0,223 mg/mL apresentando DLso = 2,2416 g/mL. Em experimentos
anteriores realizados no laboratério de Controle de Qualidade da UNESP, foi evidenciado que a
concentragdo méxima de ativo liberado (equipamento Microette utilizando células de Franz) ocorreu ap6s 8
horas (3,63 pg/cmz). Estes dados indicam que a concentracdo méaxima de liberagdo do ativo (3,63 ug/cmz) é
muito inferior a concentracdo hepatotdxica (DLso = 2,2416 g/mL). No estudo da atividade fotoprotetora in
vitro em Optometrics, foram observadas alteracdes néo significativas (p<0,05) dos valores de FPS, FPUVA,
razao UVA/UVB e Ac. Concluséo: Estes resultados demonstram que esta formulagéo fotoprotetora é segura
e eficaz e endossam a possibilidade deste ativo ser promissor prot6tipo de uma nova classe de filtros solares
para prevencgdo de cancer de pele.

Palavras-chave: Cancer de pele, Seguranca, Eficacia.
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FM. Desenvolvimento e validacdo de método analitico inovador por espectroscopia na regido do
infravermelho para quantificacdo de meropenem triidratado em pé liofilizado para solucéo injetavel

Mayra Mayumi Nakamural, Tahisa Marcela Pedrosol, Felipe Hugo Alencar Fernandesl, Ana Carolina
Kogawal, Hérida Regina Nunes Salgadol.

YFaculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus de Araraquara, Universidade Estadual Paulista.

Introducdo: O meropenem é um antimicrobiano carbapenémico, com amplo espectro de acdo resistente a
hidrdlise por pB-lactamases e de origem semissintética. Exerce a¢&o bactericida através da interferéncia com a
sintese da parede celular bacteriana. A espectroscopia na regido do infravermelho é considerada um ensaio
de identificagdo de exceléncia, podendo também ser utilizado na determinacgdo da pureza e recentemente na
quantificacdo de medicamentos. E um método de simples execucdo, atual, inovador e ndo utiliza solventes
organicos. Objetivo: Desenvolver e validar o método analitico por espectroscopia no infravermelho para
quantificagdo de meropenem triidratado em p6 liofilizado para uso injetavel. Metodologia: Para obtencéao

dos espectros, obtidos em espectrofotdmetro Shimadzu® modelo IR Prestige-21, foram confeccionadas
pastilhas de KBr de massa total de 150mg contendo meropenem triidratado e meropenem triidratado padrdo
previamente dessecados por 30min a 105°C, diluidos na proporcdo de 1:10(m/m). As leituras foram
realizadas em absorvancia, na regido espectral entre 1815 a 1705cm -, e a quantificacdo foi obtida pelo
software IR Solution. A validacdo do método foi realizada segundo a RE 899 e o guia ICH. Resultados e
discussdo: Observou-se linearidade na faixa de 0,4 a 1,2mg/pastilha com coeficiente de correlacdo r=0,9983.
Os limites de deteccdo e quantificacdo foram calculados e apresentaram os valores de 0,2884mg e 0,8739mg,
respectivamente. A sobreposi¢cdo dos espectros de meropenem amostra e padrdo com o seu adjuvante
(carbonato de sédio) demonstrou, a semelhanga entre os espectros do farmaco e a nédo interferéncia do
adjuvante na analise, comprovando a seletividade do método. A precisdo foi comprovada através da
repetibilidade, precisao inter-dia e precisdo inter-analista com desvios padrao relativos inferiores a 5,0%. A
robustez foi comprovada utilizando-se o ensaio de delineamento experimental 2% com variacdo de trés
fatores em dois niveis (tempo de compressdo, forca de compressdo e marca de KBr), no qual ndo houve
alteracdo estatistica significativa com relagdo as variagdes propostas. Também foi demonstrada a exatiddo do
método pelo ensaio de recuperacdo, de acordo com a Association of Official Analytical Chemists, com
recuperacdo media de 100,19%. Determinou-se o teor de meropenem triidratado através do método validado
sendo o valor encontrado de 101,70%, estando de acordo com as especificagdes farmacopeicas, de 90 a
120%. Conclusao: O método proposto atendeu todos os requisitos exigidos para sua validacdo, podendo ser
utilizado em andlises de rotina no controle de qualidade, sendo também uma alternativa ambientalmente
favoravel para quantificacdo de meropenem triidratado na forma farmacéutica po liofilizado, pois néo utiliza
solventes organicos téxicos, ndo é danoso ao operador nem ao meio ambiente, permite a liberacdo de
resultados em curto espaco de tempo, além de otimizar equipamentos e analistas.

Palavras-chave: meropenem, validacdo de método, infravermelho.

Apoio financeiro: ABL Antibiéticos do Brasil, FAPESP, CNPq.

147



Revista de Ciéncias

Farmacéuticas ISSN 1808-4532
Basica e Aplicada e-ISSN: 2179-443X

Journal of Basic and Applied Pharmaceutical Sciences Rev Cién Farm Basica Ap|, Al’al’aqual’a, v. 37 SUP| 1, Agosto 2016

—

FM. Efeito do pH na carga superficial de goma gelana e amido retrogrado utilizados no
desenvolvimento de nanoparticulas
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Introducdo: O design de sistemas de liberagdo de firmacos baseados em polissacarideos naturais € de
grande interesse na pesquisa devido as vantagens que estes materiais oferecem, como biocompatibilidade,
biodegradabilidade, ampla biodisponibilidade, obtengdo a partir de fontes renovaveis, atoxicidade e baixo
custo. O amido retrogradado (AR) e a goma gelana (GG) sdo polissacarideos aniénicos seletivamente
degradados pela microbiota colénica e apresentam importantes propriedades mucoadesivas, caracteristicas
importantes para garantir a permanéncia do sistema no local de acdo/absorcdo. A complexagdo
polieletrolitica, entre esses polimeros aniénicos e a polimixina B (PB), constitui uma estratégia racional para
obtencdo de nanoparticulas destinadas a liberacdo especifica do farmaco e alguns pardmetros importantes,
como densidade de carga e o pH podem influenciar de maneira significativa na formagdo das nanoparticulas.
Nesse sentido, o estudo da carga superficial dos materiais utilizados na obtencdo das nanoparticulas, em
funcdo da variacdo do pH, constitui uma estratégia interessante para prever qual a melhor condigdo para
obtencdo dos nanosistemas. Objetivo: Avaliar a influéncia do pH na carga superficial da GG e AR a fim de
determinar a condi¢do em que esses materiais alcangem a maxima ionizacgdo e, dessa forma, possam interagir
mais efetivamente entre eles, levando a formagéo de sistemas estaveis. Metodologia: O ensaio foi realizado
utilizando-se o analisador de particulas Zetasizer Nano Series (Nano-ZS, Malvern Instruments), equipado
com um Autotitulador MPT-2 (Multi Purpose Titrator), sob a temperatura de 25 °C. As medidas de potencial
zeta (PZ) das dispers@es poliméricas (1 mg/mL) foram obtidas através da titulagdo com NaOH (0,01 e 0,2 M)
e/ou HCI (0,1M). O pH foi variado de 2,0 a 7,2 e 0 PZ foi medido em intervalos de 0,7 0,2 no pH. Todas as
medidas de titulacdo foram realizadas em triplicata. Resultados e discussdo: Ambos polimeros se
apresentaram carregados negativamente durante toda faixa de pH estudada, provavelmente devido a
ionizacdo dos grupos carboxilicos presentes na estrutura dos polimeros. Dependendo do pKa e pH do meio
esses grupos carboxilicos podem estar mais ou menos ionizados. Na faixa de pH 45 a 7,2 GG e AR
apresentaram carga negativa com PZ em torno de -30 mV e -17 mV, respectivamente. Enquanto, no pH
abaixo de 4,5 a carga negativa dos polimeros reduziu significativamente atingindo valores de PZ de -15 mV
(GG) e -2 mV (AR). O maior grau de ionizagdo dos polimeros foi alcancado entre os pHs 4,5 — 7,2 e,
portanto, para obtengdo das nanoparticulas foi escolhido pH 5,5, em que polimeros e o polimixina B (PZ +6
mV) apresentaram maior grau de ionizacdo. Conclusdo: A influéncia do pH na carga superficial dos
polieletrolitos foi demonstrada, permitindo otimizacéo no processo de complexacéo polieletrolitica entre GG,
AR e PB para formag&o das nanoparticulas.

Palavras-chave: Complexacdo polieletrolitica, nanoparticulas, potencial zeta.
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FM. Desenvolvimento e avaliacao de dispersdes solidas de darunavir como estratégia para o aumento da
solubilidade aquosa do farmaco

Nicolle Fabril, Josilene Chaves Ruela Corréal, Hérida Regina Nunes Salgadol.

1Departamento de Farmacos e Medicamentos, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Campus de Araraquara,
UNESP.

Introducdo: O darunavir compfe uma terapia considerada altamente eficaz no tratamento da sindrome da
imunodeficiéncia humana adquirida sendo um dos farmacos disponibilizados gratuitamente pelo Sistema
Unico de Salde. Este farmaco apresenta baixa solubilidade aquosa, um dos principais limitantes para sua
absorcdo intestinal, comprometendo assim, a biodisponibilidade desta substancia. Neste contexto, foi avaliada
a solubilidade do darunavir quando utilizada a mistura fisica e dispersdo sélida do farmaco em carreadores
poliméricos hidrossollveis. Objetivo: O presente trabalho tem como objetivo geral buscar estratégias para o
aumento da solubilidade aquosa do darunavir empregando o recurso de mistura fisica e disperséo sélida do
farmaco. Metodologia: A extracdo da matéria-prima darunavir etanolato foi feita a partir de comprimidos de
300 mg (Prezista®, Janssen-Cilag). As dispersdes solidas foram obtidas nas proporcdes 1:5 e 1:15 entre o
farmaco e o carreador (polivinilpirrolidona, glicolato amido sddico, hidroximetilpropilcelulose K4M e K100)
pelo método de evaporacdo de solvente utilizando etanol. As misturas fisicas foram preparadas obedecendo as
mesmas proporcdes utilizadas no preparo das dispers@es sdlidas. Amostras de matéria-prima extraida, misturas
fisicas e dispersbes solidas obtidas em diferentes proporcGes, foram avaliadas empregando a técnica de
espectroscopia de infravermelho para avaliacdo de possiveis interagdes entre o polimero e o farmaco. A
solubilidade destas preparacbes foi avaliada em meios com pH fisiologicamente relevantes pela técnica
shakeflask, onde o equilibrio de saturacdo € obtido apds muitas horas de agitagdo constante. Para isso, foram
empregados o tampéo acetato pH 4,5, a agua e os tampdes fosfato pH 6,8, pH 3,0, e pH 3,0 + 0,5% de Tween
20, A espectrofotometria derivada foi empregada durante os estudos de solubilidade para a quantificagdo do
farmaco, utilizando o comprimento de onda de 276 nm. Resultados e discussdo: Através do método
espectrofotométrico e analise estatistica dos resultados, observou-se um aumento significativo na solubilidade
aquosa do farmaco nas misturas fisicas e dispersfes solidas. Na espectroscopia de infravermelho, os espectros
das misturas fisicas e dispersfes solidas foram semelhantes, com picos caracteristicos do farmaco e dos
polimeros, indicando que ndo houve interacdo quimica entre os constituintes da mistura fisica e dispersdo
solida, e portanto, nenhuma estrutura quimica foi alterada. Conclusdo: O emprego dos recursos da mistura
fisica e dispersdo sélida aumentou a solubilidade aquosa do darunavir, sendo, portanto, alternativas que podem
contribuir para menor variagdo nos perfis de biodisponibilidade possibilitando a administracdo de doses
menores do farmaco para a obtengdo do mesmo perfil de concentragdo plasmatica.

Palavras-chave: darunavir, dispersédo sélida, solubilidade.
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FM. Uso da reologia e do FPS para avaliacdo de estabilidade de cosmético fotoprotetor

Priscila Diniz Nascimentol, Vera Lucia Borges Isaac’.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducdo: A reologia, ciéncia proposta por Marcus Reiner e Eugene Cook Bingham, estuda o fluxo e a
deformacdo dos materiais. Ela tem sido empregada nos Gltimos anos como uma ferramenta para auxiliar no
desenvolvimento de produtos cosméticos, e uma das etapas do desenvolvimento do produto é a avaliacdo da
sua estabilidade. Por estabilidade pode ser entendida a manutencéo das propriedades do produto cosmético
desde sua producéo até o término de seu prazo de validade. Assim, qualquer ensaio que seja realizado, logo
apos a producdo e apds a submissdo as condigdes de estresse, pode ser usado para avaliar a estabilidade do
produto. A proposta desse trabalho é usar as ferramentas reologia e a determinacdo do Fator de Protegdo
Solar (FPS), para avaliar a estabilidade de cosméticos fotoprotetores. Objetivo: Avaliar a estabilidade de
cosméticos fotoprotetores pela comparagdo de reogramas, antes e ap6s a submissdo do produto ao estresse
térmico, bem como dos valores determinados, do FPS, nas mesmas condi¢Ges. Metodologia: O cosmético
fotoprotetor estudado é uma emulsdo que apresenta, em sua composi¢do, emulsionante, espessante,
emoliente, conservantes, umectante e agua destilada como veiculo e, como filtro solar, uma mistura de
matérias primas que conferem, segundo o Sunscreen Simulator, FPS 30. Vinte e quatro horas apds a
manipulacdo, amostras do cosmético fotoprotetor foram submetidas & avaliagdo do comportamento
reoldgico, em viscosimetro Brookfield, RV-DVIII, para determina¢do das suas caracteristicas reolégicas pela
obtenc&o da curva de fluxo, valor de cedéncia e viscosidade plastica, além da classificacdo do tipo de fluido.
Ainda, amostras foram submetidas a radiacdo de uma lampada de xen6nio, para avaliacdo da estabilidade do
FPS. Apés trinta dias em estresse térmico a 45° C, amostras foram recolhidas e avaliadas novamente, em
Viscosimetro Brookfield RV-DV Ill e em Optometrics SPF-290 para verificacdo da estabilidade. Todos os
ensaios foram realizados em triplicata e os resultados apresentados como uma média das trés determinacoes.
Resultados e discussdo: Em relagdo ao tipo de fluido, o cosmético fotoprotetor estudado foi classificado
como fluido de Casson, uma vez que apresentou 98,1% de confianca em relacdo a modelizacdo reoldgica,
segundo o equipamento utilizado. O valor médio de cedéncia foi determinado como 33,2 Pa e a viscosidade
em 420,7 mPas, logo apds a manipulagdo e, apds o estresse térmico, os valores foram 33,1 e 420,5, ndo
representando diferenga estatisticamente significativa para p< 0,05. Em relagdo ao FPS, os valores antes e
apos o estresse térmico permaneceram inalterados, em 35, configurando uma estabilidade do cosmético
fotoprotetor. Conclusdo: Os resultados obtidos permitem inferir que a reologia e a determinacdo do FPS
podem ser empregadas para avaliar a estabilidade de cosméticos fotoprotetores.

Palavras-chave: reologia, FPS, estabilidade.
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FM. Avaliacao do 6leo essencial e do extrato etandlico de Achyrocline satureioides sobre larvas do
carrapato Rhipicephalus sanguineus

Rafaela Regina Fantattol, Flavio Augusto Sanches PoIitiZ, Gustavo Seron Sanches?’, Ilio Montanari Junior4,
Ana Carolina de Souza Chagas5 Rosemeire Cristina Linhari Rodrigues Pietra®.
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Instltuto de Quimica, UNESP Araraquara, Araraquara, SP.

Faculdade de Ciéncias Agrérias e Veterinarias, UNESP Jaboticabal, SP.

4Centro Pluridisciplinar de Pesquisas Quimicas, Bioldgicas e Agricolas (CPQBA), Campinas, SP.
Embrapa Pecuéaria Sudeste, So Carlos, SP.

6Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas UNESP Araraquara, SP.

Introducdo: O Brasil possui cerca de 52 milhdes de cdes domésticos. Um problema sanitario e de salde
publica que acomete esses animais é a presenca do ectoparasita Rhipicephalus sanguineus. Esse carrapato
causa desconforto e lesGes, além de estar envolvido no ciclo epidemiol6gico de vérias doencas animais,
atuando como vetor bioldgico e mecanico na transmissao de virus, bactérias, protozoarios e filarioses. O
aumento de cdes soropositivos para Babesia canis e Erlichia canis esta relacionado a presen¢a macica da
linhagem tropical desse carrapato. O controle realizado quimicamente tem se mostrado pouco eficaz e sendo
assim a fitoterapia vem sendo considerada uma alternativa promissora. Achyrocline satureioides, conhecida
como macela, é uma erva da flora brasileira, argentina e uruguaia, tendo apresentado resultados positivos
como inseticida. Objetivo: Avaliar a porcentagem de mortalidade in vitro de larvas de R. sanguineus
expostas ao 6leo essencial e ao extrato etandlico de inflorescéncias de A. satureioides cedidas pelo CPQBA
(Unicamp). Metodologia: O extrato etandlico foi preparado com etanol absoluto via maceragéo e o dleo
essencial obtido por meio de hidrodestilacdo em aparelho Clevenger modificado. As larvas de R. sanguineus
foram cedidas pelo laboratorio de patologia da FCAV/UNESP. O teste de contato em papel impregnado
(TCPI) foi realizado em triplicata onde papeis filtro foram impregnados com as concentragdes a serem
testadas (100 a 0,78 mg/mL) e cada repeticdo recebeu cerca de 100 larvas. Também foram realizadas
triplicatas do controle agua e solvente etanol absoluto a 50%. Os envelopes de papel filtro vedados foram
mantidos em estufa (x27°C e UR >80%). Apds por 24h as larvas vivas e mortas foram contadas para célculo
das concentracdes letais via Probit SAS. Resultados e discussdo: O 6leo essencial de A. satureioides
causou mortalidade de 56,55% na maior concentracdo testada (100 mg/mL), ja o extrato etandlico causou
mortalidade de 32,21% das larvas. As concentragdes letais CLso e CLso foram respectivamente 119,73
mg/mL (111,22 a 134,49 mg/mL) e 185,53 mg/mL (158,32 a 245,30 mg/mL) para o 6leo essencial e 249,62
mg/mL (187,87 a 369, 05 mg/mL) e 1.444,0 mg/mL (848,31 a 3.083,0 mg/mL) para o extrato. Concluséo:
As concentragOes letais obtidas foram bastante elevadas, indicando baixa eficécia e a necessidade de novos
estudos com outras partes da planta e em outros estadios de vida do carrapato.

Palavras-chave: Rhipicephalus sanguineus, Achyrocline satureioides, fitoterapia.
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FM. Avaliacio da qualidade de comprimidos de Acido Ascorbico e de Cloridrato de Piridoxina
manipulados e dispensados em hospital publico terciario de grande porte na cidade de Sdo Paulo

Mirella Sordil, Raysa Soares de Aranol, Sonia Emidia da Silval, Franciele Sierra da Silval, Eduardo
Bomboim Govatol.

1Universidade Sao Judas Tadeu — USJT.

Introducdo: Vitaminas sdo substancias organicas indispensaveis a manutencdo das fungBes metabdlicas do
organismo, algumas atuam como coenzimas, isto explica seus papéis essenciais nos processos biolégicos. O &cido
ascdrbico, também conhecido como vitamina C, é necessario por seres humanos para a sintese de colageno,
aumento na resisténcia as infecgdes, absorcdo de ferro, manutencdo dos vasos sanguineos e prevencdo do
escorbuto. A vitamina B6, também chamada de piridoxina, desempenha fun¢bes como manter o metabolismo e a
producdo de energia adequados, proteger os neurdnios e produzir neurotransmissores. Essas substancias apesar de
essenciais ao metabolismo, ndo séo sintetizadas pelo organismo e, em virtude disso, necessitam ser adquiridas por
meio da dieta ou medicamentos. Dessa forma, métodos de quantificacdo que sirvam como controle de qualidade
destes produtos sdo essenciais. A padronizacao de doses e apresentacdo dos medicamentos ndo aborda a terapia de
todos os pacientes adequadamente, principalmente os que estdo hospitalizados, com isso, opta-se pela

manipulacdo dos medicamentos. Objetivo: Avaliar a qualidade, por métodos fisico-quimicos, de comprimidos de
Acido Ascorbico e Cloridrato de Piridoxina manipulados e dispensados em hospital publico terciario de grande
porte na cidade de S&o Paulo em comparacdo com comprimidos industrializados. Metodologia: As amostras,
tanto as manipuladas quanto as industrializadas, de Acido Ascorbico 500mg e de Cloridrato de Piridoxina 50mg
foram submetidas a ensaios fisico-quimicos de qualidade: dureza, determinagdo de peso, friabilidade,
desintegracdo, dissolucdo, teor e uniformidade, comparando-se os valores encontrados com os especificados nas
monografias dos produtos determinadas e descritas na 5 edicdo da Farmacopeia Brasileira (2010). Resultados e
discussdo: Os resultados encontrados dos testes até 0 momento realizados para os comprimidos manipulados e
industrializados de Acido Ascérbico 500mg e para os manipulados de Cloridrato de Piridoxina 50mg, mostraram-
se de acordo com as especificacBes estabelecidas na 5% edicdo da Farmacopeia Brasileira. Sendo eles para o
manipulado de Acido Ascorbico: variacio de peso de 97,6 a 101,8%; dureza com média igual a 5,9 Kgf;
friabilidade de 0,1%; desintegragdo em 1°02”’; teor de 91,0% e uniformidade com valor de aceitagdo igual 10,4.
Para o industrializado: variacdo de peso de 97,8 a 102,2%; dureza com média igual a 7,4 Kgf; friabilidade de
0,2%; desintegracdo em 10°23’’; teor de 93,2% e uniformidade com valor de aceitacdo igual a 8,0. Para o
manipulado de Cloridrato de Piridoxina: variacdo de peso de 96,6 a 102,4%; dureza com média igual a 3,5 Kgf;
friabilidade de 0,2%; desintegracdo em 3°58°’; teor de 107,4%; dissolugdo no estagio 1 de 106% e uniformidade
com valor de aceitacdo de 7,9. Conclusdo: Os resultados dos testes obtidos dos produtos manipulados e
industrializados contendo Acido Ascérbico e o manipulado contendo Piridoxina, mostraram-se satisfatorios, ou
seja, apresentando propriedades que os qualificaram como produtos adequados ao uso terapéutico.

Palavras-chave: Acido Ascorbico, Piridoxina, Qualidade.
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FM. Sistemas de liberacao para administracédo de farmacos via vaginal: avaliacdo da seringabilidade e
propriedades mucoadesivas
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YUniversidade Estadual Paulista “Jalio de Mesquita Filho” — Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP,
Araraquara, SP.

Introducdo: A via vaginal é uma promissora via de administracdo, uma vez que apresenta uma extensa
superficie de contato e evita 0 metabolismo pré-sistémico no trato gastrointestinal, sendo muito vantajosa,
principalmente quando se pretende o tratamento localizado de doengas ginecoldgicas. Apesar de amplamente
vantajosa, essa via apresenta algumas limitacdes, como a necessidade de administracdes frequentes, devido a
constante renovacdo de fluidos vaginais. Nesse contexto, estratégias farmacotécnicas podem proporcionar o
desenvolvimento de sistemas capazes de contornar tais limitagdes. Materiais poliméricos mucoadesivos,
como o alginato, constituem uma alternativa promissora para o desenvolvimento de formulagdes para a via
vaginal, visto que esses materiais podem estabelecer interagdes com a mucosa, proporcionando o aumento do
tempo de residéncia no local. Objetivo: Avaliar a seringabilidade e capacidade mucoadesiva de hidrogéis de
alginato para administracdo de farmacos via vaginal. Metodologia: Para avaliar a capacidade mucoadesiva,
foram preparados hidrogéis com e sem farmaco (polimixina B) a partir da co-injecdo de uma dispersdo de
alginato de sddio e cloreto de célcio, seguido de liofilizacdo. A essas amostras foram adicionados 10 mL de
solugdes de mucina de diferentes concentragdes (50, 100, 150 e 200 pg/mL). Posteriormente, as dispersdes
foram centrifugadas por 5 minutos a 8000 rpm e o sobrenadante foi utilizado para quantificacdo da mucina
livre, por colorimetria, utilizando reagente de Lowry. Para avaliar a seringabilidade dos sistemas utilizou-se
analisador de textura TA-XT plus. Em seringas plésticas (3 mL), adicionou-se 0 mesmo volume de diferentes
formulacGes e determinou-se o trabalho para a extrusao dos hidrogéis. Resultados e discussdo: Na avaliacdo
da capacidade mucoadesiva, de modo geral, foi possivel observar que a quantidade de mucina adsorvida nos
hidrogéis foi crescente a medida que se aumentou a concentragdo de mucina. A adsorcao entre o alginato e a
mucina ocorre provavelmente através de interagGes eletrostaticas entre os grupos carregados negativamente
do alginato e as glicoproteinas da mucina que apresentam carga positiva no pH vaginal. Observou-se ainda
que a presenca do farmaco nesses sistemas promove a reducdo da sua capacidade mucoadesiva, uma vez que
o farmaco diminui sitios de interagdo mucina-alginato, resultando em valores menores de adsorcdo de
mucina. A seringabilidade é um fator muito importante a ser considerado no desenvolvimento de sistemas a
serem administrados na mucosa vaginal. Os valores encontrados nesse ensaio variaram de 30 a 35 N.mm. Os
hidrogéis desenvolvidos apresentam comportamento pseudoplastico, de modo que sob a acdo de uma forca,
as cadeias poliméricas se alinham na direcdo do fluxo, diminuindo a viscosidade, contribuindo para uma
facilidade de expulsdo da formulacdo da seringa. Conclusdo: Os hidrogéis desenvolvidos apresentam uma
alta mucoadesdo, além de constituirem sistemas com valores de seringabilidade adequados a administracéo
gue se pretende.

Palavras-chave: hidrogéis de alginato, mucoadesdo, seringabilidade.
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FM. Desenvolvimento e validacdo de método bioanalitico para a isoniazida em plasma de ratos
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1Departamento de Principios Ativos Naturais e Toxicologia, Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducgdo: A tuberculose ¢ uma doenca infecto-contagiosa provocada pelo Mycobacterium tuberculosis,
gue ainda é responsavel por milhdes de mortes anualmente. Seu tratamento consiste do uso da associagéo de
isoniazida, rifampicina e pirazinamida. A isoniazida possui metabolizacdo hepética, sendo oxidada pela
enzima CYP2EL, que € responsavel pela metabolizacdo de muitos xenobidticos, além de ser susceptivel a
inducdo por seus substratos. O uso clinico da farmacocinética permite a verificagdo de pardmetros como
meia vida de eliminacdo, biodisponibilidade, dentre outros, possibilitando assim, a monitorizacdo terapéutica
e a verificacdo da existéncia de interacbes medicamentosas que podem alterar o tratamento. O
desenvolvimento e validacdo do método bioanalitico permite a quantificacdo da isoniazida, tornando possivel
sua analise farmacocinética e sua aplicagdo clinica. Objetivo: Desenvolver e validar método bioanalitico
para a quantificacdo de isoniazida em plasma de ratos. Metodologia: Utilizou-se um UPLC Waters
Acquity® com detector UV-VIS, operando em 340nm, a separagdo foi realizada em uma coluna HSS T3,
1.8um, 2,1x50mm que permaneceu em temperatura de 40°C, a fase mével consiste em metanol: acetonitrila:
acido formico 0,2% pH 3 (05:25:70) com fluxo de 0,5 mL/min. Foi realizada extragdo liquido-liquido da
amostra com acetato de etila, cujo extrato seco foi ressuspendido em fase mdvel, filtrado e injetado.
Resultados e discussdo: O intervalo da curva de calibragdo foi de 39 a 20000 ng/mL e esta apresentou
correlagdo de 0,9808, com exatiddo e precisao inter e intra-ensaio dentro dos critérios de aceitacdo. O Limite
de quantificagdo inferior, que é a menor concentracdo do analito que pode ser quantificada com preciséo e
exatidao, foi de 39 ng/mL com precisdo (CV %=0,88) e exatiddao (101,81%). A estabilidade tem como
finalidade verificar se o analito permanece quimicamente inalterado sob condi¢cGes especificas, em
determinados intervalos de tempo. A isoniazida se apresentou instavel durante o teste de curta duracdo a
partir de meia hora, mas apresentou estabilidade no teste de poOs-processamento de seis horas, se
apresentando instavel apos trés ciclos de congelamento e descongelamento. O método se mostrou seletivo,
uma vez que houve auséncia de picos na regido de interesse quando outros farmacos foram analisados.
Conclusao: O método bioanalitico validado apresentou limites de confianca adequados para a quantificagdo
da isoniazida em plasma de ratos, demonstrando ser um método adequado para aplicacdo em estudos de
farmacocinética.

Palavras-chave: Isoniazida, método bioanalitico, cromatografia.
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FM. Caracterizacdo e perfil de liberacdo de nanoparticulas de quitosana reticuladas com ftalato de
hidroxipropilmetilcelulose utilizando metotrexato como farmaco modelo

Valéria de Moura Leite Navesl, Gabriel José S. Lacerdal, Liliane Pedreiroz, André Luis M. Ruelal, Gislaine
Ribeiro Pereiral, Flavia Chiva Carvalhol.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Universidade Federal de Alfenas UNIFAL-MG.
2Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, Universidade Estadual Paulista UNESP-SP.

Introducgéo: O metotrexato (MTX) é um antagonista de &cido félico amplamente usado no tratamento de cancer,
pois os receptores de folato sdo altamente expressos na membrana de muitos tipos de células tumorais; porém
possui eficacia clinica comprometida pela resisténcia adquirida pelas células cancerigenas devido ao efluxo
celular, além de apresentar alta toxicidade, baixa permeabilidade e solubilidade aquosa além de curto tiz no
plasma sanguineo. O preparo de nanoparticulas (NPs) mucoadesivas de quitosana (QS) contendo 0 MTX, pode ser
uma estratégia inovadora para o direcionamento da liberacdo deste farmaco, pois conforme ja descrito na
literatura, a QS interage por interacdo eletrostatica com a mucina contribuindo, portanto, para o aumento da sua
biodisponibilidade e eficacia. Objetivo: Desenvolver NPs de QS, para liberacdo de MTX com potencial
administracdo nasal, avaliar o tamanho, a carga de superficie, eficiéncia de encapsulacdo (EE) e liberacéo.
Metodologia: NPs de QS foram desenvolvidas através do método de geleificacdo ionotrdpica (GI) utilizando
ftalato de hidroxipropilmetilcelulose (HPMCP) como agente de ligacdo cruzada. As NPs carregadas foram
preparadas pela adi¢do de 5% de MTX (p/p em relagdo a massa polimérica) em 2 mg.mL—1 de solugéo de HPMCP

(pH = 5,5), o qual foi, em seguida, gota a gota, adicionados em 4 mg.mL-1 de solucdo de quitosana (pH = 5,5). As
proporcBes em peso testadas para quitosana e HPMCP foram de 6: 2, 6: 1,5 e 6:1. As amostras foram classificadas
visualmente e analisadas por estudos de distribuicdo granulométrica, potencial zeta ( ), EE do MTX em
cromatografia liquida de alta eficiéncia (CLAE) e perfil de liberacdo in vitro do MTX utilizando célula de difuséo
de Franz e a membrana de celulose regenerada. A NP carregada 6:2 quitosana: HPMCP foi testada e comparada a
amostra produzida com TPP como agente de reticulagio e solu¢do de MTX. Resultados e discussdo: As amostras
apresentaram didmetro médio entre 532,17 + 12,15 nm e 663,27 + 3,59 nm, PDI de 0,25 a 0,27, valores de
potencial zeta entre 22,67 £+ 0,86 e 25,83 + 0,21 mV. A EE variou entre 89,6% e 92,7%. O teste de liberacao
mostrou que as NPs promoveram liberacdo controlada do MTX, uma vez que as amostras contendo HPMCP e
TPP liberaram 4,3 £+ 0,4% e 30,3 £ 5,3% de farmaco, respectivamente, enquanto a solugdo com MTX liberou 56,5
+ 2,5% apobs 4h. Conclusao: Estes resultados indicam o potencial de NPs de QS reticuladas com HPMCP para
prolongar a libertacdo do farmaco, o que é uma vantagem para baixar as doses e os efeitos secundarios de agentes
quimioterapéuticos no tratamento do Cancer.

Palavras-chave: Nanoparticulas, Mucoadesdo, Metotrexato.

Apoio financeiro: CNPq (Processo 454679/2014-9).
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FM. Desenvolvimento e estudo do potencial zeta de nanoparticulas de goma gelana/amido
retrogradado contendo bevacizumabe utilizando planejamento de experimentos

Valéria Maria de Oliveira Cardosol, Fabiola Manhas Verbi Pereiraz, Natalia Noronha Ferreiral, Fernanda
Isadora Bonil, Beatriz Stringhetti Ferreira Curyl, Maria Palmira Daflon Gremido”.

Yraculdade de Ciéncias Farmacéuticas — Campus de Araraquara, UNESP.
?Instituto de Quimica - Campus Araraquara — UNESP.

Introducéo: O desenvolvimento de sistemas nanoestruturados para liberacdo colon especifica de farmacos tem
despertado grande interesse, pois possibilita a vetorizacdo de farmacos e biomoléculas que podem ser degradados
nas porcdes superiores do trato gastrintestinal. A goma gelana (GG) e o amido retrogradado (AR) sédo
polissacarideos anidnicos amplamente utilizados no desenvolvimento de sistema de liberagdo controlada de
farmacos. A complexacdo polieletrolitica entre polications e polanions representa uma estratégia racional para a
obtencdo de nanoparticulas, pois possibilita a obtencéo de sistemas com propriedades fisico-quimicas especificas
(tamanho, forma, area e carga superficial) que podem permitir diferentes aplicacbes nas &reas biomédicas,
principalmente no diagnostico e tratamento de doencas, além da aplicacdo na area de liberacdo de farmacos. O
estudo da carga superficial das nanoparticulas é de fundamental importancia para a compreensdo das interagdes
gue ocorrem entre sistema e o ambiente fisioldgico, além de ser uma valiosa ferramenta para a avaliacdo da
estabilidade dos sistemas coloidais. Atualmente, modelos matematicos e estatisticos sdo fundamentais para
analisar as respostas de interesse em um determinado experimento em funcdo de suas varidveis. Objetivo:

Selecionar, a partir do planejamento experimental (33), a fim de avaliar os efeitos das variaveis (concentracdo de
GG, AR e BVZ) no potencial zeta (PZ) das nanoparticulas formadas. Metodologia: As nanoparticulas foram
obtidas através da complexacdo polieletrolitica e 0 PZ dos sistemas foi determinado utilizando-se o analisador de
particulas Zetasizer Nano Series (Nano-ZS, Malvern Instruments). As medidas foram realizadas em ftriplicata. A
resposta experimental () foi avaliada em funcéo das variaveis independentes concentracdo de GG (x1), AR (x2)
e de BVZ (x3) em niveis alto, central e baixo transformados em valores codificados (-1), (0) e (+1),
respectivamente. A partir de todas as combinacBes possiveis entre as varidveis independentes, o PF completo
resultou 3° = 27 experimentos com ponto central (n=3). Para gerar e avaliar o planejamento experimental
estatistico foi utilizado o software livre GUI Octave 1.0.14. Resultados e discussdo: Os resultados mostraram que
a maxima concentracdo de GG e BVZ, independente da concentracdo do AR, promoveu o aumento significativo
da carga negativa das nanoparticulas, as quais apresentaram valores de PZ de aproximadamente -25 mV (p>0,05),
indicando que nestas condi¢Bes o sistema deve estar com uma maior densidade de carga negativa devido a
ionizagdo dos grupos carboxilicos da GG. Conclusdo: A partir do planejamento fatorial foi possivel determinar a
razdo GG:AR:BVZ para obtencdo das nanoparticulas com elevada densidade de carga negativa, ja que esse
pardmetro é importante para garantir a estabilidade dos sistemas e melhorar a interagdo com membranas
bioldgicas.

Palavras-chave: Planejamento fatorial, nanoparticulas, potencial zeta.

Apoio financeiro: CAPES, CNPq, FAPESP.
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FM. Avaliacdo do potencial antioxidante do extrato de Tamarindus indica L. para aplicacdo em
fitocosméticos

Viviane Silva Arauiol, Maria Gabriela José de AImeida—Cincottol, Marcos Antonio Corréal, Vera Isaacl.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP.

Introducéo: A grande diversidade de frutas tropicais no Brasil possibilita a pesquisa em cosmetologia uma vez
que apresentam alguma propriedade benéfica para a pele; por exemplo, plantas que possuem potencial
antioxidante, que podem ser utilizadas para retardar ou minimizar os efeitos do envelhecimento na pele. Além
disso, pode prevenir o fotoenvelhecimento (consequéncia do efeito da radiacdo ultravioleta na pele), assim como
prevenir o cancer de pele. Com isso, 0s extratos antioxidantes sdo cada vez mais procurados. Dados da literatura
indicam que o Tamarindus indica L. possui potencial antioxidante, principalmente as sementes, por isso foi
testado a atividade antioxidante do seu extrato para posterior incorporagdo em formulagfes cosméticas. Objetivo:
Por esses motivos, o objetivo do trabalho foi verificar o potencial antioxidante do Tamarindo (Tamarindus indica

L.) pelo método de inibicdo do radical 1,1-difenil-2-picrilhidrazila (DPPH") para posterior incorporacdo em
formulacgdo fitocosmética. Metodologia: Para a avaliacdo do potencial antioxidante dos extratos foi realizada pelo

método de inibicéo do radical 1,1-difenil-2-picrilhidrazila (DPPH"). Neste ensaio, foi usado 1,0 mL de solucéo do
extrato, testado em diferentes concentragdes para obter uma regido onde a concentragdo seja proporcional a
porcentagem de inibicdo do radical DPPH, de modo a ter uma faixa linear para posterior célculo de ICso. A

solucdo de extrato, foram adicionados 2,5 mL de solugdo metandlica de DPPH’ (0,004%; m/v). A reagdo foi
mantida ao abrigo de luz, durante 30 minutos, para posterior avaliacdo espectrofotométrica, com determinacao dos
valores de absorbancia a 517 nm. O ensaio foi realizado em triplicata para cada concentragdo de extrato. A partir
dos valores de porcentagem de inibig&o, foi possivel obter uma curva analitica e calcular a concentra¢do expressa
em valor de ICso. Resultados e discussdo: com os resultados obtidos o valor de ICso para o extrato hidroalcodlico
50% (vol.) foi de 154,2 mg/mL e para o extrato hidroalcodlico de 70% (vol.) foi de 142,1 mg/mL. E um valor
elevado ao comparar com dados da literatura que descreve o ICso do &cido ascérbico como 3,69 pg/mL.
Entretanto, esse foi um dos primeiros testes e 0 extrato de Tamarindus indica L. utilizado foi obtido a partir de
polpa comercial cuja diluicdo é desconhecida. Por isso é preciso ser realizado novos testes, nos quais o extrato
seré obtido a partir da propria fruta, na sua época de frutificagdo, no periodo de julho a outubro. Concluséo: Os
resultados obtidos mostraram que o extrato de Tamarindus indica L. utilizado neste estudo pode ser considerado
um promissor ativo antioxidante para incorporacdo em formulagdes fitocosméticas.

Palavras-chave: Tamarindus indica L., antioxidante, fitocosmético.

Apoio financeiro: PROPe e PADC-UNESP.
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QM. Avaliacao do perfil quimico do fungo endofitico Paraphaeosphaeria sporulosa isolado das folhas
de Paepalanthus planifolius (Bong) Kérn (Eriocaulaceae)

Carla Porto Douradol, Marcelo Rodrigues de Amorimz, Weslei Bruno Boteroz, Talita Peixotoz, Lourdes
Campaner dos Santos®.

1Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, UNESP, Araraquara — SP.
?Instituto de Quimica, UNESP, Araraquara — SP.

Introducdo: Paepalanthus planifolius (Eriocaulaceae) possui dados na literatura que relatam a presenca de
atividade mutagénica e citotdxica. Pode-se atribuir a existéncia de metabdlitos com atividades bioldgicas em
plantas a associacdo das mesmas com organismos enddéfitos. Tal associacdo € mostrada como uma simbiose
entre 0 hospedeiro e o enddfito, de forma que o fungo coloniza os tecidos internos da planta a fim de obter
alimento e sintetizar metabdlitos de diferentes classes de compostos que auxiliam no crescimento,
desenvolvimento e adaptacdo da planta ao meio. Este trabalho consiste no estudo quimico e biolégico do
fungo Paraphaeosphaeria sporulosa, isolado de P. planifolius. Esse endofito possui relatos na literatura que
descrevem a presenca de atividade antifingica, antimicrobiana e citotoxica. Dentre os metabdlitos, temos
principalmente a presenga de policetideos e terpenoides. Objetivo: Avaliar o perfil quimico do extrato
AcOEt de P. sporulosa por HPLC-DAD. Metodologia: O enddéfito selecionado foi cultivado em placas de
Petri contendo Potato Dextrose Agar (PDA) e posteriormente inoculado no meio liquido Potato Dextrose
Broth (PDB) durante 28 dias em modo estatico. O micélio foi separado do sobrenadante através de filtracéo e
posteriormente realizou-se uma parti¢do liquido-liquido do meio aquoso com acetato de etila (AcOEt), sendo
essa fase orgénica seca em evaporador rotativo para obtencdo do extrato bruto (1,05 g). O extrato foi
analisado por cromatografia liquida de alta eficiéncia com detector de arranjo de diodos (CLAE-DAD) para
obtenc&o do perfil quimico, possibilitando a identificacdo das classes de compostos presentes no extrato por
comparagdo dos espectros de absor¢cdo no UV com dados na literatura. Adicionalmente, o extrato foi
avaliado quanto ao seu potencial antitumoral utilizando o ensaio de viabilidade celular com MTT e
antimicrobiano utilizando a técnica de microdiluicdo seriada para a obtencdo da Concentragdo Inibitoria
Minima (CIM). Resultados e discussdo: O extrato ACOEt apresentou potente atividade antitumoral contra
as linhagens LM3 (ICso 68,25 + 1,02 ug mL'l), LPO7 (ICs0 110,17 + 4,90 pg mL'l), MCF-7 (31,68 £ 0,46 ug
mL'l) em comparagdo com o controle positivo de cisplatina. Adicionalmente, também apresentou atividade
antimicrobiana frente as linhagens de S. aureus (MIC = 500 pg mL'l) e C. albicans (MIC =250 pg mL'l). A
andlise por CLAE-DAD do extrato AcOEt sugere a presenga de policetideos, onde a comparacdo dos
espectros de absor¢do no ultravioleta com dados na literatura permitiram verificar a presenca de metabdlitos
derivados do coniontiriol (Amax = 252 nm, 284 nm, 334 nm) e a micosporulona (Amax = 248 nm). Conclusao:
O estudo bioldgico realizado até o momento com o extrato AcOEt de P. sporulosa apresentou uma
promissora atividade antitumoral e antimicrobiana. Estes resultados impulsionam o estudo quimico deste
extrato para o isolamento e identificagdo dos metabdlitos secundarios bioativos.

Palavras-chave: Paraphaeosphaeria sporulosa, fungo endofitico, Paepalanthus planifolius.
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QM. Sintese e caracterizacdo do 6xido de grafeno modificado com nanoparticulas de prata para
determinacado de contaminantes emergentes

1 . 1 L L1 .1
Caruane Alves Donini~, Jodo Pedro Corréa de Camargo™, Martin Kassio Leme da Silva™, Ivana Cesarino™.

1Departamento de Bioprocessos e Biotecnologia, Faculdade de Ciéncias Agronémicas, Campus Botucatu,
UNESP.

Introducéo: Desde a sua descoberta em 2004, o grafeno apresenta grande interesse no campo da eletroquimica
devido as suas extraordinarias propriedades eletr6nicas de transporte, alta atividade eletrocatalitica e grande area
superficial. Ja as nanoparticulas de prata (AgNPs) apresentam propriedades cataliticas, antibacteriana, elétricas e
Opticas e estdo sendo incorporadas em materiais que vdo desde aplicacdes bioldgicas a sensores quimicos. Além
disso, as AgNPs sdo amplamente aplicadas, uma vez que sdo relativamente baratas em relacdo aos caros metais
nobres. Objetivo: Desenvolver, caracterizar e aplicar sensores eletroquimicos baseados em grafeno e
nanoparticulas de prata para determinar o interferente enddcrino estriol em aguas naturais. Metodologia: As
nanoparticulas de prata (AgNPs) coloidais foram preparadas a partir da adi¢cdo gota a gota de 10 mL de uma
solucdo 1,0 mmol L de AgNOsz em 30 mL de NaBH4 2,0 mmol L A adicao foi realizada lentamente (cerca de
1 gota por segundo), em banho de gelo e sob agitagdo magnética. Inicialmente a coloracdo da mistura era
levemente amarelada, porém mudou-se para amarelo brilhante quando o todo volume de nitrato de prata foi
adicionado. Quando houve mudanca de cor, a agitacdo foi finalizada e a solugéo foi estocada sob refrigeracdo. A
eletrodeposicdo das AgNPs na superficie do eletrodo de carbono vitreo (GC) modificado com éxido de grafeno foi
realizada utilizando cronoamperometria a um potencial fixo de -1,0 V durante 420s em 12,0 mL de uma solucdo
de KCI 0,1 mol L™ contendo 100,0 mol L de AgNPs coloidais. Resultados e Discussdo: A morfologia e o perfil
eletroquimico dos nanomateriais foram caracterizados por microscopia eletronica de varredura e voltametria
ciclica (CV), respectivamente. A caracterizacdo morfoldgica mostrou que as AgNPs estdo bem dispersas nas
folhas de rGO (6xido de grafeno reduzido) com tamanhos que variam entre 5 e 60 nm. Ja a caracterizacdo
eletroquimica do eletrodo de GC/rGO-AgNPs foi realizada utilizando CV em 0,5 mol L de NaNOs e uma
velocidade de varredura de 50 mV s O eletrodo GC/rGO-AgNPs apresentou um pico bem definido de oxidacéo

em +0,19 V. Este processo foi atribuido a oxidacéo de Ag0 para Ag+. Um processo de reducdo da AgJr em-0,17V
também foi observado, demostrando que houve a modificacdo do grafeno com nanoparticulas de prata. O eletrodo
GC modificado com AgNPs também foi caracterizado usando CV na presenca do par redox [Fe(CNe)]?"/ * & seu
comportamento eletroquimico foi comparado ao eletrodo GC modificado somente com GO. O eletrodo GC/rGO-
AgNPs apresentou um aumento de 7,6 vezes nas correntes de pico do par redox Fe>*/Fe?* guando comparado
com o eletrodo GC/GO. O aumento nas correntes de pico anddico e catodico observado para o compdsito podem
ser atribuidos ao aumento na area superficial do eletrodo devido ao efeito sinérgico do rGO e das AgNPs.
Finalmente, o eletrodo GC/rGO-AgNPs foi avaliado para analise do horménio estriol, o qual apresentou um pico
anodico bem definido em +0,43 V vs. Ag/AgCI/KCI (3,0 mol L'l), correspondente a oxidacdo do grupo hidroxila
fendlico do estriol. Conclusdo: Um novo material baseado no compdsito rGO-AgNPs foi sintetizado e
caracterizado com sucesso, o qual esta sendo desenvolvido para a determinacgdo do interferente enddcrino estriol
em aguas naturais.

Palavras-chave: Grafeno, Nanoparticulas de Prata, Estriol.

Apoio financeiro: FAPESP (processo 2015/02136-2), CNPg e PROPe-UNESP.
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QM. Estudo tedrico de hibridos organicos-inorganicos contendo nitrogénio quaternario e sua
aplicacdo como suporte para nanoparticulas

Darlene Carvalho Silval, Fernanda Karine do Carmo Félixz, Lucas Samuel Soares Santosl, Douglas
Henrique Pereira’,

1Quimica Ambiental, Universidade Federal do Tocantins, campus Gurupi.
2Engenharia de Bioprocessos e Biotecnologia, Universidade Federal do Tocantins, campus Gurupi.

Introducgdo: A silica € uma das diversas matrizes que sdo utilizadas para a sintese de materiais hibridos,
geralmente ela € modificada com o propdsito de controlar suas propriedades eletrénicas e estruturais.
Visando a aplicabilidade das silicas funcionalizadas como adsorventes, este trabalho busca elucidar o
mecanismo de adsor¢do de espécies metalicas sobre hibridos organicos-inorganicos de silica gel
funcionalizada com grupos aminopropil através de calculos tedricos. Metodologia: Os célculos tedricos
foram executados utilizando DFT com o funcional hibrido B3LYP, pseudopotencial CEP e a funcéo de base
CEP-31G. As estruturas foram otimizadas a minimos de energias e suas frequéncias foram calculadas. Foram
estimadas as cargas atdmicas NPA e todos os célculos foram realizados utilizando-se o programa Gaussian

9. Resultados e discussdo: O sistema de interesse utilizado para a realizacdo dos célculos teéricos foi a
interacdo responsavel pela adsor¢éo da silica modificada com o ion tetracloroaurato. Devido a complexidade
desse sistema, os grupos de interagdo durante a adsorcdo foram identificados e apenas esta interacdo foi
estudada a principio. A molécula de 1-amino propano possui carga positiva +1 decorrente da protonagdo da
amina. Analisando a distribui¢éo de cargas do grupo amino dessa molécula verifica-se que a molécula possui
uma nuvem eletrénica positiva em torno dos hidrogénios do grupo amino.O ion tetracloroaurato possui
geometria planar e carga -1. As cargas negativas apresentadas pelos atomos de cloro sdo devido a sua maior
eletronegatividade e ao fato de eles retirarem densidade eletrénica do &tomo de ouro. Para entender o
mecanismo de adsor¢do que ocorre entre o ion tetracloroaurato com a molécula de 1-amino propano e
posteriormente propor 0 mecanismo para o sistema completo, uma busca pela geometria de equilibrio foi
realizada utilizando otimizacdo em nivel B3LYP. A analise dos resultados demonstra que a interagdo ocorre
entre dois a&tomos de cloro do AuCl:" com dois hidrogénios do grupo -NHs" a uma distancia de 2.13A. Esta
interacdo sugere que a carga dos atomos de cloro que participam da interacdo muda de -0.472 para 0.512,
enquanto as cargas dos outros dois atomos de cloro passam a ser de -0,358 e a carga do atomo de ouro sofre
um leve aumento de 0,888 para 0,891. J4 a molécula de 1-amino propano que possui a amina quaternaria
como sitio de interagdo ndo teve uma alteracdo de carga significativa. Conclusao: Pelos céalculos teoricos foi
possivel observar que o mecanismo de adsorcéo ocorre pela interacdo de dois &tomos de cloro do fon AuCls
com dois hidrogénios presentes no grupo -NHs". Esta interacdo dupla favorece a adsor¢do que possui carater
eletrostatico. Este estudo determinou a eficiéncia do uso da silica como adsorvente, demonstrando sua
importancia para a producdo de novos materiais assim como 0 seu Uso como dessecante e para a remocao de
adsorvatos.

Palavras-chave: Adsorcdo, silica, DFT.

Apoio financeiro: UFT, CNPg, Unicamp.
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QM. Sintese e caracterizacdo de materiais nanoestruturados e suas aplica¢cdes em imunossensores

Heloisa Catharenussi Vanzelal, Lucas Menezes Defavaril, Jodo Pedro Corréa de Camargol, Martin Késsio
1 .1
Leme da Silva™, lvana Cesarino™.

1Departamento de Bioprocessos e Biotecnologia, Faculdade de Ciéncias Agronémicas, Campus Botucatu,
UNESP.

Introducdo: Os nanomateriais baseados em nanoparticulas metélicas e quantum dots (QDs) desempenham
um papel importante na eletroanalise, melhorando as caracteristicas analiticas do sensor. Estes materiais sdo
amplamente utilizados em eletroandlise devido as suas caracteristicas Unicas como a grande area superficial,
rapida transferéncia de elétrons, excelente condutividade e propriedades eletrocataliticas. Particularmente, as
nanoparticulas de ouro (AuNPs) tém propriedades Unicas tais como uma boa compatibilidade bioldgica,
condutividade e podem aumentar a sensibilidade e a estabilidade do eletrodo modificado com grafeno.
Objetivo: Avaliacdo da deposicdo das AuNPsno éxido de grafeno reduzido (rGO) usando o método
eletrolesse a modificagdo do eletrodo de carbono vitreo (GC) com o compoésito rGO-AuNPs para ser
aplicado na imobilizacdo de anticorpos. Metodologia: A sintese do composito rGO-AuNPs foi realizada
utilizando uma suspensdo contendo em massa 10:4 GO/dodecilsulfato de sédio em 10 mL de etanol e
sonicada durante 20 min. Um excesso de borohidreto de sodio foi adicionado, e essa suspensdo foi sonicada
durante mais 20 minutos. 25 pL da solucdo 0,5 mol L de HAUCL: foi lentamente adicionada a suspensdo de
rGO e mantida sob agitacdo constante. Assim, que a reagdo se completou, o compdsito rGO-AuNPs foi
disperso utilizando uma sonda ultrassénica durante 1 h. Ap6s, o compdsito rGO-AuNPs foi centrifugado por
10 min com rotacdo de 3600 rpm e lavado com etanol até a solugdo tornar-se incolor. Finalmente, o
composito rGO-AuNPs foi seco a 75°C.A modificagdo do eletrodo GC foi realizada pela deposicéo de 10 pL
de uma suspensédo contendo 1,0 mg do compdsito rGO-AuNPs e 1,0 mL de &gua, previamente dispersa em
banho ultrassénico por 30 min. O eletrodo GC modificado com o compdsito rGO/AuNPsfoi seco a
temperatura ambiente. Resultados e Discussao: A caracterizacao eletroquimica do eletrodo GC/rGO-AuNPs
foi realizada utilizando CV em solucéo 0,1 mol L de H2SO4, com velocidade de varredura de 50 mV st no
intervalo de potencial de 0,0 a 1,8 V. O eletrodo compdsito CG/rGO-AuNPs apresentou picos em +1,52 e
+0,82 V que corresponde a oxidacdo do Au e a reducdo do Oxido de Au, respectivamente. Portanto,
observou-se que as nanoparticulas de Au foram incorporadas no suporte rGO. Apds, a sintese do compdsito
rGO-AuNPs foi otimizada utilizando CV com velocidade de varredura de 50 mV s'1 no intervalo de -0,3 a
+0,5 V vs. Ag/AgCl em solugdo 5,0 x 10 molL™? de Ks[Fe(CN)s]. Para isso, foram realizadas quatro
sinteses, nas quais, variou-se o volume da solugdo 0,5 mol L de HAUCI: a ser adicionado na sintese, e
mantendo-se a quantidade da suspensdo do suporte GO fixa. Observou-se que a maior corrente de E)ico
anodica correspondendo a oxidacdo do Fe?* a Fe>* foi obtida quando 25 pL da solugdo 0,5 mol L~ de
HAuCI. foi adicionada na sintese do composito. Portanto, esse valor foi considerado como valor 6timo e esta
sintese do compdsito rGO-AuNPs foi caracterizada morfologicamente. A microscopia eletrdnica de
varredura confirmou a presencga de nanoparticulas de Au no rGO. Além disso, as folhas de rGO estavam
enrugadas apresentando AuNPs com tamanhos que variam entre 5 e 30 nm.Conclusdo: A sintese do
composito rGO-AuNPs foi otimizada e realizada com sucesso e estdo sendo realizados os testes para a
imobilizacdo de anticorpos, principalmente dos anticorpos anti-antigeno prostatico especifico (PSA) e anti-
antigeno estrogeno alfa (ERa), neste composito.
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QM. Avaliacdo do composito polipirrol-grafeno na imobilizagdo de enzimas e sua aplicacdo na
determinacdo de dopamina

Natalia Akemi Kohoril, Jodo Pedro Corréa de Camargol, Martin Kassio Leme da Silval, lvana Cesarinol.

1Departamento de Bioprocessos e Biotecnologia, Faculdade de Ciéncias Agronémicas, Campus Botucatu,
UNESP.

Introducdo: Nos Ultimos 30 anos, diversas pesquisas sobre a utilizagdo de enzimas em bioeletrocatalise
relacionados com o desenvolvimento de biossensores, biorreatores e células biocombustiveis tém sido
realizadas. No entanto, apesar do consideravel nimero de publicagdes disponiveis sobre 0 assunto, ha poucos
estudos sobre o comportamento eletroquimico de enzimas imobilizadas na superficie de eletrodos nédo
modificados. Uma estratégia recente para imobilizacdo de enzimas é a preparacdo de superficies hibridas,
contendo materiais a base de carbono e polimeros condutores capazes de facilitar a imobilizacdo eficiente de
biomoléculas. Nesse contexto, filmes hibridos formados por éxido de grafeno reduzido (rGO) e polipirrol
(PPy) foram avaliados na imobilizagdo da enzima lacase para detecgdo eletroquimica de dopamina.
Objetivo: Sintetizar, caracterizar e aplicar o biossensor eletrogquimico baseado no compésito PPy/rGO
imobilizado com a enzima lacase na determinacdo de dopamina em fluidos biologicos. Metodologia: O
composito rGO, rGO/Lac e rGO/Ppy/Lac foram pingados na superficie do eletrodo de platina (Pt),
previamente limpo e polido, utilizando voltametria ciclica (CV) para otimizagdo do rGO, pirrol, lacase e
caracterizacdo da modificagdo dos eletrodos. Resultados e Discussdo: Primeiramente estudou-se a
quantidade a ser utilizada de cada componente para a preparagdo do biossensor. Foi preparado uma solugéo
contendo 25 mL de &gua ultra-pura, 443 uL de pirrol, 7,0 mg rGO, sonicado por um hora e adicionado 5,0
mg de lacase. Ap6s o processo foi gotejado 10 uL dessa solugdo no eletrodo e seco em temperatura
ambiente. A caracterizacdo eletroquimica do eletrodo de Pt a base de PPy/rGO/Lacase foi realizada em PBS

0,2 mol Lt pH 6,0 contendo 1,0 x 10 mol L7 de dopamina e comparada com o eletrodo de Pt sem
modificagdo. Observou-se que o biossensor apresentou uma melhoria na reversibilidade dos processos redox
da dopamina ( Ep=120 mV) sendo este valor 70 mV menor que o apresentado para o eletrodo de Pt (AEx=190
mV). A melhor imobilizacdo foi da enzima lacase nos sitios do compoésito PPy/rGO e o aumento da area
superficial do biossensor gerou um incremento de trés vezes tanto nas correntes de pico anddica quanto
catddica. Conclusao: O processo de imobilizacdo da enzima lacase junto ao composto PPy/rGo foi aplicado
com sucesso sobre o eletrodo de Pt. Através da Voltametria de Pulso Diferencial (DPV), esta configuracdo
do eletrodo apresentou um melhor sinal de resposta analitica em relacdo aos eletrodos de Pt, Pt/rGO e
Pt/rGO/Lacase, utilizando a mesma concentracdo do substrato dopamina. Sem requerer ao uso de mediadores
redox ou agentes de reticulacdo (gluteraldeido), o biossensor revelou-se promissor para deteccdo de
dopamina, conforme resultados obtidos em tampéo fosfato (PBS). Como o biossensor se mostrou eficiente
em pH neutro, é possivel observar o mesmo comportamento em plasma sanguineo sintético, de forma a
simular uma amostra biolégica.
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QM. Avaliacdo de metodologias de purificacdo do 6leo residual de fritura visando a producdo de
biodiesel

Samilla Gabriella Coélho de Almeida?, Carolina Porto Prados?, Jefferson dos Santos Araujot.

1Campus de Gurupi, UFT.

Introducdo: Na producdo de biodiesel o custo da matéria prima representa 80-85% do preco final, sendo
assim o Oleo residual de fritura mostra-se como uma matéria prima em potencial. Deve-se destacar, no
entanto, que a qualidade da matéria prima resulta em diferentes propriedades fisico-quimicas do produto
final, e, no caso dos 6leos residuais a purificacdo se torna imprescindivel. Objetivo: Avaliar metodologias de
purificacdo da matéria-prima realizando-se um acompanhamento fisico-quimico como indice de acidez (1A)
e indice de saponificacdo (IS). Metodologia: Empregou-se a degomagem e filtracdo em sulfato de sédio
seguida de secagem em estufa (exp 1), esterificacdo &cida (exp 2), separacdo por eletrélito (exp 3) e uso de
bioadsorvente (exp 4). Resultados e discussdo: No pré-tratamento foram avaliados 1A e IS a fim de
guantificar a eficiéncia da metodologia utilizada. A amostra bruta estava com IA 0,62 mg KOH/g e IS
191,20 mg KOH/g, apds o emprego das metodologias: (exp 1) IA 0,60 mg KOH/g e IS 263,66 mg KOH/g,
(exp 2) IA 1,66 mg KOH/g e IS 133,23 mg KOHY/g, (exp 3) IA 0,55 mg KOH/g e IS 185,12 mg KOH/g e
(exp 4) IA 1,8 mg KOH/g e IS 201,0 mg KOH/g. Quanto ao IA, a amostra bruta estava com valores um
pouco acima do que é tolerado pela ANP (0,5 mg KOH/g), as metodologias a mais eficientes para este
parametro foram: exp 1 e exp 3, 0s ensaios 2 e 4 acarretaram em um aumento deste pardmetro. No exp. 2 este
aumento € justificado pelo uso de acido sulfurico em altas propor¢des. O 6leo adequado a sintese de
biodiesel deve apresentar IS em torno de 140 mg KOH/g, o que significa que ndo existe matéria
insaponificavel em excesso nem uma forte tendéncia & saponificagdo. As metodologias mais eficientes para
este parametro foram: exp 2 e exp 3, 0s ensaios 1 e 4 acarretaram em um aumento significativo neste
parametro. No ensaio 3, a separacdo por eletrolito mostrou-se eficiente, uma vez que consiste na dissociacao
de ions carregados que tém a capacidade de agregar-se com a parte inorganica, ocasionando assim uma
separacao adequada de fases. Conclusao: As analises foram satisfatorias ap6s o tratamento da matéria-prima
com separacdo por eletrolito. A esterificacdo acida ndo foi eficiente uma vez que aumentou o indice de
acidez e utilizou maior quantidade de reagentes toxicos. Novos testes devem ser realizados para verificar a
guantidade de eletrolito empregado no 6leo residual, além de novos ensaios com o adsorvente.

Palavras-chave: metodologias de purificacdo, dleo residual, biodiesel.
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QM. Estudo fitoquimico, determinacao do teor de fendis e flavonoides totais e avaliacao do potencial
antirradicalar da fracdo acetato de etila das folhas de Actinocephalus divaricatus (Eriocaulaceae)

Thais Pezza de Souzal, Ana Caroline Zanatta Silval, Lourdes Campaner dos Santosl.

1Departamento de Quimica Organica, Instituto de Quimica, UNESP, Campus Araraquara.

Introducdo: O género Actinocephalus, 49 espécies, pertence a familia Eriocaulaceae e possui centro de
diversidade na cadeia do Espinhaco - MG. O estudo quimico prévio do género relata a presenca de
flavonoides acil-glicosilados e derivados da paepalantina glicosilados. A literatura cita inUmeras atividades
biolégicas associadas aos metabolitos secundarios de plantas, dentre elas a atividade antioxidante. Os
flavonoides e os compostos fenolicos sdo metabdlitos comumente associados a atividade antioxidante,
devido ao arranjo de suas hidroxilas. Objetivo: Realizar o estudo quimico e avaliar o potencial antirradicalar
e o teor dos fenodis e flavonoides totais presentes na fracdo acetato de etila das folhas de A. divaricatus.
Metodologia: Inicialmente foi realizada uma parti¢do liquido-liquido com o extrato metandélico das folhas
utilizando solventes de polaridade crescente: acetato de etila e n-butanol. A seguir, foi feita uma analise das
fracOes obtidas por HPLC-PDA, modo analitico para analise comparativa de seus metabolitos. A fracao
acetato de etila foi escolhida como fragéo de trabalho e seu fracionamento seguiu utilizando cromatografia de
permeacdo em gel. A partir das fracbes obtidas foi realizada uma separagdo em HPLC- PDA

semipreparativo. As substancias com maior grau de pureza foram levadas a identificagdo por RMN oA
avaliacdo dos fenois totais foi realizada pelo ensaio de Folin-Ciocauteau, e os flavonoides totais pela
complexagéo com o AlCls. O potencial antirradicalar foi avaliado pelo ensaio de DPPH. As leituras de cada
ensaio foram reallzadas em um espectrofotdmetro. Resultados e discussdo: Os compostos foram

identificados por RMN oy que permitiu identificar o acido protocatecuico e a 6- hIdI’OXI 7-metoxiquercetina.
O teor de compostos fendlicos na fracdo acetato de etila foi de 293,66 + 0,20 pg.mg ! ¢ de flavonoides foi de
73,59 + 0,08 pg. rng'1 O potencial antirradicalar da fracdo foi avaliada pela capacidade de reducdo dos
radlcals livres em 50% (ICso). A fragdo acetato de etila apresentou um teor de reducéo (ICso = 440,66 + 24,27

pg.mL’ ) e 0 padrdo quercetina, (ICso = 33,96 + 2,34 pg.mL’ ) Conclusdo: O perfil quimico das fragGes
acetato de etila e n-butanol de A. divaricatus permitiu evidenciar diferencas de metabdlitos em cada fracao.
A metodologia de separagdo empregada permitiu o isolamento de dois compostos: um &cido fendlico (acido
protocatecuico) e um flavonoide (6-hidroxi-7- metoxmuercetlna) O teor de fendis na fracdo acetato de etila
foi de 293,66 pg.mg e de flavonoides, 73,59% Hg.mg 1 0 baixo valor encontrado na atividade antiradicalar
para a fracdo acetato de etila pode ser devido a relacdo estrutura-atividade de seus constituintes e ao
sinergismo dos compostos que constituem a matriz.
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QM. Avaliagdo do potencial antirradicalar e determinacéo do teor de flavonoides totais das fracdes
acetato de etila e n-butanol das folhas de Jatropha aethiopica (Euphorbiaceae) coletadas em Havana,
Cuba

Thayna Helnriques Marcondesl, Daylin Gamiotea Turrol, Ana Caroline Zanatta Silval, Lourdes Campaner
dos Santos™.
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Araraguara.

Introducdo: A familia Euphorbiaceae é uma fonte de plantas medicinais, constituida por mais de 300
géneros e mais de 8000 espécies. O género Jatropha, pertencente a familia Euphorbiaceae, € constituido por
cerca de 175 espécies. A Jatropha tem uso na medicina tradicional e atualmente como biocombustivel
devido a grande quantidade de dleo que as sementes apresentam. Tanto a resina quanto o Oleo dessas
espécies apresentam estudos na literatura que avaliam suas diferentes propriedades. A espécie escolhida para
esse estudo foi a Jatropha aethiopica. Em Cuba, essa espécie é conhecida como fruta-bomba de jardim por
suas folhas se parecerem com as folhas do mamao e é utilizada na medicina popular para o controle de
diabetes. Objetivo: Avaliar o potencial antirradicalar e o teor de flavonoides totais presentes nos extratos
acetato de etila e n-butanol das folhas de J. aethiopica. Metodologia: Na primeira etapa foi realizada uma
particdo liquido-liquido com o extrato etandlico das folhas utilizando solventes de polaridade crescente:
acetato de etila e n-butanol. O potencial antirradicalar foi determinado pelo ensaio DPPH (2,2-difenil-1-
picrilhidrazila), em que é avaliado o percentual de eliminacéo dos radicais livres pela espécie antioxidante. A
leitura das absorbéncias foi realizada a um comprimento de onda de 490 nm. A determinacdo do teor de
flavonoides totais foi realizada por meio da metodologia de complexagdo com cloreto de aluminio.
Resultados e discussédo: O teor de flavonoides para a fragdo acetato de etila foi de 71,41 + 3,21 ug.mL'1 e
para a fracdo de n-butanol, de 181,79 + 18,32 ug.mL'l. O valor do ICso revelou atividade antirradicalar para a
fracdo acetato de etila (ICso = 363,56 + 25,23 ug.mL'l) e para a fragdo n-butanol (ICso = 251,8975 + 5,79 23
ug.mL'1 ) das folhas de J. aethiopica, enquanto o padrdo de quercetina (ICso = 33,96 + 2,34 ug.mL'l) foi
utilizado como controle positivo. A partir dos resultados obtidos, observa-se que a fragdo de n-butanol possui
maior teor de flavonoides, assim como melhor potencial antirradicalar, quando comparado com a fracéo
acetato de etila. Segundo a literatura, os flavonoides sdo responsaveis pela atividade antioxidante e podemos
entdo relacionar o potencial mais efetivo dessa fracdo com o maior teor de flavonoides presentes.
Conclusdo: Os teores de flavonoides totais foram de 7,14% (m/m) para a fracdo acetato de etila e de 18,17%
(m/m) para a fracdo de n-butanol. Ambos os extratos apresentam um potencial antirradicalar consideravel
guando comparado com o padrdo de gquercetina.
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