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Introducdo: A galantamina é um farmaco colinérgico, que modula esses receptores
inibindo a acetilcolinesterase e estd sendo usado para o tratamento de diversas doengas
degenerativas. No entanto, a necessidade de dosagem repetida e os efeitos colaterais
colinérgicos da galantamina sdo os maiores obsticulos no uso otimizado dessa droga.
Com o surgimento da nanotecnologia, o encapsulamento de fArmacos em nanossistemas
biocompativeis tem ajudado a direciona-lo para o seu tecido ou célula-alvo, diminuindo
a toxicidade, dose e efeitos colateriais. Objetivo: O objetivo desse trabalho foi produzir
microparticulas de poli(acido lactico-acido co-glicdlico) (PLGA) através da técnica de
electrospraying e testar a sua biocompatibilidade em astrocitos e células-tronco
mesenquimais, para estabelecer uma abordagem alternativa para a administracdo da
galantamina. Materiais e métodos: No presente estudo, foram utilizadas solucGes de
4%, 6% e 8% de PLGA em solvente acetonitrila, a fim de obter uma padronizagéo da
melhor concentracdo para producdo das particulas. Em seguida foram desenvolvidas
microparticulas de PLGA a 4% associadas a 3 diferentes concentracoes de galantamina
dissolvida em a&gua. As microparticulas foram produzidas pela técnica de
electrospraying utilizando fluxo de 0,5 ml/h e tens@es variando de 23 a 29 kV conforme
concentracdo. Resultados: As particulas que obtiveram melhor qualidade foram as de
4% PLGA apresentando melhor morfologia, maior interagdo com as CTMs, diametro
434,73 £ 49,67, PDI de 0,543 + 0,04 e potencial zeta de -41,5 + 4,95. Quando
produzidas com o farmaco, observou-se que quanto maior a concentracdo de
galantamina, a particula apresentava melhor qualidade e estabilidade, e maior
porosidade. Nos testes LDH e WST-8 as microparticulas de PLGA ndo apresentaram
citotoxicidade para as células testadas e aumentaram a viabilidade celular, corroborando
com o Live/Dead, que revelou uma alta viabilidade celular com minima quantidade de
CTMs mortas. Em culturas celulares de astrdcitos, quando a galantamina foi associada
com o PLGA ocorreu uma diminuicdo da viabilidade celular, aléem de reduzir a
expressdo de GFAP e Ki-67, confirmando a hipOtese que a acdo farmacologica é
potencializada com a associacdo do biomaterial. Conclusdes: Com este estudo, foi
possivel obter uma padronizacdo da producdo de microparticulas de PLGA com e sem
galantamina através da técnica de electrospraying. As microparticulas de PLGA
apresentaram boa atividade bioldgica frente a CTMs e astrocitos, além de ndo serem
citotoxicas. Portanto, a combinacdo das CTMs com as microparticulas com galantamina
pode ser uma possivel estratégia para a diminuicdo da neuroinflamacdo e do
recrutamento de astrocitos reativos nas lesdes do sistema nervoso central.



