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Sistemas nanocarreadores com aplicacao na
terapia fotodinamica do cancer




Terapia fotodinamica: Particularidades e aplicacoes

Combinacdo destes componentes para morte celular/dano tecidual s
Processo promissor: tratamento de lesdes cutaneas (malignas e ndao malignas)




Terapia fotodinamica: Particularidades e aplicacoes

Administracao topica ou sistémica.
Tratamento de carcinoma basocelular cutaneo; doenga de Bowen; queratose actinica; g
Cirurgia guiada por fluorescéncia (ressec¢ao de gliomas).
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Nanocarreadores

Escala Nanométrica 'J 'J Sitio-especificidade

Liberagao controlada 'J Estabilidade do farmaco

| <= Carreadores

Biodisponibilidade




Nanocarreadores: Aplicacao topica

Para o desenvolvimento de uma
formulacdo de uso tépico, é
importante....

via
via transcelular

Conhecer a estrutura da pele;

Conhecer as vias de permeacao;
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interacao com pele:
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Caracteristicas da pele;
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Desafios

carreador formulagao t




Desenvolvimento do protocolo de fabricacao

Estudo dos parametros de formulacao e processo:

aro dos NPCS
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Producao dos nanocarreadores




Ver para crer....




Morfologia

Nanocarreador
placebo

WD |mode| mag O | pressure | 21
150kV 105 mm| SE |50000x| 80 Pa PT Quanta 3D FEG




Morfologia

HW WD | mode mag [ |pressure 1 pm
15.0kV |10.4mm| SE [100000x| 80FPa IPT Quanta 30 FEG




Caracterizacao dos Nanocarreadores

Perfil de Permeacao cutanea in vitro




Proposta de mecanismo de acao
NPC-ALA

Estrato corneo

Epiderme




Proposta de mecanismo de agao
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(Adaptado de Muller, et al. 2011)




Fototoxicidade Eficacia fotodinamica

1204 = O nanocarreador é capaz de encapsular o pré-farmaco

% 1004 em sua forma vidvel, libera-lo para metabolizagao pelas
o células (conversao pelo ciclo heme) e formacado de PplX.
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= O sistema nanocarreador contendo 5-ALA causa a morte
celular apds incubacdo e irradiacdao de luz.

Determinacao da citotoxicidade dos NPC-ALA;

Quantificagao da producao endégena de PplX em células B-16;

Estudo de fototoxicidade dos NPC-ALA




Conclusoes

v’ Desenvolvimento de um novo sistema NANOCARREADOR POLIMERICO COLOIDAL
v Permite encapsulagéo de diferentes ativos
v’ Sistema de liberacdo controlada
v’ Alta eficiéncia de encapsula¢éo
v’ Aplicacéo tépica
v’ Estabilidade quimica
v Permeacgdo nas camadas mais basais da pele
v' Encapsulagéo de Acido 5-aminolevulinico

v' Manutencéo da eficdcia fotodindmica

Objetivo principal: desenvolvimento de um sistema nanoestruturado de liberacao
controlada e veiculagao sitio espeC|f|ca para o aci '
na terapia fotodinamica do cancer visando estabi

melhorar a permeacdo cutdnea e aumentar sua € II N G I D
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