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PG147

Nanoparticulas biomiméticas revestidas com membranas
celulares como estratégia inovadora na terapia do cincer de
pulmao

BISTAFFA, Maria Julia; STERMAN, Raquel; CARDOSO, Valéria Maria de Oliveira; ZUCOLOTTO,
Valtencir

mjbistaffa@ifsc.usp.br

O cancer de pulm&o é o segundo de maior incidéncia mundial, com uma estimativa de 2,2 milhdes de novos
casos e 1,8 milhdes de mortes durante o ano de 2020. (1) Os derivados da platina, como a cisplatina,
sdo quimioterapicos utilizados ha mais de 40 anos no tratamento de cancer de pulm3o, e até hoje sua
aplicagdo clinica enfrenta problemas relacionados aos efeitos adversos crénicos dependentes da dose. A
distribuicdo n3o seletiva e a resisténcia adquirida das células tumorais tornam necessario a administracdo
de elevadas doses, contribuindo para a toxicidade das células normais e saudaveis adjacentes. (2)
A nanotecnologia representa um grande avanco para as areas terapéuticas e diagnésticas voltadas as
neoplasias. Nanoparticulas a base de polimeros, como o poli (4cido latico-co-acido glicélico; PLGA), sdo
alternativas promissoras para o tratamento do cancer, devido a sua n3o-toxicidade, biocompatibilidade,
biodegradabilidade e baixo custo. A fim de escapar do sistema imunolégico e alcancar o tecido
tumoral, as nanoparticulas podem ser revestidas com membranas celulares. (3) Essa estratégia oferece
especificidade as células de interesse, contribuindo para menor toxicidade nas células adjacentes saudaveis.
Este projeto de doutorado tem como objetivo o desenvolvimento de nanoparticulas (NP) de PLGA
contendo cisplatina revestidas com membranas hibridas de linfécitos T e de células tumorais pulmonares
(A549) como estratégia inovadora na terapia contra o cancer de pulmdo. As células A549 expressam
alto indice de proteinas de adesdo em superficie que contribuem para o direcionamento especifico
das nanoestruturas ao sitio tumoral. Adicionalmente, as membranas de linfécitos T s3o favoraveis a
evasdo de barreiras biolégicas do préprio sistema imune fagocitario. As NPs e o revestimento com as
membranas celulares foram fabricados através da nanoprecipitacdo e extrusdo, respectivamente. De
acordo com a microscopia eletrénica de varredura, as particulas possuem formato esférico e superficie
lisa. A caracterizagdo utilizando espalhamento de luz dindmico (DLS) revelou particulas com didmetros
nanomeétricos, aproximadamente 140 + 10 nm, com indice de polidispersividade (PDI) de 0,07, indicando
a distribuicdo homogénea das particulas. O revestimento com membrana celular hibrida n3o altera o
didmetro, entretanto, ha um deslocamento significativo da carga superficial de -30 mV para -5 mV
conforme medidas de potencial zeta, o que sugere a interacdo entre membrana e a particula. Para as
proximas etapas serdo realizados estudos de eficiéncia de encapsulacdo e perfil de liberaco, utilizando
cromatografia liquida para quantificacdo do farmaco. A partir desses estudos sera possivel avaliar o perfil
citotéxico in vitro em células tumorais (A549) e saudaveis (MRC-5).
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