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Fornecimento de gemcitabina e paclitaxel usando
nanoparticulas derivadas de membrana celular para
quimioterapia e imunoterapia contra o cancer.

QUITIBA, Jo3do; ZUCOLOTTO, Valtencir

jquitiba@usp.br

O carcinoma pancreatico humano esta entre as neoplasias com maior niimero de mortes no mundo e a alta
frequéncia de casos de recorréncia e metastase exige o desenvolvimento de novas propostas terapéuticas
para aumentar a atividade dos principais mecanismos efetores da imunidade celular. (1) Atualmente,
a aplicacdo simultanea de diferentes quimioterapias melhora a eficiéncia do tratamento. Entretanto,
a eficicia destes tratamentos ainda é limitada devido a varios problemas antigos, como a falta de
especificidade do medicamento e sua baixa solubilidade. Nanoparticulas biomiméticas para administracdo
direcionada de farmacos tém sido usadas na terapia do cancer para melhorar a biocompatibilidade e
diminuir a imunogenicidade com toxicidade minima. (2-3) Desenvolvemos uma nanoestrutura para induzir
simultaneamente o desenvolvimento de um perfil de ativacio antitumoral em células imunocompetentes e
também para aumentar a citotoxicidade tumoral das células do carcinoma pancreatico. Foi desenvolvida
uma nanoparticula com os principais componentes da membrana plasmatica (MNPs) derivados das
células do carcinoma pancreatico (PANC-1) e conjugados com baixas doses de GEM e PTX. As
particulas sdo estaveis em meio de cultura e capazes de entregar efetivamente os quimioterapicos.
Nossos estudos revelaram que os MNPs s3o nanocarreadores eficientes de quimioterapicos as células
cancerosas do pancreas, produzindo uma citotoxicidade mais alta comparada a quimioterapia pura, sem
citotoxicidade em células hepaticas saudaveis (HEPA-RG). Os ensaios de apoptose/necrose mostraram
que a combinacdo de MNP-GEM com PTX favorece a atividade citotéxica em células neoplasicas
pancreaticas e ndo em células hepaticas saudaveis. Nossos resultados contribuem para a compreensdo da
aplicacdo de MNPs como nanocarreadores de agentes antineoplasicos e seus efeitos no cancer pancreético,
células saudaveis, bem como para investigar sua interagdo com células imunocompetentes.

Palavras-chave: Nanomedicina. Imunologia. Cancer.
Agéncia de fomento: FAPESP (2019/18933-0)
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