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Introducao

Nanobiomateriais (NBMs) formados por
nanoparticulas de ouro (AuNPs) conjugadas a
biomoléculas tem sido o foco de intensa pesquisa,
tendo-se em vista o desenvolvimento de novas tec-
nologias em diagndstico e tratamento de doencas,
entrega direcionada de farmacos, vetores de
transfecgdo e biossensores'.

Todavia, para viabilizar a utilizagdo dessas
novas tecnologias é imprescindivel avaliar os
efeitos desses NBMs no organismo, como sua
toxicidade, farmacocinética, biodistribuicéao,
depdsito, possiveis interacdes cruzadas,
degradacao, etc. Tais efeitos sdo modulados,
principalmente, pelo tamanho, potencial zeta e
pelas biomoléculas presentes na superficie das
nanoparticulas de ouro.

Assim, neste trabalho foram avaliados os
efeitos citotoxicos de AuNPs recobertas com citrato
(ct-AuNP) e conjugadas a proteinas e polimeros
biocompativeis em células mono- e polimorfo-
nucleares obtidas de sangue humano.

Resultados e Discussao

As ct-AuNPs foram sintetizadas através do
tradicional método de Turkevich®, no qual o HAuCI,
€ reduzido pelo citrato. Os NBMs foram preparados
através do ancoramento espontédneo das proteinas
ou polimeros sobre a superficie da AuNP. Ambos
foram caracterizados por espalhamento dindmico
de luz (DLS), espectroscopia UV-Vis e microscopia
eletrénica de transmissao (MET) (Figura 1).
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Figura 1. Imagem MET de amostra de suspensao
de ct-AuNPs preparado por deposicao sobre grade
de cobre e pelicula de Kapton.

Apos a separacao das células
mononucleares e polimorfonucleares do sangue,
10® células foram incubadas por 18hs em meio
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RPMI com 100uL de cada suspensao dos NBMs. A
viabilidade celular foi avaliada através da 1) marca-
¢ao com azul de tripano e também por 2) citometria
de fluxo, utilizando anexina e iodeto de propidio
como indicadores de apoptose e necrose,
respectivamente.

O método 1 indicou a viabilidade de cerca
de 90% das células independentemente do NBM.
Resultados mais interessantes foram obtidos pelo
segundo método como mostrado na Figura 2. Nota-
se um significativo aumento dos indices tanto de
necrose quanto de apoptose induzida pelas ct-
AuNPs. As BSA-AuNPs e PEG-AuNPs apresenta-
ram citotoxicidade significativamente menores e
maior tendéncia a inducéo de necrose.
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Figura 2. Percentagens de leucdécitos circulantes
viaveis e em processo de necrose, apoptose e
apoptose tardia, obtidas por citometria de fluxo.

Conclusoes

A modificagdo das AuNps com BSA e o
polimero biocompativel PEG diminuiu significativa-
mente a citotoxicidade, influenciando também no
mecanismo de morte celular. A maior citotoxicidade
do ct-AuNP pode ser atribuida a sua maior
reatividade com biomoléculas, particularmente
aquelas contendo grupos tiol, imidazol e derivados
N-heterociclicos.
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