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Introducao |

A Terapia Fotodindmica (TFD) é uma modalidade
de tratamento cujo principal objetivo é destruir
células indesejaveis (infectantes, doentes,
cancerosas). Em decorréncia da aplicacdo dessa
terapia, dois principais mecanismos de morte celular
podem ser desencadeados: necrose ou apoptose.
Estudos empregando células em cultura indicam
gue, na maioria dos casos, a TFD é eficiente em
induzir apoptose, mas somente necrose ou uma
combinacdo dos dois mecanismos também podem
ocorrer. Além da linhagem celular, a dose de
fotossensibilizador (Fs) e de irradiacdo empregadas,
fatores adicionais relacionados  com as
caracteristicas  fisico-quimicas da formulacdo
podem exercer grande influéncia na eficiéncia do
tratamento.’ Assim, nesse trabalho visamos avaliar
a influéncia da forma de administracdo de um Fs
(em solucéo e quando encapsulado em um sistema
polimérico) na sua eficiéncia fotodindmica (EF),
citolocalizacéo e mecanismo de morte celular.

Resultados e Discusséao |

Células Hela foram submetidas a TFD apés
incubacdo com a porfirina, 3MMe (Fig. 1A). Duas
formas de administracdo do Fs foram investigadas:
a 3MMe incorporada em nanocdpsulas de
atelocolageno marinho (ACM) e em solucao
(dispersdo de uma solucéo estoque da porfirina em
DMSO em meio de cultura). Os resultados
indicaram que a porfirina em solugdo apresenta
uma maior EF que a encapsulada em ACM,
provavelmente em virtude da maior taxa de
incorporacéo celular do Fs. Imagens de Microscopia
de Fluorescéncia Confocal (MFC) indicaram que o
encapsulamento altera a forma de interacdo com a
célula, resultando em mudancas na sua
citolocalizacdo e no mecanismo de morte
desencadeado. Quando encapsulada, a 3MMe se
distribui pelo citoplasma (Fig. 1B), acumulando-se
em diferentes organelas, e desencadeando a
apoptose celular conforme pode ser observado
através da marcagdo com anexina V na imagem da
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Fig. 1D. Quando em solugdo, ha um acumulo
preferencial da 3MMe na membrana citoplasmatica
(Fig.1C), resultando em necrose celular conforme
pode ser observado pela marcacao dos nucleos
celulares com lodeto de Propideo (IP) na
microscopia da Fig. 1E.
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Figura 1. (A) Estrutura da porfirina 3MMe e
esquema ilustrando as suas duas formas de
utilizagdo: encapsulada (3MMe-ACM) e em solucéo
(3MMe-DMSO). MFC de células HelLa incubadas
com a porfirina (B) em ACM e (C) em solugéo.
Microscopia de Fluorescéncia de células marcadas
com Anexina V (verde) e IP (vermelho), apoés
irradiacdo e incubacdo com a 3MMe (D) em ACM e
(E) em solucéo.

Conclusodes

De uma maneira geral os resultados indicaram que
a forma de administracdo do Fs (livre ou
encapsulado) influencia diretamente na
incorporacdo e localizagcdo celular o que, por
consequéncia, tem relacdo direta com a eficiéncia
fotodindmica e o mecanismo de morte celular
desencadeado.
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