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RESUMO 

 

A proposta deste trabalho é inédita e consiste na aplicação do sistema de 

Biosusceptometria AC (BAC), associado à nanopartículas magnéticas (MNPs), a fim de 

disponibilizar uma nova ferramenta para estudos de função e fisiologia renal, cerebral e 

efeito corona. Foram realizados experimentos com ratos para o estudo de parâmetros 

biofísicos da dinâmica de perfusão de MNPs nos rins e cérebro, em situações normais e 

alteradas, bem como sua biodistribuição no organismo. Além disso empregamos o 

sistema BAC para avaliar as alterações em propriedades magnéticas e farmacocinéticas 

das MNPs quando em contato com fluidos biológicos (formação de corona proteica - 

CP). No estudo de perfusão e dinâmica renal estudamos diferentes fases de lesão renal 

induzida por doxorrubicina, utilizando o sistema BAC para detectar as MNPs em 

trânsito nos rins do animal, bem como sua biodistribuição. O trabalho referente à 

dinâmica de perfusão cerebral utilizou o fármaco manitol, um conhecido disruptor 

hiperosmótico, para influenciar no fluxo sanguíneo cerebral e permeabilidade da 

barreira hematoencefálica. Assim, foi possível estudar as alterações que este fármaco 

causa no cérebro, contribuindo para o desenvolvimento de novas estratégias de 

diagnóstico e tratamento envolvendo este órgão. Estudamos também a formação da CP 

nas MNPs, seus impactos em propriedades magnéticas e farmacocinéticas das MNPs. 

Este trabalho mostra que esses parâmetros são relacionados, uma vez que as MNPs com 

menor formação de CP apresentam menores alterações nas propriedades magnéticas das 

MNPs e maiores tempos de circulação. 

Este trabalho contempla a aplicação de instrumentação física de baixo custo que 

subsidia aplicações na pesquisa do sistema renal e cerebral em modelos animais, além 

de novas aplicações de materiais nano estruturados em angiologia, nefrologia e 



 

 

neurologia, o que proporcionará futuras inovações em instrumentação biomédica, 

farmacologia, ciência biomédica, nanomedicina e fisiologia. 



 

 

ABSTRACT 

 
This work consists in the application of the AC Biosusceptometry (ACB) 

system, associated with magnetic nanoparticles (MNPs), to provide a new tool for 

studies of renal and cerebral function and physiology, and corona effect as well. We 

performed experiments using rats to study biophysical parameters of the MNPs 

perfusion dynamics in the kidneys and brain, in normal and altered situations, as well as 

their biodistribution in the animals’ body. Also, we applied the ACB system to evaluate 

changes in the MNPs magnetic and pharmacokinetic properties when in contact with 

biological fluids (corona protein formation - CP). In the renal perfusion dynamics 

studies, we accessed three phases of doxorubicin-induced kidney injury, using the ACB 

system to detect the transit of the MNPs in the animals’ kidneys, as well as its 

biodistribution. In work regarding the dynamics of cerebral perfusion, we used the drug 

mannitol, a known hyperosmotic disruptor, to influence the cerebral blood flow and 

permeability of the blood-brain barrier. It was possible to study the changes that this 

drug causes in the brain, contributing to the development of new strategies for cerebral 

diagnosis and treatment using nanomedicines. We also studied the CP formation in 

MNPs, its impacts on the magnetic and pharmacokinetic properties of MNPs. This work 

shows that these parameters are related, since, the MNPs with lower CP formation, 

presented smaller differences in the magnetic properties of the MNPs and the greater 

circulation times. 

This work was carried out with the objective of conducting applications of 

physics instrumentation on the renal and cerebral systems in animals, as well as new 

applications of nanomaterials in angiology, nephrology, and neurology, which gives 

innovative perspectives in biomedical instrumentation, pharmacology, biomedical 

science, nanomedicine, and physiology. 
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INTRODUÇÃO GERAL 

 

Nanopartículas magnéticas (MNPs – do inglês Magnetic Nanoparticles) são 

materiais que possuem grande versatilidade. Seu tamanho reduzido aliado às suas 

propriedades magnéticas permite que estas estruturas interajam de várias formas 

diferentes dentro de um sistema biológico (1). Atualmente esses materiais têm grande 

visibilidade da comunidade científica, devido principalmente ao seu grande potencial 

teranóstico, isto é, associação de técnicas de terapia e diagnóstico utilizando o mesmo 

agente. Desta forma, MNPs podem atuar como agentes de contraste em procedimentos 

de MRI (do inglês – Magnetic Resonace Imaging) (2, 3) e imagiamento por 

fluorescência (4), visando diagnósticos, ou serem utilizadas como sistemas de liberação 

de fármacos (5) e como agentes de tratamento por hipertemia magnética (6), visando 

terapias. Pode-se, ainda, associar algumas destas diferentes aplicações, a fim de 

promover o diagnóstico e terapia com as mesmas MNPs (7, 8). 

A farmacocinética das MNPs é uma das principais preocupações quando estas são 

aplicadas em experimentos in vivo e procedimentos clínicos. Características como: 

potencial Zeta (afinidade eletrônica), diâmetro e revestimento das MNPs possibilitam 

diferentes alvos e destinos em um sistema biológico. Essas grandezas conferem às 

MNPs características de afinidade ou repulsão a certas estruturas presentes no plasma 

sanguíneo, tecidos, órgãos ou sistemas. Nesse sentido, estudos de caracterização pré- 

clinica, que tem como objetivo elucidar as relações entre a estrutura e a atividade das 

MNPs dentro de um organismo, são de grande importância na área (9-11). 

Além das características das MNPs, outro fator de importância na farmacocinética 

das partículas são as características morfológicas e fisiológicas dos órgãos, sendo essas 

intimamente ligadas às suas funções. A relação entre as características dos órgãos e das 
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MNPs é alvo de vários estudos. Por exemplo, nanopartículas maiores do que 200 nm 

são seqüestradas por filtração física no baço (12), enquanto que nanopartículas menores 

do que 6 nm são rapidamente retiradas do sangue via depuração renal (4, 9). Sendo 

assim, MNPs com diâmetros entre 6 e 200 nm têm como seu principal destino final o 

sistema retículoendotelial, apresentando maiores acúmulos no fígado (9, 13, 14). Além 

das características dimensionais das MNPs, outra característica de fundamental 

importância no destino final das MNPs no organismo é sua interação com entidades 

presentes no sangue (15, 16). 

A partir da administração endovenosa dessas MNPs, existem uma série de 

proteínas, agentes imunológicos e inflamatórios que podem interagir com as MNPs num 

processo chamado de formação de corona proteica (CP) (17, 18). Esse processo é 

basicamente o primeiro contato das MNPs com o organismo, onde as MNPs são 

envolvidas pelas proteínas e agentes imunológicos. O tipo e quantidade das entidades 

biológicas que interagem com as partículas dependem de alguns fatores como a 

quantidade dessas entidades no sangue, revestimento e tamanho das MNPs (19, 20). No 

geral, as entidades que apresentam maior interação com as MNPs são imunoglobulinas, 

componentes do sistema complemento e proteínas de alta concentração plasmática 

como a albumina e apolipoproteínas (20-22). Imunoglobulinas e componentes do 

sistema complemento são estruturas que reconhecidamente têm uma grande relação com 

reconhecimento fagocitário, ou seja, atuam como sinalizadores para células fagocitárias 

(como macrófagos, células de Kuppfer, mastócitos, netrófilos, entre outros) entrarem 

em ação (23, 24). Devido ao fato de que o fígado e o baço possuem em seu interstíticio 

um grande número dessas células, e a partir dessa sinalização pelos agentes 

imunológicos e inflamatórios, o fígado e baço compreendem os órgãos de maior captura 

de MNPs quando administradas endovenosamente (21, 25-27). 
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Dessa forma, investigações com o objetivo de relacionar o tipo e quantidade de 

entidades plasmáticas que interagem com MNPs com parâmetros farmacocinéticos 

como tempo de circulação, captação hepática e excreção renal, são de fundamental 

importância. Estudos deste tipo podem disponibilizar importantes informações, que 

poderão ser utilizadas no desenvolvimento de novas estratégias que visam modular 

esses parâmetros para obter maior eficácia em tratamentos e diagnósticos envolvendo 

materiais nanoparticulados. 

A captação destas MNPs no fígado tem sido amplamente estudada nas últimas 

décadas, e as que antes se apresentaram como uma boa opção para a realização de 

marcação hepática em procedimentos de MRI (28), atualmente tem recebido críticas em 

relação ao tempo em que permanecem retidas no organismo (29). A fim de solucionar 

este problema, estudos recentes têm apontado para a utilização de MNPs que 

apresentem a via de excreção renal como principal via de eliminação das MNPs do 

organismo (4, 29, 30). 

Devido às características morfofisiológicas dos rins, como a presença da unidade 

de filtração glomerular, da membrana basal e dos podócitos interdigitantes, este órgão 

tem a habilidade inata de depurar rapidamente nanomateriais com diâmetros menores do 

que 10 nm (4, 9). Apesar do diâmetro das MNPs ser o principal fator que influencia na 

depuração renal das MNPs, existem outros fatores que também influenciam neste 

parâmetro como, por exemplo, o potencial Zeta e a hidrofilicidade das MNPs, já que a 

seletividade de filtração glomerular é baseada na carga e hidrofilicidade das substâncias 

a serem depuradas (31). Dentro deste contexto, estudos que visam o melhor 

entendimento da relação entre os níveis de excreção renal e as características das MNPs, 

bem como da integridade da unidade de filtração glomerular com esses parâmetros, têm 

grande importância. 
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Em virtude dos efeitos deletérios causados nos rins por agentes de contrastes a 

base de iodo e gadolínio (32-34), MNPs têm sido propostas como uma alternativa 

segura para contraste, já que em relação aos meios de contraste a base de iodo e 

gadolínio, não apresenta nefrotoxicidade (34). Além da ausência de toxicidade renal, 

características das MNPs, como seu tamanho e versatilidade, viabilizaram a utilização 

destes materiais nanoestruturados em metodologias que visam maior eficácia no 

imagiamento dos rins via MRI. Hultman, K. L. et al. (2008) utilizaram técnicas de 

marcação imunológica, tendo como alvo a marcação da medula renal de ratos (35). Este 

tipo de marcação tem grandes implicações em detecções de doenças específicas que 

atinjam a medula renal e em entrega de fármacos nesse local. Outros estudos, a fim de 

diagnosticar Falência Renal Aguda (FRA), mostraram que nanopartículas associadas a 

técnicas de MRI são capazes de detectar áreas isquêmicas nos rins de animais com FRA 

(36) e detectar lesões renais antes dos níveis de creatinina sérica se tornarem elevados 

(37). Estes resultados têm grande importância, uma vez que um aumento progressivo 

dos níveis de creatinina sérica é um dos principais parâmetros que indicam um possível 

quadro de FRA. 

Um dos principais indicadores de nefropatias é a infiltração de macrófagos no 

tecido renal (glomérulo e interstício). Hauger, O. et al. (1999) utilizaram MNPs, 

associadas a técnicas de MRI para localizar macrófagos no tecido renal de animais com 

síndrome nefrótica previamente induzida (38). A técnica de localização de macrófagos 

no tecido renal descrita neste estudo ainda pode ser aplicada em diversos outros tipos de 

disfunções renais, como por exemplo, rejeição de transplantes e glomerulonefrite, que 

até o momento eram diagnosticadas unicamente por meio de biópsias. Nanopartículas  

de óxido de ferro associadas a técnicas de MRI também já foram utilizadas para 

quantificar inflamação renal de nefrite lúpica. Utilizando MNPs funcionalizadas com 
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recobrimento de fosfolipídios específicos, foi possível quantificar a progressão dos 

níveis de inflamação renal nos animais doentes por meio da diferença nos tempos de 

relaxação dos tecidos normais e dos tecidos marcados pelas MNPs funcionalizadas (39). 

Nesse contexto, materiais nanoestruturados são de grande valia na área de 

nefrologia, pois apresentaram bons resultados quando empregadas em estudos de 

diferentes disfunções renais como nefropatias, progressão de lesões crônicas e detecção 

precoce de FRA. 

Devido às propriedades das MNPs já citadas anteriormente, essas partículas 

podem acessar locais e estruturas que são pouco acessíveis por meio de outros métodos 

(40). Neste contexto, outras aplicações das MNPs que têm recebido grande atenção da 

comunidade científica são a entrega de drogas e realização de tratamentos envolvendo o 

sistema nervoso central, mais especificamente o tecido cerebral (40, 41). Um grande 

obstáculo na entrega de agentes terapêuticos no tecido cerebral é a barreira 

hematoencefálica. Esta barreira, que envolve vasos sanguíneos do sistema nervoso 

central, tem como principal função impedir a entrada de substâncias tóxicas e agentes 

patogênicos no cérebro, assim como também manter a homoestase deste órgão (42). 

Abordagens que visam alternativas eficientes para melhorar os resultados de 

diagnóstico e tratamento do tecido cerebral são de grande importância. Recentemente, 

estudos envolvendo a associação e combinações de técnicas, como a modulação da 

permeabilidade da barreira hematoencefálica e a aplicação e detecção de 

nanocarreadores, são fundamentais para atingir este objetivo (43). Uma dessas 

abordagens é a utilização do fármaco manitol (um disruptor hiperosmótico que modula 

a permeabilidade da barreira hematoencefálica) associado à MNPs. Utilizando essa 

abordagem, Kim et al. (2006) conseguiram alcançar concetrações significativas de 
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MNPs no cérebro com uma admnistração prévia deste fármaco, porém os métodos de 

avaliação dessa entrega utilizados nesse estudo forneceram apenas dados qualitativos 

(44). Vale ressaltar que ainda existe uma deficiência de técnicas e métodos capazes de 

avaliar os resultados de entrega e perfusão cerebral de MNPs de forma quantitativa. 

Assim, novas tecnologias que são capazes de realizar essas aferições e que apresentem 

características como baixo custo, fácil manuseio e versáteis são de vital importância 

para estudos pré-clínicos envolvendo essas abordagens. Tais técnicas podem ser úteis 

para facilitar as investigações do uso de nanocarreadores magnéticos aplicados ao 

cérebro, e consequentemente ter impactos tanto no tempo quanto no custo envolvido no 

desenvolvimento destas novas abordagens que utilizam nanocarreadores magnéticos 

(45). 

Atualmente existem poucas técnicas que são capazes de detectar as MNPs in vivo 

por meio de suas características magnéticas, sendo as principais o MRI (46) e o sistema 

de Imagiamento de Partículas Magnéticas (MPI – do inglês Magnetic Particle Imaging) 

(47), porém esses sistemas possuem limitações que estimulam a busca por novas 

instrumentações capazes de detectar as MNPs a partir de suas propriedades magnéticas. 

As técnicas padrão de MRI e seus protocolos para avaliações funcionais (fMR do inglês 

– functional Magnetic Resonance) apesar de possuírem boa resolução espacial, são 

técnicas de custo elevado que dependem de um ambiente controlado, o que dificulta sua 

associação com outros sistemas, limitando as possíveis aplicações terapêuticas das 

MNPs. Vale ressaltar, ainda, que a fMR é pouco aplicada em regiões como o abdômen e 

tórax, visto que o movimento de fluidos e estruturas dentro dessas cavidades gera uma 

série de artefatos na imagem e sua resolução temporal nesses casos é limitada (48). O 

sistema MPI tem tido muita atenção nos últimos anos devido à sua resolução espacial 

principalmente,  na  ordem  de  milímetros  (47),  porém  esse  sistema  também  limita a 
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associação de técnicas a fim de explorar as propriedades teranósticas das MNPs. Além 

disso, esse sistema têm sido aplicado apenas em imagiamento de pequenos animais, 

devido à sua alta complexidade, sendo que existem apenas estudos de viabilidade, 

através de simulações, de um sistema com capacidade e segurança para aplicação em 

humanos (49, 50). 

Dessa forma, a busca por novas técnicas e instrumentações mais simples, de baixo 

custo e que tragam novas perspectivas no estudo de parâmetros relacionados com 

função renal, cerebral e interação das MNPs com entidades plasmáticas são de grande 

importância, uma vez que existe a falta de técnicas capazes de interagir com estes 

materiais nanoestruturados in vivo de maneira minimamente invasiva, com alta 

resolução temporal e custos acessíveis. 

Dentro deste contexto, a técnica de Biosusceptometria AC (BAC) aparece como 

uma valiosa nova ferramenta para a detecção de MNPs in vivo e em tempo real. A BAC 

é uma técnica bem estabelecida na área de gastroenterologia e seus princípios de 

funcionamento são descritos pelo eletromagnetismo clássico. Em relação a outros 

sistemas já estabelecidos, a BAC apresenta vantagens como alta resolução temporal, 

baixo custo, versatilidade, portabilidade e ausência de radiação ionizante. 

Desde suas primeiras aplicações, os estudos envolvendo BAC são focados, 

principalmente, em avaliação de parâmetros envolvendo o trato gastrintestinal de 

humanos (51-54). Desde o surgimento dessa técnica até os dias atuais, muitas  

aplicações foram exploradas, como: avaliação de motilidade gástrica (55-57), trânsito 

gastrintestinal (58-60), esvaziamento gástrico (53, 60, 61) e farmacotécnica (62-64). Até 

2012, eram utilizadas partículas de material ferromagnético (ferrita de manganês) como 

material traçador. As partículas apresentavam diâmetros na ordem de 50 a 100 µm e não 
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eram absorvidas pelo organismo, sendo excretadas via fezes. Quini et al. (2012) propôs 

a associação de MNPs com o sistema BAC para avaliar trânsito e esvaziamento de 

líquidos, o que possibilitou o surgimento de uma nova linha de pesquisa, baseada no 

monitoramento das MNPs em órgãos e tecidos, o que não era possível até então devido 

às limitações dimensionais do material e de suas propriedades magnéticas (60, 65). 

A associação de MNPs com o sistema BAC se mostra de extrema relevância, já 

que atuam, respectivamente, como traçador magnético e detector de materiais 

magnéticos empregados em estudos fisiológicos. Os métodos utilizados até o momento 

apresentam uma série de inviabilidades, como já citado. A Biosusceptometria AC 

associada às MNPs fornece, então, uma alternativa versátil de baixo custo para o estudo 

de parâmetros relacionados com a biofísica renal e cerebral em tempo real e in vivo (27, 

45, 65, 66), além de ser capaz de realizar aferições sobre a quantidade de material 

magnético acumulado em cada órgão ex vivo (67, 68), e os impactos da formação de 

corona proteica nas propriedades magnéticas das MNPs. Extrapolando as possibilidades 

de associação do sistema BAC com MNPs, pode-se, ainda, imaginar soluções para 

diversos problemas encontrados na clínica médica, como por exemplo o uso de radiação 

ionizante em angiografias e cintilografias, além de baixa resolução temporal em MRI. 

Vale ressaltar que as MNPs que utilizamos aqui, MNPs de ferrita de maganês 

(MnFe2O4) possuem propriedades magnéticas muito interessantes. A magnetização dos 

materiais depende do volume do material magnético, e devido ao fato de que as MNPs 

aqui utilizadas terem dimensões de aproximadamente 15nm, interagir com materiais 

nesta dimensão por meios de campos magnéticos pode ser um desafio. Entretanto, as 

MNPs de ferrita de manganês utilizadas nestes estudos, foram desenvolvidas 

objetivando melhor sensibilidade pelo sistema BAC, e, devido à sua estrutura e 

composição, apresentam ótima resposta magnética quando imersas em campos 
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magnéticos de baixa amplitude, como o caso do sistema BAC, o que nos motivou a 

aplicá-las como traçador magnético nanoestruturado para o sistema BAC (65, 69). 

Desta forma, a presente tese de doutorado envolve a aplicação do sistema de 

Biosusceptometria AC para a avaliação de parâmetros relacionados a biofísica da 

dinâmica renal e cerebral, além de estudar os impactos da formação da corona proteica 

em parâmetros farmacocinéticos e magnéticos das MNPs. Nos últimos anos  nosso 

grupo tem realizado uma série de trabalhos envolvendo o uso do sistema BAC para a 

detecção de MNPs. Aqui apresentaremos pela primeira vez a utilização deste sistema 

associado às MNPs para o estudo de disfuncionalidades de órgãos como os rins e o 

cérebro. A partir da indução de uma lesão renal grave, que se assemelha a uma doença 

crônica renal (a glomerulo esclerose focal e segmentar) pudemos investigar os 

parâmetros de perfusão das MNPs pelos rins bem como o acúmulo das MNPs por estes 

órgãos em animais saudáveis e lesionados. Estudamos também os efeitos do manitol 

sobre a distribuição de MNPs no cérebro, associando MNPs como traçadores e o 

sistema BAC como detector in vivo. Além disso, o terceiro e último capítulo contempla 

o estudo da formação da corona proteica e seus impactos no tempo de circulação das 

MNPs e intensidade de sinal do sistema BAC. Acreditamos que os dados aqui 

apresentados subsidiem avaliações anteriores já publicados pelo grupo e apresentam 

novas abordagens que aumentam as aplicabilidades do sistema BAC, fornecendo uma 

ferramenta alternativa, de baixo custo, fácil manuseio e versátil para estudos pré- 

clínicos envolvendo materiais magnéticos nanoestruturados. 
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CONCLUSÃO GERAL 

 

A presente tese de doutorado envolve a aplicação do sistema de 

Biosusceptometria AC para a avaliação de parâmetros relacionados a biofísica da 

dinâmica renal e cerebral, além de estudar os impactos da formação da corona proteica 

em parâmetros farmacocinéticos e magnéticos das MNPs. Aqui apresentamos pela 

primeira vez a utilização deste sistema associado às MNPs para o estudo de 

disfuncionalidades de órgãos como os rins e o cérebro. 

A partir da indução de uma lesão renal grave, induzida por administração única 

de doxorrubicina, pudemos investigar os parâmetros de perfusão das MNPs pelos rins 

bem como o acúmulo das MNPs por estes órgãos em animais saudáveis e lesionados.  

Os resultados obtidos das análises realizadas pelo sistema BAC, tanto in vivo quanto in 

vitro, se apresentaram fortemente em concordância com os dados obtidos via teste 

bioquímico padrão e análises morfológicas. Esses dados fortalecem o uso do sistema 

BAC e MNPs para estudos que envolvem o estudo e acompanhamento de disfunções 

relacionadas com alterações no perfil de perfusão e fluxo sanguíneo nos rins. O 

desenvolvimento de novas tecnologias de baixo custo e que forneçam dados mais 

rapidamente de parâmetros ligados à evolução de doenças renais se mostra de grande 

valia, uma vez que pode diminuir custos e acelerar o processo de desenvolvimento de 

novas estratégias de diagnósticos e tratamentos envolvendo os rins. Sendo assim, esse 

trabalho viabiliza o uso de uma tecnologia simples, de baixo custo e versátil para 

investigações e desenvolvimento de nanocarreadores e nanotraçadores magnéticos como 

uma alternativa aos meios de contraste e instrumentações padrão utilizados para 

avaliações funcionais dos rins, que como já citado, apresentam algumas desvantagens. 
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Estudamos também os efeitos do manitol sobre a distribuição de MNPs no 

cérebro, associando MNPs como traçadores e o sistema BAC como detector in vivo. 

Para os estudos in vitro, aplicamos uma nova variação do sensor padrão do sistema 

BAC, o “sensor de cavidade”. Apresentamos aqui, pela primeira vez, a caracterização 

deste sensor, que foi capaz de quantificar o depósito de MNPs nos tecidos com uma 

sensibilidade de quase uma ordem de grandeza maior do que o sensor convencional. 

Sendo assim, o sistema BAC e as MNPs foram capazes de detectar variações na 

dinâmica de perfusão cerebral, bem como o acúmulo de MNPs no cérebro. Acreditamos 

que o uso da BAC associada à MNPs possa também contribuir nas áreas de 

desenvolvimento de MNPs específicas para aplicações como traçadores ou sistemas de 

liberação de drogas focados neste órgão tão importante e difícil de acessar, que é o 

cérebro. 

O terceiro e último capítulo contemplou o estudo da formação da corona  

proteica e seus impactos no tempo de circulação das MNPs e intensidade de sinal do 

sistema BAC. Apesar de que ainda faltam alguns dados a serem coletados, os dados 

obtidos até o momento indicam que a formação de corona proteica pode influenciar em 

propriedades magnéticas das MNPs. Além disso, as MNPs com cargas superficiais mais 

intensas (tanto negativas quanto positivas) apresentaram maior formação e densidade de 

corona proteica do que as MNPs mais próximas da neutralidade de cargas superficiais 

(BSA-MNPs), como mostraram as análises de eltroforese em gel SDS-PAGE. As 

partículas revestidas com citrato que foram analisadas pela espetrometria de massas, 

apresentaram interações com uma série de agentes imunológicos e inflamatórios, 

provavelmente por interações inespecíficas, o que refletiu no tempo de circulação dessas 

MNPs. Os tempos de circulação das três conjugações de MNPs aparecem fortemente 

relacionados com a formação de corona proteica, onde as MNPs que mostraram 
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formação de corona proteica mais intensa foram os que apresentaram os menores 

tempos de circulação. Ainda deveremos finalizar este estudo com os dados que ainda 

serão obtidos da espectrometria de massas, porém os dados obtidos até o momento 

sugerem que as BSA-MNPs são a conjugação que apresenta perfil diferente de corona 

proteica e menor interação com proteínas do que as outras partículas que tinham maior 

densidades de cargas superficiais. Os dados obtidos para as BSA-MNPs foram muito 

interessantes, onde essa conjugação foi a que apresentou menor efeito corona e 

consequentemente maior tempo de circulção, o que sugere uma maior 

biocompatibilidade e eficácia quando usada em tratamentos de tumores (quando usada a 

estratégia de targeting passivo, baseada no efeito de aumento de permeabilidade e 

retenção) ou como agentes de contraste em angiografias em procedimentos de MRI. 

Acreditamos que os dados aqui apresentados subsidiem avaliações anteriores já 

publicados pelo grupo e apresentam novas abordagens que aumentam as aplicabilidades 

do sistema BAC, fornecendo uma ferramenta alternativa, de baixo custo, fácil manuseio 

e versátil para estudos pré-clínicos envolvendo materiais magnéticos nanoestruturados. 
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