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RESUMO

A nanobiotecnologia vem evoluindo nos Gltimos anos e, cada vez mais, observa-se sua
utilizacdo em diversas areas. Na Farmacologia, seu uso da-se como nanocarreadores no
transporte de vacinas, farmacos, genes, enzimas e proteinas, além da fabricacdo de
cosmeéticos. Varias bioestruturas podem ser utilizadas como nanocarreadores, dentre
elas: as nanoparticulas lipidicas solidas, os dendrimeros, as miscelas e os lipossomas.
Dentre os biomateriais utilizados para encapsular farmacos, temos os lipossomas, que
sdo vesiculas formadas por uma ou mais bicamadas fosfolipidicas, orientadas
concentricamente em volta de um compartimento aquoso, permitindo que substancias
hidrofilicas e/ou lipofilicas sejam carregados. Este trabalho corresponde a uma revisao
literaria do tipo qualitativa. Para isso, foram realizadas buscas em bases de dados
cientificos como: PubMed e Scienc Direct. Os critérios de inclusdo foram artigos
publicados de 2007 a 2021 na lingua inglesa e portuguesa, utilizando os seguintes
descritores: Nanocarriers. Lipossomes. Drug delivery. Foram analisados 10 artigos que
incluiam a temética. Os resultados revelaram que os nanocarreadores sdo nanoestruturas
desenvolvidas com o intuito de proporcionar uma entrega mais eficiente de drogas em
seus sitios ativos, permitindo que seja realizada uma interacdo biomolecular eficaz e
mais direcionada, diminuindo efeitos colaterais causados durante tratamentos. Os
lipossomas sdo nanocarreadores formados por uma ou mais bicamada fosfolipidica
concéntrica, com um compartimento aquoso no centro, permitindo o transporte de
farmacos hidrofilicos e/ou lipofilicos, onde os hidrofilicos ficam encapsulados no
compartimento aquoso e os lipofilicos encontram-se inseridos ou adsorvidos na
membrana. A inclusdo de farmacos na nanoestrutura das vesiculas melhora a
solubilizacdo de seus compostos ativos em solucdo e protege contra sua degradagéo
quimica e bioldgica. Desta forma os lipossomas conseguem melhorar o desempenho das
drogas encapsuladas, reduzem seus efeitos colaterais e toxicidade e aumentam, assim, a
sua liberacdo de forma controlada in vitro e in vivo. A evolucdo das pesquisas
cientificas no ramo da nanobiotecnologia contribuiram para 0 surgimento e
aprimoramento de nanocarreadores de farmacos, dentre estes o0s lipossomas
correspondem a um alternavita que vem sendo aprimorada para aumentar sua
estabilidade e melhorar sua interacdo com fluidos corporais, tornando-o0s mais eficientes
e utilizaveis na liberagdo controlada de drogas.
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1. INTRODUCAO

A Nanobiotecnologia vem contribuindo com varios avangos nas areas de
tecnologia nos ultimos anos, estando envolvida em varias areas distintas da ciéncia e
tecnologia, e principalmente na medicina (BASKAR et al, 2017). Dentre esses avangos,
um dos mais importantes e muito empregados, é a utilizacdo de nanocarreadores, que
exercem a fungdo de carregar e entregar farmacos, tornando sua administracdo mais
eficiente, além de servirem como ferramenta de diagnéstico (CHAMUNDEESWARI et
al, 2019).

Esses nanomateriais sdo avaliados quanto a sua seguranca, eficiéncia, toxicidade,
biodisponibilidade, estabilidade, capacidade de evasdo do sistema imune e
direcionamento de localizacdo especifico. Existem varios tipos de nanocarradores,
dentre eles podem ser citados as micelas, hidrogéis, nanoparticulas magnéticas,
dendrimeros, nanoparticulas lipidicas sélidas e os lipossomas (ZHANG et al, 2018). Os
lipossomas sdo moléculas de transporte muito conhecidas na nanobiotecnologia. Eles
apresentam facilidade de fabricacdo que possibilita controlar seu tamanho, possuem
revestimento furtivo que permite uma maior duracdo na corrente sanguinea, sendo
normalmente formados por derivados naturais de fosfolipideos que reproduzem as
propriedades das membranas bioldgicas (LEE; THOMPSON, 2017).

Lipossomas podem apresentar tamanhos que variam entre 100 a 500 nm, chegando até
alguns micrémetros, fabricados por meio da automontagem de fosfolipideos e formados
por um grupo de cabeca de fosfato polar e caudas lipidicas hidrofobicas. Diante disso, a
sintese dos lipossomas ocorre quando eles sdo expostos a um ambiente aquoso onde as
caudas hidrofobicas se auto-orientam, resultando em uma formacéo esférica, disposta de
um meio aquoso interno (ALMEIDA et al, 2020). Diante da composi¢do molecular das
vesiculas dos lipossomas eles tornam-se mecanismos de entrega de farmaco de
liberacdo controlada promissora, principalmente por conseguirem encapsular moléculas
hidrofilicas e hidrofébicas, ja sendo utilizados no carreamento de drogas
antineoplasicas, antimicrobianas, antiparasitarias, hormonais, proteicas e &cidos
nucleicos (LUO et al, 2019).

2. MATERIAIS E METODOS

Foi realizada uma revisao da literatura, de abordagem qualitativa, a qual busca
fornecer sinteses da producdo cientifica anteriormente publicadas sobre o tema
abordado, permitindo a descricdo e geracdo de novos conhecimentos, pautados nos
resultados encontrados. A pesquisa foi elaborada através de algumas etapas, sendo a
primeira, a formulacdo do problema (temética a ser estudada), seguida da coleta de
dados, analise, interpretacdo e apresentacdo dos resultados. Levando em consideracdo o
objetivo do estudo, a coleta de dados foi realizada através de buscas executadas em duas
bases de dados, PubMed e Scienc Direct. Foram utilizadas para a busca o0s seguintes
descritores Nanocarriers. Nanoparticles. Drug delivery, unidas pelo boleano and no
momento das buscas.

Foram incluidos estudos publicados entre os anos de 2007-2021, lingua inglesa e
portuguesa, que abordassem a tematica. Foram excluidos os estudos que ndo se



enquadrassem na tematica escolhida, nos idiomas citados e que ndo estivessem dentro
do periodo de tempo estipulado. Além disso, foram excluidos os estudos que fossem
contrarios aos critérios de inclusdo como também os que foram duplicados; estudos que
ndo estivessem completos; e estudos que nao apresentavam vidvel descrigdo
metodologica. Em seguida, os artigos selecionados foram lidos por inteiro, sendo
incluidos os artigos cientificos que abordaram o tema tratado no presente estudo. Os
processos relacionados as buscas nas bases de dados foram exibidos em formato de
fluxograma na secéo resultados.

3. RESULTADOS

As buscas nas bases de dados resultaram em 234 estudos (Figura 1), e apds as
etapas de selecdo dos estudos, foram incluidos 10 artigos que abordaram a importancia
dos lipossomas como carreadores de farmacos.
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Figura 1. Fluxograma da sele¢do dos artigos incluidos nesta reviséo

4. DISCUSSAO

Os lipossomos sdo vesiculas que podem ser unilamelares ou multilamelares,
dependendo da forma como sdo produzidas. Essas vesiculas possuem uma bicamada de
fosfolipideos com um compartimento aquoso no centro, sdo capazes de carregar
moléculas lipofilicas e hidrofilicas. Também podem ser revestidos de moléculas
poliméricas que contribuem para a estabilidade, maior periodo de meia-vida no sangue
com uma liberagdo mais sustentada de farmaco (CHAMUNDEESWARI et al, 2019).
Essas nanoestruturas sao moléculas que possuem uma versatilidade estrutural muito
grande (tamanho, composicdo, carga de superficie, fluidez de membrana e etc), e devido
a isso, tornaram-se potentes carreadores para varios tipos de terapias, acrescentando



maior eficacia e diminuindo toxicidade (BATISTA et al,2007). Além disto a liberacao
de um farmaco pelos lipossomas depende de alguns fatores biolégicos como, pH,
gradiente osmotico e ambiente circulante ao redor. Destaca-se, também, que um tempo
maior na circulagdo promove um aumento na sua concentragdo mas diminuigdo em
quantidade. Além disso, as interacdes lipossomais com as células podem ocorrer por
meio de transferéncia de lipideos, adsorcdo, endocitose e fusdo (WILCZEWSKA et al,
2012).

Diante disto, uma vez dentro do lipossoma o farmaco torna-se protegido contra
eventos fisioldgicos como degradacdo, inativacdo imunoldgica e quimica, depuragédo
plasmaética, tornando a meia-vida do farmaco mais longa (BRUCH et al, 2019). J& a
fluidez da membrana dos lipossomas facilita 0 cruzamento das bicamadas pelas
moléculas farmacoldgicas, influenciando a taxa de liberagdo controlada de farmaco pela
nanoestrutura (LOMBARDO; KISELEV, 2022). Alem—de—transportarem moléculas
lipofilicas e hidrofilicas, também sdo capazes de transportar com sucesso pequenas
moléculas, proteinas e acidos nucléicos. Sendo consideradas plataformas de
nanomedicina que possuem sucesso desde o conceito a aplicagdo (TENCHOQOV et al,
2021).

Ja em relacdo a utilizacdo de lipossomos em terapia contra o cancer, esses
nanomateriais possuem biocompatibilidade e perfis quase biologicamente inexistentes
para a maioria dos pacientes, ndo causam reacdo antigénica ou toxica na maioria dos
casos, porém a injecdo de drogas lipossomais pode causar reacdes de hipersensibilidade
com ativacdo do sistema complemento. Também apresentam a vantagens de poderem
ter suas caracteristicas fisico-quimicas modificadas de forma mais simples, otimizando
esse processo (PEREZ-HERRERO; FERNANDEZ-MEDARDE, 2015). Outrossim, 0s
lipossomas podem ser naturais ou sintéticos, porém os que sdo compostos por lipideos
naturais sdo Vvistos como pouco imunogénicos, possuem baixa toxicidade e sdo
biologicamente inativos. Esses nanocarreadores lipossomais também sdo amplamente
utilizados no combate ao céncer, pois conseguem prolongar o tempo de retencdo da
droga aprisionada nas células cancerigenas (ALLAHOQOU et al, 2021).

Ja em tratamentos de tuberculose, por exemplo, os lipossomas sdo utilizados
também pela alta capacidade de direcionamento aos tecidos pulmonares, aumentando a
resposta terapéutica. Eles tem sido utilizados principalmente como carreadores de
drogas antimicrobianas para os tecidos pulmonares afetados, ganhando destaque por
serem absorvidos rapidamente pelos macro6fagos que é normalmente M. tuberculosis
reside (BUYA et al, 2021). Além disso, os lipossomas também sdo objetos de estudos
para entrega de farmacos que produzem um melhoramento da imagem de métodos de
diagnostico, como por exemplo na ressonancia magnética, permitindo monitoramento e
avaliacdo em tempo real de assinaturas biolégicas que podem levar a melhora do
tratamento e personalizacdo do mesmo (LAMICHHANE et al, 2018).

5. CONCLUSOES

A evolucdo das pesquisas cientificas no ramo da nanobiotecnologia contribuiram
para o surgimento e aprimoramento de nanocarreadores de farmacos, dentre estes 0s
lipossomas correspondem a uma alternativa que vem sendo aprimorada para aumentar
sua estabilidade e melhorar sua interagdo com fluidos corporais, tornando-os mais
eficientes e utilizaveis na entrega controlada de drogas.
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