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Resumo

Esta revis@o apresenta uma analise sobre nanomagnetismo no tratamento e cura do cancer. O principal objetivo deste
estudo foi investigar como as nanoparticulas magnéticas podem ser otimizadas para maximizar a eficiéncia e seguranga
no tratamento de tumores, minimizando os efeitos colaterais associados as terapias convencionais. Para isso, foram
estabelecidos os seguintes objetivos detalhados: abordar sobre o céancer, nanotecnologia e nanomagnetismo,
nanomagnetismo no diagnoéstico de cancer, investigar o mecanismo de agdo das nanoparticulas, analisar os avangos e
desafios em pesquisas clinicas, e comparar a eficacia e seguranca dessas terapias com as convencionais. A metodologia
utilizada incluiu a analise de literatura pertinente e a avaliagdo de dados provenientes de fontes secundarias. Os
resultados do estudo indicaram uma efetiva concentra¢do de tratamentos no tecido tumoral com minimizagdo de danos
a células saudaveis, e concluiu-se que oferecem uma promessa significativa para revolucionar os tratamentos
oncoldgicos. As consideragdes finais destacam a importancia de continuar a pesquisa sobre seguranga a longo prazo,
colabora¢do multidisciplinar e regulamentagdo clinica, aspectos cruciais para ampliar a compreensdo do assunto e
fomentar avangos futuros na aplicagdo clinica.

Palavras-chave: Hipertermia; Nanoparticulas; Terapia magnética; Tratamento de cancer.

Abstract

This review presents an analysis of nanomagnetism in the treatment and cure of cancer. The primary objective of this
study was to investigate how magnetic nanoparticles can be optimized to maximize efficiency and safety in tumor
treatment, while minimizing the side effects associated with conventional therapies. To achieve this, the study set forth
the following detailed objectives: to discuss cancer, nanotechnology, and nanomagnetism; to examine nanomagnetism
in cancer diagnosis; to investigate the mechanism of action of nanoparticles; to analyze advancements and challenges
in clinical research; and to compare the efficacy and safety of these therapies with conventional ones. The methodology
employed included a review of relevant literature and an evaluation of data from secondary sources. The study's findings
indicated effective concentration of treatments in tumor tissue with minimized damage to healthy cells, concluding that
magnetic nanoparticles hold significant promise for revolutionizing oncological treatments. The final considerations
emphasize the importance of continuing research on long-term safety, multidisciplinary collaboration, and clinical
regulation, which are crucial for expanding understanding and fostering future advances in clinical application.
Keywords: Hyperthermia; Nanoparticles; Magnetic therapy; Cancer treatment.
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Resumen

Esta revision presenta un analisis sobre el nanomagnetismo en el tratamiento y la cura del cancer. El objetivo principal
de este estudio fue investigar como las nanoparticulas magnéticas pueden optimizarse para maximizar la eficiencia y
seguridad en el tratamiento de tumores, minimizando los efectos secundarios asociados a las terapias convencionales.
Para ello, se establecieron los siguientes objetivos detallados: abordar el cancer, la nanotecnologia y el nanomagnetismo;
el nanomagnetismo en el diagnostico del cancer; investigar el mecanismo de accion de las nanoparticulas; analizar los
avances y desafios en la investigacion clinica; y comparar la eficacia y seguridad de estas terapias con las
convencionales. La metodologia utilizada incluy6 el analisis de la literatura pertinente y la evaluacion de datos
provenientes de fuentes secundarias. Los resultados del estudio indicaron una concentracion efectiva de tratamientos en
el tejido tumoral con una minimizacién de dafios a las células saludables, y se concluy6 que ofrecen una promesa
significativa para revolucionar los tratamientos oncoldgicos. Las consideraciones finales destacan la importancia de
continuar la investigacion sobre la seguridad a largo plazo, la colaboracién multidisciplinaria y la regulacion clinica,
aspectos cruciales para ampliar la comprension del tema y fomentar avances futuros en la aplicacion clinica.

Palabras clave: Hipertermia; Nanoparticulas; Terapia magnética; Tratamiento para el cancer.

1. Introducio

O campo do nanomagnetismo tem emergido como uma fronteira promissora na medicina, especialmente no tratamento
e potencial cura do cancer. Nanoparticulas magnéticas, devido ao seu tamanho diminuto e propriedades magnéticas unicas,
oferecem novas possibilidades para o direcionamento e destrui¢do de células cancerigenas com precisdo sem precedentes.

Essas nanoparticulas podem ser guiadas por um campo magnético externo, permitindo que sejam direcionadas
especificamente a tumores, minimizando o impacto em tecidos saudaveis circundantes. Uma vez no local desejado, essas
nanoparticulas podem ser ativadas para induzir hipertermia localizada, processo no qual o calor gerado pelas nanoparticulas
induz a morte das células cancerigenas. Estudos recentes demonstraram que a hipertermia magnética pode ser eficaz em reduzir
tumores em modelos animais, sugerindo um caminho promissor para tratamentos menos invasivos em humanos.

Em um método conhecido como terapia magnética direcionada, os medicamentos sdo conjugados as nanoparticulas que,
guiadas magneticamente até o tumor, liberam o fairmaco diretamente no sitio tumoral. Este método potencializa a eficacia do
tratamento, a0 mesmo tempo que reduz os efeitos colaterais associados a distribuigdo sistémica de quimioterapicos. Um exemplo
relevante deste avango € o uso de 6xido de ferro superparamagnético em nanoparticulas, que tem demonstrado eficacia na entrega
direcionada de medicamentos em pesquisas clinicas. Estas, quando aplicadas em conjunto com um campo magnético externo,
mostram uma capacidade notavel de concentrar agentes terap€uticos em regides especificas do corpo, como evidenciado por
estudos de imagem que confirmam sua precisdo de localizagdo.

E importante ressaltar que, enquanto as possibilidades sdo notaveis, a aplicagio de nanotecnologia magnética em
contextos clinicos ainda enfrenta desafios significativos. Questdes como a biodistribui¢do, biocompatibilidade, e a eliminagdo
segura das nanoparticulas do corpo apds o tratamento sdo areas ativas de pesquisa. O sucesso na superacao desses obstaculos é
essencial para o avango dessa tecnologia do laboratorio para a clinica.

Avaliar a eficacia das nanoparticulas magnéticas no direcionamento preciso de farmacos para o tratamento de tumores
constitui o principal proposito deste estudo. O trabalho se propde a explorar o tema, visando enriquecer o ambiente académico e
estabelecer fundamentos para pesquisas futuras.

O principal objetivo deste estudo foi investigar como as nanoparticulas magnéticas podem ser otimizadas para
maximizar a eficiéncia e seguranga no tratamento de tumores, minimizando os efeitos colaterais associados as terapias
convencionais. Para alcangar este objetivo central e evidenciar uma compreensdo profunda sobre o assunto, os trabalhos foram
delineados:

e Investigar o mecanismo pelo qual direcionam os farmacos ao tecido tumoral, com foco na minimizagdo da afetacdo

de células saudaveis;
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e Analisar as tendéncias recentes em pesquisas clinicas que a utilizam em tratamentos oncologicos, destacando os
avangos e desafios;
e Avaliar os resultados de eficicia e seguranga das terapias que a empregam, comparando-os com terapias
convencionais;
o Examinar as barreiras tecnologicas e biologicas que impactam a implementagao clinica deste tipo de terapia.
Este estudo ¢ relevante porque aborda uma tecnologia inovadora no campo da oncologia, com potencial para
revolucionar o tratamento do cancer, oferecendo métodos menos invasivos e mais eficazes.
Adicionalmente, destaca lacunas na literatura atual, principalmente no que se refere a biodistribuicao e biodegradacao
das nanoparticulas, e como esta pesquisa busca preenché-las e contribuir para o acervo cientifico. Além disso, a pesquisa examina

possiveis aplicacdes praticas e efeitos adversos em tratamentos oncoldgicos, podendo assim servir para futuras investigacdes

nesta area promissora.

2. Metodologia

Este trabalho é baseado em uma revisdo narrativa da literatura (Mattos, 2015; Rother, 2007) sobre o papel do
nanomagnetismo no diagnostico e tratamento do cancer. Optou-se por uma abordagem qualitativa e interpretativa, visando
sintetizar e discutir as contribuigdes cientificas e tecnoldgicas na area de nanotecnologia aplicada a oncologia.

A pesquisa bibliografica foi conduzida através de bases de dados cientificas reconhecidas, incluindo PubMed, Web of
Science e Scielo. Palavras-chave como "nanoparticulas magnéticas", "tratamento do céancer", "hipertermia magnética" e
"diagnodstico por imagem com nanoparticulas" foram utilizadas para garantir uma coleta abrangente e relevante de artigos,
revisdes e estudos clinicos. A selegdo de materiais também se deu através da consulta de referéncias bibliograficas de artigos-
chave para assegurar a inclusdo de literatura seminal e influente.

A analise dos textos selecionados foi realizada de maneira critica, com foco na identificagdo de temas emergentes,
discussdo de avangos tecnoldgicos e avaliagdo dos desafios atuais enfrentados por pesquisadores na aplicacdo de
nanomagnetismo no campo médico. Além disso, procurou-se explorar as diferentes perspectivas tedricas e metodoldgicas dos

estudos, a fim de apresentar uma visdo compreensiva do estado da arte ¢ das perspectivas futuras na area.

3. Resultado e Discussio

O resultado do estudo demonstra que nanoparticulas magnéticas tem significativa capacidade de auxiliar nos tratamentos
oncologicos, atuando como agente de contraste de imagem, como direcionadores de farmacos nos locais onde o tumor se
manifesta, auxiliando a agdo do farmaco diretamente ao tecido tumoral. Comparado as terapias convencionais, o tratamento com
nanoparticulas magnéticas minimiza os danos as células saudaveis, o que auxilia a reducéo dos efeitos colaterais no organismo.

O estudo destacou também casos em que o uso de nanoparticulas magnéticas facilitou a aplicagdo através da hipertermia
magnética e terapias combinadas, resultando uma diminui¢do do tamanho tumoral, o que visa melhorar os tratamentos de cancer
utilizados com essas nanoparticulas.

A pesquisa enfatizou a importancia de continuar aprimorando e atualizando novos estudos na area de nanotecnologia
para tratamento de céncer, a fim de intensificar o debate sobre o tema, visando otimizar as terapias convencionais € promover a

busca de tratamentos mais avangados e eficazes na busca da cura do cancer.
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3.1 Cancer

O termo cancer refere-se ao grupo de doencgas causadas por mutagdes genéticas que tém células com caracteristicas em
comum, diferenciando-se das células comuns por apresentarem mecanismos de crescimento desordenado e capacidade de invadir
e migrar para outros tecidos e 6rgdos (Instituto Nacional de Cancer, 2022).

As células cancerigenas apresentam modificagdes que as tornam menos suscetiveis aos mecanismos de indugéo de morte
celular regulados pelo processo de homeostase do corpo. Essas modificagdes sdo principalmente mutacdes no DNA das células,
que normalmente se dividem por mitose, perdendo esse mecanismo na fase celular adulta. Entretanto, podem sofrer ativagdo
desse processo de divisdo celular, resultando no surgimento de um tumor (Belizario, 2002).

Os tumores sao classificados em dois grupos: benignos, caracterizados pela auséncia de invasdo em outros tecidos e
crescimento relativamente controlado, mantendo-se semelhantes ao tecido original, e malignos, que se diferenciam por crescerem
descontroladamente e invadirem tecidos dos quais ndo se originaram (Jesus, 2002).

Durante o processo de tumorigénese, as células sofrem mutagdes em suas proteinas estruturais, podendo ou ndo ser
reconhecidas como "NON-SELF" pelo corpo. Quando ndo sdo reconhecidas, as células cancerigenas podem invadir outros
tecidos e se proliferar, caracterizando a metéstase (Veronez et al., 2019).

Além da capacidade de invadir outros tecidos, os tumores malignos podem se originar em qualquer tecido do corpo,
como angiosarcomas (células epiteliais), leucemias (tecido sanguineo), sarcomas (tecidos moles), linfomas (sistema linfatico) e
tumores do sistema nervoso central (Abbas et al., 2000).

O cancer ¢ o principal problema de satide publica no mundo e uma questdo alarmante no Brasil, onde o Instituto Nacional
de Cancer estimou que, em 2023, houve 704 mil casos novos de cancer. Segundo a Organizacdo Pan-Americana da Saude (2020),
identifica como os canceres letais mais comuns os de pulmao, célon, reto e estdmago.

Estima-se que 80% a 90% dos casos de cancer poderiam ser evitados, sendo grande parte deles relacionados a habitos
de vida e fatores externos, segundo dados do Instituto Nacional de Céancer (2022).

Devido a alta incidéncia e mortalidade, o cancer ¢ amplamente estudado visando melhorar o progndstico da doenga.
Esses estudos incluem a detecgdo precoce da doenga, possibilitando uma gama mais ampla de tratamentos quando os primeiros
sintomas surgem, ¢ a amplia¢do das opgdes de tratamento e distribui¢do de medicamentos no organismo (Araujo et al., 2018).

Dentre esses estudos, destaca-se o uso do nanomagnetismo como aliado na detecgdo precoce da doenca e na vetorizagdo

mais eficaz e significativa de medicamentos.

3.2 Nanotecnologia

A nanotecnologia tem sido uma area de avancgos significativos de pesquisas e aplicagdes tecnologicas em constante
evolugdo, auxiliando a ciéncia no geral. O responsavel pelo inicio dos estudos sobre a nanotecnologia foi Richard Phillips
Feynman em 1959, onde sugeriu que seria possivel o controle e a manipulacdo dos 4&tomos em escalas nanométricas (Dias et al.,
2021). Nesta escala, os atomos apresentam caracteristicas distintas, através da sua coloracdo, tolerancia a temperatura,
condutividade elétrica, reacdo quimica ou por sua poténcia (Costa e Silva, 2017), o que possibilitou a formagao de nanoparticulas
especiais para cada area que se pretende auxiliar.

A nanotecnologia se resume a materiais de tamanhos nanométricos, que varia entre 1 ¢ 100 nandmetros (nm), que podem
ser apresentados como nanoparticulas, nanofios, filmes fino, entre outras nanoestruturas. Sdo sintetizados de varias formas,
dimensdo e composicdo, podendo ser sintetizado com elementos como o6xidos, polimeros, metais, carbono e entre outros
elementos em estudo (Falleiros et al., 2011).

Suas aplicagdes abrangem uma vasta gama de setores, incluindo agricultura e meio ambiente, eletronicos, energia,
desenvolvimento de nanoprodutos na industria em geral, na saude e medicina, entre outros (Khan et al., 2021).
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Nanoparticulas medem 10-9m, ou seja, 1 nandmetro ¢ igual a 1 bilionésimo de metro. Esta escala nanométrica pode ser
ilustrada considerando a comparagdo da dimensdo de um fio de cabelo, onde a nanoparticula seria aproximadamente 700 vezes
menor que o didmetro da ponta de um fio de cabelo. Devido a esse tamanho extremamente reduzido, as nanoparticulas conseguem
interagir com moléculas biologicas, conseguem auxiliar na captagdo de sinal magnético, além de auxiliar a interpretagdo precoce
dos diagnosticos de determinadas doengas (Joanitti et al., 2022).

Na area biomédica os nanoprodutos estdo avangando em estudos cada vez mais tecnologicos, podendo ser utilizados em
diagnostico, formulagdo e carreador de medicamentos, rastreamento celular, tratamentos de cancer, reparo de tecidos, entre outros
estudos que estdo em desenvolvimento. (Khan et al., 2021).

Os nanomateriais podem ser utilizados como marcadores tumorais em estagios iniciais, possibilitando um tratamento
mais eficaz e precoce (Joanitti et al., 2022). Também podem ser utilizados como entrega de compostos bioativos, conhecidos
como “Drug delivery”, onde a nanoestrutura ird levar o farmaco até o local de tratamento, este farmaco por sua vez, sintetizado
de tamanho nanométrico para melhor eficacia do tratamento (Cancino et al., 2014).

As nanoparticulas podem ser utilizadas para auxiliar nos diagnodsticos de ressonancia magnética nuclear, com a
funcionalidade de agentes de contraste, permitindo uma melhor visualizagdo da imagem do tumor, além de agir por hipertermia
magnética (Cancino et al., 2014).

No Brasil entre 2012 e 2023, foi investido o total de R$ 98 milhdes, segundo o Ministério da Ciéncia, Tecnologia e
Inovagao (2024), no programa do Sistema Nacional de Laboratdrios em Nanotecnologias, que consiste em laboratdrios e corpo
técnico-cientifico qualificado para o desenvolvimento tecnoldgico e realizacdo de projetos com empresas parceiras que visa o

incentivo a pesquisa, desenvolvimento e inovagdo a nanotecnologia no pais.

3.3 Nanomagnetismo

O nanomagnetismo ¢ o estudo das caracteristicas e aplicabilidades de materiais magnéticos em nanoescala, sendo
composto por nanoparticulas, nanofios, filmes fino e multicamada, além de amostras que interagem com materiais
nanoestruturados.

As nanoparticulas magnéticas consistem em minusculos imas em escala nanométrica sem perder suas propriedades
magnéticas originais (Falleiros et al., 2011). Essas nanoparticulas se denominam dipolos magnéticos, ou seja, possuem polos
opostos, podendo ser atrativas ou repulsivas de acordo com a reagdo de um campo externo (Martins & Trindade, 2012).

De acordo com Faria e Lima (2005) os materiais magnéticos podem ser classificados em cinco momentos magnéticos
atomicos, onde o comportamento do material magnético pode ser influenciado pelo campo externo de acordo como o material
utilizado. Abordaremos brevemente a seguir:

Diamagnetismo, quando ndo ha dipolos magnéticos, onde os materiais sdo repelidos na presenga de um campo
magnético externo, ou seja, nanomateriais diamagnéticos que se opdem ao campo externo, podendo ser conhecido como
magnetismo negativo. J& os nanomateriais paramagnéticos, agem quando os dipolos magnéticos se tornam alinhados
paralelamente ao campo externo, diminuindo sua suscetibilidade de acordo com a temperatura e o material utilizado.

Ferromagnéticos ¢ o dominio onde os dipolos magnéticos existem mesmo sem a interferéncia de um campo magnético
externo, exercendo efeito permanente e de longo alcance.

Antiferromagnéticos, o alinhamento magnético € antiparalelo, ou seja, aponta em dire¢do oposta a0 campo externo, o
que apresenta magnetismo quase nulo ou muito pequeno.

Ferrimagnéticos, o alinhamento dos materiais magnéticos € antiparalelo, porém nao possui magnetismo nulo referente

ao campo externo, devido as suas intensidades diferentes, o que resulta em momento magnético paralelos ao campo externo.
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Nao podemos deixar de citar o superparamagnetismo que consiste nas caracteristicas do 6xido de ferro, os quais sdo
utilizados nos tratamentos de cancer por hipertermia magnética e como agentes de contraste na detec¢do precoce de tumores com
a utilizacdo da ressonancia magnética nuclear (Yigit et al., 2012).

O superparamagnetismo funciona quando o nicleo de cada nanoparticula é pequeno o suficiente para ndo possuir um
dipolo magnético permanente na auséncia de um campo magnético externo (Yigit et al., 2012), ou seja, elas possuem momentos
magnéticos aleatorios que mudam de direcdo rapidamente de acordo com a agitagdo térmica induzida pelo campo magnético
externo, no caso por exemplo da ressondncia magnética nuclear, o que favorece o superaquecimento das células tumorais,
levando-as a lise (Pereira, 2012).

Os momentos magnéticos definem como os nanomateriais magnéticos se comportam de acordo com tamanho, material
e temperatura induzidos por um campo magnético externo. Esses momentos sdo importantes para avaliar qual o melhor método
a ser utilizado, conforme o tratamento que se almeja em determinada doenga.

Os avangos cada vez mais tecnologicos e inclusivos, torna os diagnosticos e tratamentos médicos ¢ biomédicos mais
precisos, avaliando os riscos e beneficios sobre nanomateriais magnéticos, ndo devendo negligenciar a atualizagdo de estudos

periodicos.

3.4 Nanomagnetismo no Diagnéstico do Cancer

Recentes pesquisas tém trazido avangos significativos no campo do diagndstico de células neoplasicas. Uma estratégia
em destaque envolve o uso de nanoparticulas, especialmente 6xidos metalicos, que proporcionam um alto contraste em imagens
de ressonancia magnética ou tomografia computadorizada. Segundo Costa e Silva (2017), essas nanoparticulas podem ser
modificadas com anticorpos especificos que se ligam aos receptores de membrana presentes em células cancerosas, destacando-
as durante os procedimentos de imagem. Essa abordagem oferece uma forma de identificar e localizar as células cancerosas de
maneira precisa e eficaz, o que contribui com informagdes valiosas para diagnosticos precoces e tratamentos individualizados.

Atualmente, nas praticas de diagnostico por imagem, observa-se o crescente uso de nanoparticulas magnéticas como
agentes de contraste, que visa aprimorar a especificidade e a sensibilidade dos exames, a0 mesmo tempo em que proporciona
imagens com maior resoluco espacial. Esse avango contribui para diagnosticos mais ageis e precisos. Devido a sua caracteristica
magnética, essas nanoparticulas se tornam facilmente distinguiveis em uma variedade de exames de imagem, além disso, sua
capacidade de fluorescéncia adiciona outra camada de identificagdo. Um aspecto positivo adicional é a auséncia de efeitos
colaterais significativos, comuns nos agentes de contraste tradicionais, como por exemplo o iodo. (Silva et al., 2021).

Nanoparticulas magnéticas facilitam a localizagdo de células tumorais ao se ligarem aos biomarcadores presentes na
superficie dessas células. Quando as nanoparticulas sdo detectadas, elas revelam a localizagdo do tumor de maneira precisa (Silva

etal., 2021).

3.5 Ressondncia Magnética Nuclear

A ressondncia magnética nuclear tem se destacado em relag@o a outras técnicas de obtencdo de imagens. Trata-se de
uma técnica ndo invasiva e ndo destrutiva com capacidade de obter imagens em duas ou trés dimensdes ideais para a visualizac¢ao
de tecidos moles, mostrando anatomia e fisiologia simultaneamente, sendo amplamente utilizada para diagnosticos, exames pré-
cirirgicos € monitoramento de terapias, sem limitacdo de volume ou profundidade do tecido analisado (Bulte et al., 2002).

A imunolocalizagdo de células tumorais, em conjunto com a utiliza¢ao de nanoparticulas superparamagnéticas, viabiliza
a detecgdo precoce de neoplasias por meio de ressonancia magnética nuclear. Essas nanoparticulas apresentam a vantagem de
serem quimicamente modificaveis, o que as torna ndo toxicas, injetaveis, biocompativeis e capazes de se concentrarem num

elevado nivel no tecido ou 6rgao alvo. A intensa natureza magnética dessas nanoparticulas as qualifica como agentes de contraste
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de exceléncia. Atualmente, ha uma grande diversidade de particulas produzidas, que diferem em tamanho e no tipo de material
de revestimento, incluindo amido, albumina, silicones, dextrana, poli(etilenoglicol), entre outros.

As particulas podem ser classificadas em dois grupos distintos, conforme o seu tamanho e o impacto disso na meia-vida
plasmatica e na biodistribuicéo, possibilitando seu uso em imagens de 6rgdos como figado ¢ bago. Um dos grupos ¢ denominado
SPIOs, ou seja, 6xidos de ferro superparamagnéticos, caracterizado por nanoparticulas com tamanho superior a 50 nm, incluindo
o revestimento. O outro grupo ¢ conhecido como USPIOs, que sdo 6xidos de ferro superparamagnéticos ultrapequenos, onde as
nanoparticulas possuem tamanho inferior a 50 nandmetros (Pereira, 2012).

O desenvolvimento de scanners e receptores mais avancados para dispositivos de ressonancia magnética, tem permitido
uma significativa reduc¢@o no tempo de obtencao das imagens, passando de horas para segundos (Zhang e Webb, 2005). Além
disso, Johnson et al. (1993), apresentaram um aumento na resolucdo desses aparelhos, de centimetros para micrometros,
possibilitando a obteng@o de imagens microscopicas de tecidos in vivo. Esses avangos transformaram a ressondncia magnética
em uma poderosa ferramenta para o diagnostico e tratamento de cancer.

No que diz respeito a avaliagdo de neoplasias, a ressonancia magnética é capaz de fornecer informagdes morfologicas
detalhadas, como tamanho, contornos, quantidade de lesdes, presenga de edema e necrose, relagdo com estruturas adjacentes e

caracteristicas relacionadas ao uso de contraste intravenoso.

3.6 Mecanismo de A¢do das Nanoparticulas Magnéticas

As nanoparticulas magnéticas com células tumorais, devido a sua capacidade de serem manipuladas externamente via
campos magnéticos, apresentam um método inovador para o tratamento de cancer que visa especificamente as células malignas,
evitando danos as células normais. Este enfoque se baseia na utilizagdo de revestimentos ou ligantes que reconhecem e se ligam
a marcadores expressos predominantemente em células tumorais.

As investigag¢des recentes demonstram que ao revesti-las com anticorpos ou peptideos que tém afinidade por marcadores
especificos de células cancerigenas, ¢ possivel aumentar a precisdo com que essas nanoparticulas se acumulam em tumores. Por
exemplo, estudos demonstraram que nanoparticulas revestidas com o anticorpo anti-HER2 se acumulam eficazmente em tumores
de mama que expressam o receptor HER2 em alta densidade. Este direcionamento ndo apenas melhora a eficacia terapéutica,
mas também reduz a incidéncia e severidade dos efeitos colaterais comparativamente aos métodos de tratamento mais
generalizados (Caizer & Rai, 2021).

Outra abordagem estudada envolve o uso para criar um ambiente hipertérmico localizado, que é ativamente destrutivo
para células tumorais sem afetar tecidos normais adjacentes. A aplica¢do de calor somente nas areas tumorais pode induzir a
apoptose celular diretamente ou sensibilizar as células tumorais a tratamentos subsequentes, como a quimioterapia (Rodrigues,
2019). Pesquisas com modelos animais mostraram que a combinacao de hipertermia induzida por nanoparticulas magnéticas e
quimioterapia convencional resulta em uma redugfo significativa do tamanho do tumor (Rajan & Sahu, 2020).

Sendo assim, estas estratégias exemplificam como a especificidade das nanoparticulas pode ser ajustada para alvejar
células cancerosas de maneira eficaz, proporcionando um tratamento focado e personalizado. Com a evolug@o continua dessas
tecnologias, espera-se que as aplicacdes clinicas se tornem cada vez mais precisas, com melhores perfis de seguranca e eficacia.
Assim, a pesquisa nesta area continua a ser relevante, com o potencial de transformar fundamentalmente a abordagem terapéutica
no tratamento de cancer, tornando-a mais direcionada € menos invasiva.

Estas nanoparticulas, quando expostas a um campo magnético externo, podem ser direcionadas e retidas especificamente
nos tecidos tumorais. Tal capacidade de direcionamento permite uma concentracdo elevada do agente terapéutico no local do

tumor, ao mesmo tempo que reduz a exposigdo de tecidos saudaveis ao tratamento (Makridis, 2019).
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A natureza da movimentagao ¢ influenciada por varios fatores, incluindo o tamanho, a forma e a composi¢ao do material
magnético, assim como a intensidade e a orientagdo do campo magnético aplicado. Pesquisas recentes tém mostrado que
nanoparticulas esféricas de 6xido de ferro, com tamanhos na escala de nanometros, demonstram uma resposta rapida e eficiente
sob a influéncia de campos magnéticos moderados, facilitando sua migragdo através dos vasos sanguineos até os locais dos
tumores (Konwar & Deb, 2021).

Estudos tém investigado o uso de campos magnéticos localizados para 'ancorar' as nanoparticulas dentro do tecido
tumoral. Esta técnica reduz significativamente a possibilidade de as particulas serem removidas do local de tratamento pelo fluxo
sanguineo ou atividade celular normal. Além disso, a distribuicdo e a permanéncia das nanoparticulas nos tecidos podem ser
monitoradas por técnicas de imagem, como a ressondncia magnética, que fornece feedback em tempo real sobre a eficacia do
direcionamento (Sabenca, 2023).

Desse modo, essa capacidade de manipular precisamente a localizacdo das nanoparticulas no corpo abre novas avenidas
para tratamentos mais especificos ¢ menos invasivos para o cancer, destacando a importancia de continuar a pesquisa ¢
desenvolvimento nesta interse¢do de nanotecnologia e fisica aplicada. A manipulagdo efetiva dessas propriedades ndo sé melhora
a eficacia do tratamento, mas também minimiza os riscos associados ao tratamento tradicional, oferecendo um método

terapéutico promissor na luta contra o cancer.

3.7 Avangos e Desafios em Pesquisas Clinicas

Os avangos em pesquisas clinicas envolvendo nanoparticulas magnéticas tém sido notaveis, proporcionando novas
perspectivas para o tratamento do cancer. Essas inovagdes sdo acompanhadas de desafios significativos que demandam solugdes
técnicas e ajustes regulatorios. Este segmento de estudo tem, de fato, revelado potenciais terap€uticos impressionantes, embora
a transicdo para a pratica clinica ainda encontre obstaculos substanciais.

Segundo Hermes e Bastos (2014) existem 5 principais desafios éticos que devem ser elaborados sobre o uso das
nanotecnologias sem que apresentem riscos a saude, como: avaliar a exposi¢ao ambiental, avaliar a toxicidade das nanoparticulas,
prever o impacto de novos nanomateriais, avaliar o impacto dos nanomateriais ao longo do seu ciclo de vida e designar programas
estratégicos a fim de definir os riscos da nanotecnologia.

Cada novo tipo de nanoparticula deve passar por um rigoroso processo de aprovacdo que avalia sua seguranga ¢ eficécia.
Avangos recentes incluem a implementagéo de diretrizes mais claras por 6rgdos regulatorios, que tém como objetivo facilitar o
caminho da pesquisa a pratica clinica, garantindo a0 mesmo tempo que todos os requisitos de seguranca sejam atendidos (Caizer
& Rai, 2021; Lewis, 2023).

No Brasil ainda ndo hd uma lei especifica que regulamenta o uso da nanotecnologia em medicina, porém outras
regulamentagdes abrangem a area, como por exemplo a Lei de Inovagdo n°10.973 (2004), que dispde sobre os incentivos a
inovacao e a pesquisa cientifica e tecnoldgica no ambito produtivo e d4 outras providéncias, seguido de sua atualizagdo de Lei
n°® 13.243 (2016), acompanhado pelo criterioso sistema da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria, juntamente ao programa
Sistema Nacional de Laboratérios em Nanotecnologia e demais 6rgdos regulatorios do pais.

Outro desafio se da a completa compreensdo dos mecanismos de entrada e saida das nanoparticulas nas células,
estabilidade, exposigdo a curto, médio e longo prazo, que ainda precisam de mais estudos e comprovagdes da nanotoxicidade e
seus efeitos no organismo, a fim de garantir a eficacia da utilizagdo desses nanomateriais de forma segura.

Para que as nanoparticulas possam interagir com o organismo, alguns fatores devem ser estabelecidos, como a
composi¢do quimica do local alvo que se pretende aderir, tamanho e forma, capacidade de agregacdo ou aglomeragao,

propriedades fisico-quimicas e a funcionalizacdo com determinadas biomoléculas (Cancino et al., 2014). Além desses fatores
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outras questdes devem ser levadas em consideragdo, como por exemplo o tempo que esse nanomaterial fica na corrente sanguinea
até ser eliminado completamente e a quantidade de doses administradas sem que haja uma toxicidade ao organismo

Alguns estudos sugerem metodologias como a citometria de fluxo, proliferagao celular, ciclo celular, biodisponibilidade
¢ biodispersdo além da fragmentagdo do DNA, para analisar possivel toxicidade dessas nanoparticulas no organismo (Cancino
etal., 2014).

A pesquisa clinica enfrenta desafios como a variabilidade na produgé@o de nanoparticulas que pode afetar a uniformidade
e a eficacia do tratamento. A padronizagdo dos processos de fabricagdo ¢ essencial para garantir que as particulas sejam
consistentemente produzidas com as especificagdes desejadas. Além disso, o corpo humano apresenta uma complexidade que
muitas vezes pode alterar a dindmica esperada das nanoparticulas, exigindo estudos mais aprofundados sobre sua biodistribui¢ao
e metabolismo (Caro et al., 2024).

Um dos principais avangos observados na pesquisa clinica ¢ a capacidade das nanoparticulas de serem funcionalizadas
para combinar terapia ¢ diagnostico, um conceito conhecido como terandstica. Essa abordagem permite ndo apenas tratar os
tumores de forma eficaz, mas também monitorar a resposta ao tratamento em tempo real. Exemplos recentes incluem estudos
onde foram utilizadas para melhorar a visualizagdo por imagem de ressondncia magnética, enquanto simultaneamente
administravam agentes quimioterapicos ou realizavam hipertermia localizada. Tais estudos destacam a multifuncionalidade das
nanoparticulas e o potencial para uma medicina personalizada mais eficiente (Joanitti et al., 2022).

Os avangos em pesquisa ocorrem também com a avaliacdo criteriosa de nanoparticulas ja comercializadas, como
exemplo o estudo de Lanier et al. (2019), onde avaliaram 31 tipos de nanoparticulas magnéticas que estdo regulamentadas e
disponiveis comercialmente para o tratamento de cancer, onde utilizaram o método de hipertermia de fluido magnético, definindo
a importancia de padronizagdo dos métodos de célculos dos tamanhos das nanoparticulas magnéticas, a fim de facilitar as
aplicagdes por hipertermia, o que resultou o aumento da eficacia da radiagio e da quimioterapia convencional nos ensaios
clinicos.

A pesquisa clinica estd em um estagio onde o equilibrio entre inovagao tecnoldgica e seguranga do paciente deve ser
meticulosamente gerenciado. Embora os avangos recentes oferegcam grandes promessas, os desafios devem ser enfrentados com
solugdes inovadoras e colaborag@o continua entre cientistas, clinicos e reguladores para transformar potencial em tratamentos

eficazes e seguros para o cancer.

3.8 Comparagao com Terapias Convencionais

A eficacia do tratamento utilizando nanoparticulas magnéticas tem demonstrado resultados promissores quando
comparados as terapias convencionais para o tratamento de tumores. As nanoparticulas oferecem uma plataforma versatil para a
terapia direcionada, permitindo a concentracdo de agentes terapéuticos diretamente no tumor com precisdo elevada, o que
potencialmente reduz os efeitos adversos tipicos das terapias tradicionais, como a quimioterapia e a radioterapia, que
frequentemente afetam células saudaveis e causam numerosos efeitos colaterais.

Estudos mostraram que a aplicagdo localizada de calor pode induzir a morte celular em tumores sem causar danos
significativos aos tecidos saudaveis circundantes. Por exemplo, pesquisas clinicas com pacientes com cancer de prostata que
receberam tratamento com hipertermia mediada evidenciaram uma reducdo notavel no tamanho do tumor, com menores taxas
de recorréncia em comparacao com pacientes que receberam apenas a terapia convencional (Rajan & Sahu, 2020).

A capacidade de carregar e liberar farmacos de forma controlada no local do tumor permite uma liberagao gradual do
medicamento, mantendo a concentragdo terapéutica necessaria por um periodo prolongado e evitando a administragdo excessiva

do farmaco, que ¢ comum em tratamentos padrdo. Estudos comparativos em modelos animais de cancer t€ém mostrado que esta
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metodologia ndo s6 melhora a supressdo do crescimento tumoral, mas também diminui significativamente a toxicidade associada
ao tratamento (Makridis, 2019).

Apesar dos avangos serem impressionantes, € preciso continuar a pesquisa para otimizar ainda mais essas tecnologias,
garantindo sua aplicabilidade e seguranga em um espectro mais amplo de tipos de cancer. A transi¢do desses tratamentos do
ambiente experimental para o clinico representa um desafio que requer uma colaboragdo estreita entre pesquisadores, médicos e
orgdos reguladores, visando transformar essas inovagdes em solugdes viaveis e acessiveis para pacientes oncologicos (Konwar
& Deb, 2021).

A avaliag¢do do perfil de seguranca e dos efeitos colaterais associados ao uso ajuda a entender seu potencial como
alternativa as terapias convencionais de quimioterapia e radioterapia. As nanoparticulas magnéticas, projetadas para direcionar
e tratar células tumorais com alta especificidade, tém o potencial de reduzir significativamente a toxicidade sist€émica geralmente
observada em métodos tradicionais de tratamento (Tong et al., 2019).

Em comparagdo com a quimioterapia ¢ a radioterapia, que frequentemente causam efeitos adversos severos devido ao
impacto indiscriminado em células tanto cancerigenas quanto saudaveis, oferecem uma abordagem mais direcionada. Isso resulta
em menor incidéncia de efeitos colaterais comuns como nauseas, perda de cabelo, fadiga extrema e comprometimento
imunolégico. Por exemplo, estudos clinicos demonstraram que pacientes tratados com nanoparticulas para hipertermia
experienciam efeitos colaterais significativamente reduzidos em comparacdo com aqueles submetidos a radioterapia
convencional (Sabenga, 2023).

A biocompatibilidade e a biodistribui¢do dessas particulas ainda sdo preocupacdes criticas que necessitam de
investigagdo rigorosa. Efeitos colaterais como reagdes inflamatorias locais, possivel toxicidade dependente da composigdo das
particulas e preocupagdes sobre a eliminagdo “/ong-term ” das nanoparticulas do corpo sio areas de estudo ativo. Estudos recentes
tém focado em desenvolver coberturas de nanoparticulas que sdo biodegradaveis e biocompativeis, visando reduzir esses
potenciais riscos (Verma et al., 2023).

A precisdo no direcionamento minimiza a exposi¢ao do tecido saudavel ao tratamento, o que € um avango consideravel
em relagdo aos métodos convencionais. Pesquisas estdo em andamento para aprimorar as técnicas de monitoramento em tempo
real durante a aplicacdo de tratamentos com nanoparticulas, permitindo ajustes imediatos para maximizar a eficacia e minimizar
os efeitos adversos (Caro et al., 2024).

Dessa maneira, enquanto apresentam uma alternativa promissora com um perfil de seguranga potencialmente superior
para o tratamento do cancer, a colaboragdo entre engenheiros biomédicos, oncologistas e reguladores é importante para

desenvolver normas que garantam a realizagdo plena do potencial terap€utico dessas tecnologias avangadas.

4. Consideracdes Finais

Esse estudo contribui significativamente para o campo da nanomedicina em varias frentes. Para alcangar os objetivos
propostos, foi realizada uma exploragdo minuciosa do nanomagnetismo no tratamento e cura do cancer, através de uma revisao
bibliografica extensiva e meticulosa. As obras escolhidas ofereceram uma visdo abrangente da tematica e facilitaram a analise
das evidéncias encontradas.

Ao finalizar a pesquisa, observou-se que as nanoparticulas magnéticas demonstram uma capacidade significativa para
direcionar farmacos de forma precisa a tumores, reduzindo a interagdo com tecidos saudaveis e minimizando os efeitos colaterais
tipicos das terapias convencionais, além de agir como excelente agente de contraste de imagem em ressonancia magnética
nuclear. Esta descoberta est4 alinhada com as hipoteses iniciais que postulavam a superioridade potencial dessa abordagem sobre

métodos mais tradicionais de tratamento de cancer. A revisdo também destacou varios estudos de caso recentes, onde o uso
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facilitou a aplicagdo localizada de hipertermia e de agentes quimioterapéuticos, resultando em uma diminui¢cdo do tamanho
tumoral e em uma melhoria dos indices de sobrevivéncia em modelos animais.

Importante salientar, a pesquisa trouxe a tona a necessidade de investigacdes mais aprofundadas sobre a biodistribui¢ao
¢ a eliminagdo das nanoparticulas do corpo, um aspecto critico que requer avangos para garantir a seguranga a longo prazo dessas
terapias. A questdo das barreiras regulatorias e técnicas para a transi¢do de estudos laboratoriais para aplicagdes clinicas também
foi enfatizada, indicando a urgéncia de desenvolver normas claras e procedimentos de avalia¢do mais eficientes.

Para avangar neste campo, ¢ crucial focar em estudos clinicos e de seguranca. A avaliagdo detalhada da
biocompatibilidade e toxicidade a longo prazo das nanoparticulas magnéticas ¢ essencial. O desenvolvimento de novos materiais,
como nanoparticulas multifuncionais que combinem capacidades de diagnostico e tratamento (teranostica), ¢ uma area
promissora. A exploracdo de materiais biodegraddveis para nanoparticulas pode reduzir os riscos de actimulo no corpo,
melhorando a seguranga dos tratamentos.

Aplicagdes ampliadas também sdo uma dire¢do importante. O desenvolvimento de técnicas para funcionalizar
nanoparticulas com ligantes que reconhegam biomarcadores especificos de diferentes tipos de cancer pode melhorar a precisdo
dos tratamentos. Além disso, investigar como a terapia magnética pode ser combinada com outras modalidades de tratamento,
como imunoterapia e radioterapia, pode levar a resultados mais eficazes.

Para implementar essas direcdes, ¢ essencial incentivar colabora¢des multidisciplinares entre cientistas de materiais,
bidlogos, oncologistas e engenheiros. Investir em infraestrutura e equipamentos de Ultima geragdo para caracterizagdo e
monitoramento de nanoparticulas é crucial. Programas de educacio e treinamento devem ser promovidos para capacitar novos
pesquisadores nas técnicas e conhecimentos necessarios em nanomedicina.

Algumas areas especificas para futuras investiga¢des incluem a nanotoxicologia, que envolve estudos aprofundados
sobre os efeitos a longo prazo das nanoparticulas no corpo humano. A personalizagdo do tratamento é outra area promissora,
com o desenvolvimento de nanoparticulas adaptadas as caracteristicas genéticas e moleculares de cada paciente. Além disso, a
exploracdo do uso de nanoparticulas magnéticas para melhorar a eficdcia da imunoterapia contra o cancer pode abrir novas
fronteiras no tratamento da doenga.

E fundamental destacar a importancia de continuar as investigagdes nesta area para aprimorar o conhecimento existente
e intensificar o debate sobre o tema. Tais esfor¢os s@o essenciais ndo apenas para a otimizagao das estratégias terap€uticas atuais,
mas também para a evolugdo continua da nanomedicina como um campo promissor na luta contra o cancer. A integragdo de
avangos tecnologicos com o rigor cientifico pode, portanto, abrir novos caminhos para tratamentos mais eficazes e menos

invasivos.
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