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1- Câncer e nanocarreadores de quimioterápicos 

1.1- Biologia do câncer.

R. Weinberg, Sci. Am. 1996
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�As múltiplas escalas no câncer



1.2- Nanopartículas CP-

Dox.
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�Auto-montagem das nanopartículas CP-Dox

Propriedades das partículas CP-Dox:

�Quase monodispersas (raio = 19,3 ± 0,8 nm);

�Biodegradáveis;

�Flexibilidade de auto-montagem;

�Síntese por técnicas de biologia molecular → grande viabilidade farmacêutica;

�Alta eficiência antitumoral.
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2- Um modelo para a nanoterapia do câncer 

1- Tecido: rede quadrada alimentada por um vaso capilar.

2- Regras de evolução das células cancerosas: divisão, migração e morte estocás-

ticas com probabilidades pdiv , pmov e pdel , respectivamente. A concentração local

dos nutrientes, N, e a viabilidade celular, V, determinam essas probabilidades.

PRE 65, 021907 (2002)2.1- Crescimento tumoral.



3- Nutrientes: difundem do capilar e são consumidos pelas células no tecido.

Condição inicial: uma única célula cancerosa no centro do tecido normal.

Condições de contorno: concentração de nutrientes fixa no capilar e com fluxo 

nulo na borda externa do tecido. Condições periódicas na direção x.
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2.2- Farmacodinâmica das nanopartículas CP-Dox.

1- A administração de CP-Dox começa quando o tumor possui N0 células em 

doses iguais (c0) e periódicas (intervalos τ). 

2- Dinâmica das partículas no sangue:

3- Dinâmica das partículas no tecido afetado:

k1=taxa de decaimento da droga via remoção do 

sangue e acumulação no tecido.

D=difusividade do CP-Dox; βn(βc)=taxa de endocitose das células normais (tumorais).

Condições de contorno: periódicas (fluxo nulo) ao longo do eixo horizontal 

(borda do tecido). Concentração adjacente ao capilar=k2C1(t), k2=taxa de 

acumulação no tecido.
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4- Dinâmica intracelular das partículas:

Mackey et al., Nat. Mat. 10.1038/NMAT2561 

(2009)

� Endocitose: cada célula internaliza δn,c=βn,cC2(x,t) nanopartículas por passo de 

tempo.

� Liberação intracelular de Dox: CP-Dox internalizadas degradam liberando ∼68% 

da Dox transportada → concentração de Dox livre 

no interior da célula, C3(i,t), aumenta por 0.68δn,c.

� Viabilidade celular: diminui com a acumulação de Dox como



2.3- Resultados: curvas de evolução e sucesso 

terapêutico. Appl. Phys. Lett. 98, 053703 

(2011)







3- Conclusões e perspectivas 

�A quimioterapia do câncer usando CP-NPs foi avaliada por simulações de um 

modelo multiescala que combina reações de difusão para os nutrientes, a 

farmacocinética  das nanopartículas e regras estocásticas para as  ações 

celulares.
�Nossos resultados indicam que essa terapia falha em tumores sólidos primariamente em 

razão das baixas taxas de endocitose de CP-NPs. 

�Tratamentos efetivos devem se basear em CP-NPs que permaneçam por longos 

intervalos na corrente sanguínea, sejam altamente seletivas e endocitadas pelas 

células tumorais.  

�Perspectivas: avaliar a eficácia das CP-Dox contra tumores de crescimento 

lento (papilares); incluir a distribuição das NPs endocitadas entre as células 

geradas por mitose; alterar o regime de difusão das NPs.


