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RESUMO

Atualmente, o cancer de pele € a neoplasia mais prevalente no mundo,
representando  um grande desafio para a saude publica. Os tratamentos
convencionais incluem a remogao cirurgica do tumor, radiagao com feixe de elétrons
e quimioterapia, sendo a dacarbazina um agente quimioterapico chave. No entanto,
a administracdo sistémica da dacarbazina esta associada a diversos efeitos
colaterais que podem comprometer a qualidade de vida dos pacientes. Este estudo
teve como objetivo explorar alternativas terapéuticas menos invasivas,
especificamente o uso de bioadesivos a base de quitosana para a administragcao
topica de dacarbazina em lesdes cutdneas. Realizamos uma revisdo bibliografica
para analisar dados relevantes sobre a eficacia e seguranga dessa abordagem. Os
resultados fornecem insights cruciais que podem orientar futuros estudos teoricos e
praticos sobre o uso de bioadesivos de quitosana na oncologia dermatologica, com
potencial para reduzir efeitos colaterais e melhorar a eficacia do tratamento.

Palavras-chave: Cancer; Nanomateriais; Eficiéncia.

ABSTRACT

Skin cancer currently ranks as the most prevalent neoplasm worldwide, posing a
significant public health challenge. Conventional treatments include surgical tumor
removal, electron beam radiation, and chemotherapy, with dacarbazine as a key
chemotherapeutic agent. However, systemic administration of dacarbazine is linked
to various side effects that can diminish patient quality of life. This study aimed to
explore less invasive therapeutic alternatives, specifically using chitosan-based
bioadhesives for the topical administration of dacarbazine on skin lesions. We have
done a bibliographic review to analyze relevant data on the efficacy and safety of this
approach. The findings provide crucial insights that could inform future theoretical
and practical studies on the use of chitosan bioadhesives in dermatological oncology,
offering the potential to reduce side effects and enhance treatment efficacy.
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Eixo Tematico: Tecnologia, Inovagao e Desenvolvimento Sustentavel (TIDS).

1. INTRODUGAO

O céancer de pele € o mais frequente no mundo, apresentando um desafio
crescente para a saude publica global. Caracterizado pelo crescimento
descontrolado de células na pele, este cancer inclui diversas formas, sendo os
carcinomas basocelulares e espinocelulares os tipos mais frequentes (Atkins et al.,
2009). O melanoma, embora menos comum, é mais agressivo e propenso a
metastases, segundo o Instituto Nacional de Cancer (INCA, 2024). As opgdes de
tratamento para o cancer de pele variam desde a cirurgia convencional até
abordagens mais modernas como imunoterapia, terapias alvo-moleculares,
radioterapia e quimioterapia (Borgheti-Cardoso et al., 2020).

Apesar dos avangos, esses tratamentos muitas vezes enfrentam limitacoes
devido aos efeitos colaterais sistémicos, resisténcia aos medicamentos e ao estagio
avangado da doencga (Adrienne et al., 2019). Por isso, a busca por novas estratégias
terapéuticas se torna crucial.

Dentro deste cenario, a quitosana, um biomaterial derivado da quitina
encontrada em exoesqueletos de crustaceos, destaca-se por suas propriedades
biocompativeis, biodegradaveis e sua capacidade de liberacdo controlada de
medicamentos (Ghosal et al., 2023). Este estudo tem como objetivo investigar, por
meio de revisao da literatura, a interagcdo entre a dacarbazina e a nanoquitosana
como uma abordagem inovadora para o tratamento do cancer de pele, além de
avaliar a eficacia terapéutica desta combinagcdo na aplicacdo localizada. A
expectativa é que a compreensdo desses mecanismos contribua para o
desenvolvimento de terapias mais eficazes e direcionadas, representando um

avanco significativo no manejo do cancer de pele (INCA, 2024).
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2. METODOLOGIA

A metodologia utilizada para o desenvolvimento deste trabalho, consistiu em
uma investigacao tedrica, fundamentada em uma revisao de literatura utilizando a
base de dados Web of Science, onde foram realizadas buscas utilizando as
seguintes palavras-chave: “skin cancer statistics”, “melanoma treatment’,
“‘nanomaterials”, “biological nanomaterials” e “bioadhesives applied to skin cancer’.
Com base nesses resultados, foi possivel realizar uma sintese reflexiva sobre o
tema, nanocompdésitos formados pela interacdo entre a nanoquitosana e o farmaco,

o qual utilizamos a dacarbazina.

3. RESULTADOS E DISCUSSOES

Recentemente, avancos significativos foram feitos na entrega de
medicamentos para o tratamento de melanoma utilizando nanoparticulas de
quitosana (Ataabadi et al, 2023). As nanoparticulas de quitosana demonstraram ser
eficazes na entrega tanto da dacarbazina quanto da enoxaparina, resultando em
efeitos terapéuticos aprimorados quando usados em um sistema de entrega dupla
de medicamentos. Este avango é significativo, pois sugere uma potencial melhoria
na eficacia do tratamento de melanoma, uma forma agressiva de cancer de pele
(Xiong et al, 2022).

As nanoparticulas de quitosana carregadas com dacarbazina (DTIC) e
enoxaparina, utilizando celulose foram avaliadas quanto a sua capacidade de
adsorcao e liberagdo de medicamentos. A pesquisa revelou que o sistema de um
composito polimérico baseado em uma matriz de quitosana/celulose (CS/BC),
denominado como CS/BC-MIL apresenta uma capacidade de adsorgao superior em
comparagao com os compostos isolados MIL-100(Fe) e CS/BC. A adsorcdo foi
identificada como um processo exotérmico e esponténeo, regido pela mudanca de
entalpia. Isso indica que o processo de adsorcao libera calor e ocorre de forma
natural, favorecido pela mudancga de entalpia do sistema. Além disso, o CS/BC-MIL
mostrou uma capacidade de adsorgdo de dacarbazina (DTIC) superior em relagao

aos componentes individuais, destacando a eficacia deste sistema combinado. A
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pesquisa também investigou a liberacdo de medicamentos em hidrogeéis induzidos
por temperatura e pH (Barjasteh et al, 2024).

Esses hidrogéis demonstraram uma liberagao sustentada dos medicamentos
ao longo de um periodo de 10 horas, o que é crucial para uma administracdo
prolongada e eficaz dos farmacos (Notario-Pérez et al, 2022).

A formulagdo otimizada de hidrogéis ndo apenas garantiu a liberagéo
sustentada dos medicamentos, mas também apresentou caracteristicas que
garantem a seguranca e eficacia do sistema. As imagens de microscopia eletrénica
de transmissao (TEM) mostraram que as nanoparticulas de dacarbazina séo suaves,
esféricas, discretas e uniformes, o que é indicativo de uma boa qualidade de
producao e potencial para atividade terapéutica aprimorada (Ateefeh et al, 2017).

Segundo Chandrawanshi e colaboradores (2020), a analise do tamanho das
particulas e do potencial zeta das nanoparticulas revelou que as nanoformulagbes
podem reduzir a frequéncia de dosagem e as reagdes adversas dos medicamentos.
Este € um avanco importante, pois a redu¢cdo na frequéncia de dosagem nao sé
melhora a ades&o ao tratamento, mas também minimiza o risco de efeitos colaterais
indesejados (Hafeez et al, 2017).

Em posse dos artigos e suas consideragdes, foi possivel confeccionar a
tabela abaixo para melhorar a compreensdao dos aspectos inovadores e
contribuicdes dos estudos que foram selecionados para a realizacédo desta revisdo e

melhorar a compreensao dos avancgos da utilizacido destes compostos.

Tabela 1: Aspectos e conclusdes dos artigos utilizados para a escrita deste

trabalho.
Aspectos Principais conclusdes Referéncias
Eficacia do [ As nanoparticulas de quitosana | Ataabadi et al,

Sistema de [ demonstraram uma capacidade significativa | 2023;

Entrega Dupla | para entregar tanto a dacarbazina quanto a | Xiong et al, 2022.
enoxaparina em células de melanoma. A
combinacido dos dois medicamentos em um

sistema de entrega dupla resultou em
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efeitos terapéuticos aprimorados, sugerindo
uma abordagem promissora para melhorar o

tratamento de melanoma.

Capacidade
de

em

superior

adsorcéao
um  processo
exotérmico e

espontaneo

O sistema CS/BC-MIL apresentou uma
capacidade de adsorcdo superior para
dacarbazina em comparagdo com OsS
componentes MIL-100(Fe) e
CS/BC. A eficiéncia do sistema CS/BC-MIL

indica que a combinac&o de quitosana com

individuais,

outros componentes pode maximizar a
capacidade de adsor¢cdo e retencido de
medicamentos em um processo exotérmico
e espontaneo, regida pela mudanga de
entalpia, o que confirma um processo
favoravel e natural, o que contribui para uma

liberacao eficiente do medicamento.

Barjasteh et al,

2024.

Liberacao
Sustentada
dos

Medicamentos

Os hidrogéis otimizados demonstraram uma
liberacdo sustentada de dacarbazina e
enoxaparina por até 10 horas, o que é
crucial para um tratamento continuo e
eficaz. A capacidade dos hidrogéis de
manter a liberagdo prolongada dos
medicamentos contribui para a estabilidade

e eficacia da terapia.

Notario-Pérez et al,
2022;
Ateefeh et
2017.

al,

Caracteristicas
das

Nanoparticulas

As imagens de TEM (microscopia eletrénica
de

nanoparticulas de dacarbazina sdo suaves,

transmissdao) revelaram que as

esféricas, discretas e uniformes, indicando
uma boa qualidade e potencial para
atividade terapéutica aprimorada. Essas

caracteristicas s&o essenciais para garantir

Chandrawanshi et
al, 2020.
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uma entrega eficiente e segura dos

medicamentos

Reducdo da | As nanoformulagdes tém o potencial de | Chandrawanshi et
Frequéncia de |reduzir a frequéncia de dosagem e | al, 2020;

Dosagem e | minimizar as reagdes adversas associadas | Hafeez et al, 2017.
Efeitos ao tratamento. Isso ndo sé melhora a
Adversos adesdo ao tratamento, mas também reduz o
risco de efeitos colaterais, tornando o
tratamento mais seguro e confortavel para

0s pacientes.

Fonte: Construgao do autor.

Em resumo, o estudo demonstra que as nanoparticulas de quitosana
oferecem um método eficaz e promissor para a entrega de dacarbazina e
enoxaparina no tratamento de melanoma. A combinagdo de uma capacidade de
adsorcao superior, liberagdo sustentada dos medicamentos e a reducido da
frequéncia de dosagem contribui para uma abordagem terapéutica potencialmente
mais eficaz e segura. Estas descobertas abrem novas possibilidades para o
desenvolvimento de tratamentos mais eficientes para o melanoma, aproveitando as

propriedades unicas das nanoparticulas de quitosana.

4. CONCLUSAO

Em suma, o estudo destaca o potencial das nanoparticulas de quitosana
como uma plataforma eficaz para a entrega de medicamentos em melanoma. A
combinacado de uma alta capacidade de adsorcao, liberagao sustentada, e a redugao
da frequéncia de dosagem oferece uma abordagem inovadora e promissora para o
tratamento do céncer de pele, abrindo novas perspectivas para a terapia de

melanoma.
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