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Project abstract:

Nos tltimos anos, a nanotecnologia tem se apresentado como ferramenta em potencial para superar barreiras
para a entrega de farmacos no tratamento de patologias como o cancer. Para superar tais barreiras, a
nanotecnologia utiliza sistemas nanoestruturados, denominados nanoparticulas que consistem em um ntcleo
revestido. Dentre as nanoparticulas que apresentam alto potencial destacam-se as nanoparticulas magnéticas
(NPMs), que se enquadram em uma classe de nanoparticulas com caracteristica terandstica, ou seja, apresentam
funcionalidade para agir como tracadores em técnicas de diagndstico, como imagem por ressondncia magnética,
ou para agir no tratamento de patologias, agindo como carreadores guiados de farmacos. Nesse contexto, esses
sistemas nanoestruturados apresentam alto potencial clinico, promovendo a possibilidade de agirem como
componente de patologias como o cancer. Atualmente, uma das principais barreiras a ser superada para a
entrega de fairmacos por meio das NPMs € a via de administragdo, que atualmente s6 apresenta uma
biodisponibilidade quando administradas pela via intravenosa, que ndo se apresenta interessante para
autoadministracdo de pacientes. Entretanto, estudos recentes apresentam que a carga superficial (potencial zeta)
das NPMs confere uma melhor internalizag@o celular a esses sistemas. Dessa forma, o projeto tem como
objetivo estudar a absor¢ao de nanoparticulas magnéticas com carga superficial positiva por meio da
administragdo oral, estudando a biodistribuicdo das NPMs ap6s a administragdo em 6rgdos de interesse como o
figado e o bago. Para a anélise de biodistribui¢do nos 6rgdos de interesse serdo utilizadas as técnicas de
Biosusceptometria de Corrente Alternada (BAC) e Ressonancia Paramagnética Eletronica (EPR) de forma
complementar. Essas técnicas apresentam a capacidade de quantificar materiais magnéticos em tecidos, sendo
assim, o estudo da absorcdo das NPMs se torna vidvel pela possibilidade de analisar tecidos de forma individual
e abre possibilidade de confirmar sua absorcao se apés a administragdo de forma oral for encontrado sinal
magnético em tecido como sangue, figado e baco. Para isso, serdo sintetizadas nanoparticulas magnéticas
revestidas com caseina, Polietilenoglicol (PEG) positivo e cisteina que tornam a carga superficial das NPMs
positiva, apés isso, serdo administradas por meio de gavage em ratos da linha Wistar. Com os ratos
anestesiados, eles serdo decapitados e serd feita a coleta de 6rgdos para andlise de biodistribui¢do pelas técnicas

ja citadas. Esse projeto apresenta potencial de contribuir substancialmente com o entendimento da absorcdo de
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nanoparticulas pelo TGI, fornecendo informacdes que contribuirdo com a constru¢do da drea da nanomedicina e

desenvolvimento da area.
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Estratégias de funcionaliza¢ido de nanoparticulas magnéticas para entrega oral avaliadas por
técnicas biomagnéticas

Serdo coletados dados de parametros motores do trato gastrointestinal, sendo eles o tempo de transito orocecal e a
motilidade. Além destes, serdo coletados dados de biodistribuicdo das nanoparticulas magnéticas em diferentes
tecidos como figado, baco e sangue para avaliagdo da absor¢ado pelo trato gastrointestinal.

Os dados serdo coletados por meio da técnica de Biosusceptometria de corrente alternada e pela técnica de
Ressonancia paramagnética Eletronica. Além disso, serdo simulados dados in silico para construgdo de sensores

BAC otimizados para o projeto.

Os dados serdao armazenados em planilhas digitais referentes a cada experimento desenvolvido, permitindo a

avaliacdo dos sinais BAC e EPR de absorcao das nanoparticulas e parametros motores do TGI

Todos os procedimentos realizados com animais serdo submetidos para futura aprovacio pelo Comité de Etica no
Uso de Animais (CEUA) da Universidade Estadual Paulista "Jilio de Mesquita Filho" (UNESP), Botucatu - SP

Os dados processados estardo disponiveis gratuitamente enquanto forem produzidos. Os dados iniciais serdo
divulgados apds a publicacio dos resultados na forma de artigos e relatérios. Em periodos de embargo, os dados

serdo mantidos em sigilo de acordo com as normas da Institui¢do ou dois anos ap6s o término do projeto.

Os dados serdo armazenados em computadores de medidas, dispositivos mdveis e armazenamento em nuvem

(Google Drive). Os dados serdo atualizados periodicamente assim como os backups protegidos por senha

O acesso aos dados serd controlado pelo pesquisador responsavel. Os pesquisadores colaboradores que
solicitarem o acesso serdo autorizados a acessar os dados brutos. Todos dispositivos eletronicos a serem
utilizados tanto para medidas experimentais como backup terdo sistemas de seguranca (antivirus, malware,

spyware e firewall), a fim de manter a integridade dos dados e sua seguranca

Além de armazenamento em dispositivos pessoais do pesquisador, ao final do projeto, os dados ficardao
permanentemente armazenados e preservados nas dependéncias da UNESP repositorio institucional:
https://repositorio.unesp.br/

Os dados serdo disponibilizados por quanto tempo o repositério institucional existir.

No final do projeto, os dados serdo disponibilizados gratuitamente. Ou fornecidos quando solicitados. Os

dados brutos serdo divulgados apds a publicacio dos artigos ou dois anos ap6s o término do projeto

Nao existe restricdes legais ou éticas, porém os dados brutos serdo mantidos em sigilo até a

publicagdo em periddicos indexados ou dois anos apds a execugdo do projeto.

O mestrando em questdo, Raffael Greggio Willmann, serd responsavel pela execugdo e implementagdo deste Plano
de Gestdo de Dados, como também por toda a gestido do controle, fornecimento e andlise de dados. O plano pode
ser atualizado com o decorrer do projeto. Os dados serdo compartilhados com o supervisor do projeto Prof. Dr. José

Ricardo de Arruda Miranda para colaboracio

Nao € necessdrio conhecimento especifico adicional, de sistema de informética ou software adicional em

relacdo a entrega e execugdo do plano de gestdo de dados.
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