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Terapia Fotodindmica (TFD)
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Terapia Fotodindmica (TFD)
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Terapia Fotodinamica (TFD)

Pacientes tratados com TFD

antes da TFD 2 semanas apés tratamento 1 ano apés TFD



TERAPIA FOTODINAMICA NA OFTALMOLOGIA

A degeneragdo macular (DMR)

A mdcula é a regido central da retina. Ocorre
aclmulo de substancias nas células da mdcula
que levam a uma desestruturagdo dessa regido
com conseqliente perda da visdo. Avisdo
central é comprometida

Tratamento convencional - destrdi também a
retina adjacente as lesdes.

Visudyne - verterporfirina tem o poder de se
ligar a moléculas de colesterol e se concentra
fortemente nas membranas neovasculares
sub-retinianas.



http://1.bp.blogspot.com/_VvIfDfPWhLw/TEmn5ZaMwAI/AAAAAAAAAYs/I2L8gFIjFlA/s1600/macula+2.bmp
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" INATIVACAO FOTODINAMICA DE MICRORGANISMOS
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'ERAPTA FOTODINAMICA NA ODONTOLOGIA

A terapia fotodinamica antimicrobiana tem
sido uma alternativa de na odontologia
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RADIOGRAFIA INICIAL DEPOSICAO DO CHIMIOLUX FIBRA OTICA POSICIONADA
INTRACANAL APOS PQC PARA DESINFECCAO DO RESPEITANDO O CT ESTABELECIDO
SISTEMA DE CANAIS RADICULARES PARA 0 CONDUTO
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IRRADIAGAO COM O LASER VERMELHO OBTURAGAO DO SISTEMA DE CANAIS RADIOGRAFIA FINAL
660nm COM 120J/CM?2 RADICULARES E RESTAURACAO PROVISORIA
(2 MINUTOS COM 40MW) PARA CADA CONDUTO




PROPRIEDADES DE UM FOTOSSENSIBILIZADOR

> Seletividade e alta afinidade por células malignas
> Substancia com estrutura quimica definida

> Solubilidade e estabilidade em dgua

> Fotossensibilidade ndo prolongada

> Baixa toxicidade

> Metabolizagdo rdpida

> Elevado coeficiente de absorc¢do em A > 600 nm

MOAN, J.; PENG, Q. Photodynamic Therapy. Franca: European Society for Photobiology, 2003 284 p.



JANELA TERAPEUTICA (600-800 nm)
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Representacdo esquemdtica de um corte de tecido humano e o percentual de penetragdo
da luz

SHLIAKHTSIN, S. V.; TRUKHACHOVAA, T. V.; ISAKAUA, H. A.; ISTOMINB, Y. P. Photodiagnosis and Photodynamic Therapy, v. 6, p. 97-104, 2009



FOTOSSENSIBILIZADORES DE PRIMEIRA GERACAO
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Estrutura monomérica do Photogem Espectro de absorgdo 6tica PG 15 yg mL, em PBS, pH = 7,4



FOTOSSENSIBILIZADORES DE SEGUNDA GERACAO

a) clorinas e bacterioclorinas

b) ftalocianinas e naftalocianinas
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FOTOSSENSIBILIZADORES DE SEGUNDA GERACAO

Absorgdo 6tica

Hipericum perforatum:
popularmerl’re coghecida como Hipericina
Erva de Sdo Jodo

comprimento de onda (nm)

Espectro de absorgdo dtica
Hipericina, 15 pyg mL!, em PBS, pH
=74

> Modificagoes no anel tetrapirralico
» Composig¢do quimica definida
> Pouca fotossensibilizacdo cutdnea




HIPERICINA

¢ potencial como antiviral, antibactericida, antipsoriatico e agente
antitumoral

¢ composto exibe atividade anticancer no escuro, que pode ser
aumentada cerca de 100 vezes na presenca da luz

¢ alguns autores sugerem que HY é provavelmente o mais poderoso
fotossensibilizador encontrado na natureza
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FONTES DE LUZ

Laser
Led

Lampadas de Halogénio



SISTEMAS OTICOS PARA FOTOSSENSIBILIZACAO

Sistema de LED permite a
iluminagcdo de areas maiores.
Este sistema é comercializado
pela MM-Optics, Sdo Carlos,
SP




DIAGNOSTICO

Mardoqueu Martins da Costa,
fisico e autor da pesquisa

O instrumento é fruto de um
trabalho conjunto da Escola de
Engenharia (EESC) e do Instituto
de Fisica (IFSC).

Fluorescéncia e luz para detectar
alteragdes no epitélio de
pacientes.




A terapia fotodinamica antimicrobiana tem
sido uma alternativa de na odontologia
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IRRADIAGAO COM O LASER VERMELHO OBTURACAO DO SISTEMA DE CANAIS RADIOGRAFIA FINAL
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PRODUCAO DE NANOPARTICULAS

As nanoparticulas como possiveis
carregadores de agentes para o aumento
da eficdcia da terapia fotodindmica
antimicrobiana, ou no aumento dos sinais
opticos de espectroscopia Raman ou FTIR
para diagndstico diferencial de
microorganismos, células ou neoplasias



INTERACAO DOS FOTOSSENSILIZADORES
COM PROTEINAS

»Fotossensibilizadores sdo  introduzidos por via
intravenosa: efeitos colaterais ou causar entupimento das
velias.

> Investigagoes com estruturas presentes no sangue, tais
como a albumina e membranas, subsidia a compreensdo da
interagoes e agdo farmacoldgica.

> ESTUDO FEITO POR ABSORCAO OTICA,
FLUORESCENCIA E FOTOACUSTICA



CARACTERIZACAO DOS FS

-AVALIACAO DA EFICIENCIA DOS FS
‘DETERMINACAO DE RADICAIS LIVRES - RPE

“TESTES EM CELULAS



FOTOXIDACAO DO ACIDO URICO

Método indireto determinar rendimento quantico de formagdo de oxigénio singlete

Acido Urico supressor de oxigénio singlete ) dosimetro quimico
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Comprimento de onda (nm)

Espectro de absorgdo 6tica do dcido drico em PBS, pH = 7,4

FISCHER, F.; GRASCHEW, G.; SINN, H-J.; MAIER-BORST, W.; LORENZ, W. J.; SCHLAG, P. M. Clinica Chimica Acta, v. 274, p. 89-104, 1998



FOTOXIDACAO DO ACIDO URICO
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Espectro de absorgdo 6tica do dcido drico e
FS em PBS, em fungdo do tempo pH = 7,4



Atividade Fotodinamica dos FSs

Fotossensibilizador Atividade Fotodinamica (m*J™)
HY 265
PG 7+1
AF HY > PG

gera mais 'O,



DETECCAO DE RADICAIS LIVRES - RPE

Radicais livres — formados nos processos
tipo |

O," superdxido, HO® hidroxila

Espectroscopia de Ressonancia Magnética
(RPE) — Spin trapping



ESPECTROMETRO DE RPE
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SPIN TRAPPING

> Radicais livres ndo estaveis reagem com spin trap (compostos diagmagnéticos)
para formar radicais livres estdveis
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Reacao do DMPO com radical O,* formando o aduto DMPO-OH.



Intensidade

Espectro de RPE do aduto DMPO- OH

S Aduto DMPO-Hidroxila em solucdo
p de Hipericina (50 uL/mL) e DMPO

(0.5 M).
Tempo de irradiagdo 15 min, LED

vermelho.

aN= 15,08 G; aH=14.95

—— simulado
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Espectro de RPE do aduto DMPO- OOH

Intensidade

—— Experimental
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Aduto DMPO-superoxido em
solugdo de Hipericina (50 uL/mL) e
DMPO (0.5 M).

Tempo de irradiagdo 15 min, LED
vermelho.

aN= 13,02 6; aH=10,51 6; aH=1.41
G



CARACTERIZACAO

BIOLOGICA



CULTURA CELULAR

Conjunto de técnicas que permitem cultivar ou manter celulas isoladas fora

do organismo original, mantendo suas caracteristicas proprias

Linhagem de cresce aderida ao substrato
células epiteliais meio de cultura + 10 % SFB + antibioticos

mantida em estufa 37 °C atmosfera de CO,

AL ad

Manipulacao em capela de fluxo laminar Estufa de cultura celular



Experimentos citotoxicos

1x10° cél. mL?
placa de 96 pocos

l24h
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biotable 630 nm l, 48 h
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ENSAIO CITOTOXICO DOS FS
DETERMINACAO VIABILIDADE COM MTT
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ACUMULACAO INTRACELULAR DE HY, PG E PZ
EM CELULAS HEP-2
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SISTEMAS OTICOS PARA FOTOSSENSIBILIZACAO

LED - conjunto de LEDs - diodos emissores de luz

630 nm I= 18 mW cm-2
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ELSEVIER www.elsevier.com/locate/ pdpdt
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PDT experience in Brazil: A regional profile

V.S. Bagnato?:®, C. Kurachi?, J. Ferreira?, L.G. Marcassa?,
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