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RESUMO

O envelhecimento é um processo natural do organismo. Contudo, a exposicao
cumulativa a fatores nocivos ao longo dos anos desencadeia uma série de efeitos
fisiologicos visiveis como o ressecamento cutaneo, flacidez, linhas de expressao e
melanose solar, caracterizando o fotoenvelhecimento, e o principal fator é a radiacéo
solar ultravioleta. Ja foi evidenciado -cientificamente que os eventos que
desencadeiam esta patologia estdo intimamente relacionados a uma reagdo em
cadeia que culmina na producdo macica de radicais livres, as quais o sistema
endoégeno de defesa torna-se incapaz de combater eficientemente. Evidéncias
sugerem a agao positiva de substancias antioxidantes, como as vitaminas E e C, na
neutralizagdo dos efeitos deletérios do estresse oxidativo. No entanto, antioxidantes
naturais possuem alta suscetibilidade a degradacdo em meio biolégico, limitando
seu efeito in vivo, bem como sua estabilidade de armazenamento. A fim de
contornar os problemas decorrentes dos sistemas convencionais, a nanotecnologia
representa uma alternativa promissora para o encapsulamento destas substancias,
protegendo-as da degradacao e aumentando sua permeabilidade, biodisponibilidade
e retengdo nos tecidos alvo, possibilitando um alto potencial terapéutico
dermatolégico. Considerando a relevancia cientifica e a necessidade de obtengao de
uma terapéutica eficiente neste sentido, a presente posposta visou o
desenvolvimento e caracterizacdo de um sistema nanocarreador de nanocapsulas
de nucleo lipidico modificado (MLNC) contendo alfa-tocoferol e tetraisopalmitato de
ascorbila, para incorporagcdo em sérum de LECIGEL™ (1%). O sistema
nanocarreador polimérico (biodegradavel e biocompativel) foi obtido pelo método de
deposigao interfacial do polimero pré-formado (n=3), formando uma suspensao
aquosa de nanoparticulas (MLNC-Vit), as quais apresentaram dispersao
granulométrica na faixa nanométrica, comportamento monomodal e tamanho médio
de particula adequado para penetragéo e permeacao cutaneas, conforme resultados
obtidos pelas técnicas de difracdo de laser e dispersao de luz dindmica: 126 £ 2 nm
(SPAN 1,070 = 0,001) e 183,7 £+ 3 nm (PDI 0,032 * 0,001), respectivamente. O alto
potencial zeta de superficie, determinado por mobilidade eletroforética (-7,18 mV)
infere estabilidade coloidal. A andlise de rastreamento de particulas (NTA), técnica
que nos permite avaliar a distribuicdo de tamanho, morfologia e concentragéo de
nanoparticulas em tempo real, apresentou dados que corroboram com os resultados
anteriores, além de determinar a concentracdo de 2,3x10' 2particulas/mL de
formulac@o e morfologia caracteristica de sistemas coloidais. O teor dos ativos nas
suspensdes (~ 4 mg.mL") foi determinado por cromatografia liquida de alta
eficiéncia (CLAE), refletindo a taxa de recuperagdo de 98%, evidenciando a
promocao da estabilidade quando incorporados ao nanocarreador, mesmo apoés 30
dias de armazenamento. Ap6s a incorporacdo do agente gelificante e formacéo
espontanea do sérum, as analises de caracterizagdo de tamanho médio, potencial
zeta e teor foram repetidas, e os resultados demonstram manutencdo das
caracteristicas iniciais de sistemas carreadores nanométricos, sem alteracoes
significativas. O éxito dos resultados obtidos até o momento nos fornece uma
perspectiva inovadora para a entrega de ativos antioxidantes até as camadas mais
profundas da pele, o qual sera determinado in vitro posteriormente. Adicionalmente,
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a avaliacdo da eficacia da formulagdo MLNC-Vit no tratamento do
fotoenvelhecimento sera conduzida in vivoem pacientes humanos.
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