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2
NANOPART�CULAS MAGN�TICAS

2.1.
Introdu��o

Part�culas magn�ticas t�m uma grande variedade de uso. Quando 

se apresentam muito concentradas em um l�quido, este conjunto recebe o 

nome de ferrofluido [11]. Elas podem, por exemplo, ser usadas para 

separa��o e limpeza de �leos nas ind�strias de petr�leo.

Solu��es de nanopart�culas magn�ticas com concentra��es bem 

menores que nos ferrofluidos est�o sendo usadas atualmente em biologia 

e medicina. Este uso tem aumentado muito nos �ltimos anos, tanto em 

procedimentos “in vivo” (transporte de drogas, destrui��o de c�lulas 

cancer�genas etc.) como em procedimentos “in vitro” (ensaios 

imunol�gicos) [12]. Nesta tese a �nfase ser� nas aplica��es de 

nanopart�culas magn�ticas em ensaios imunol�gicos, mais precisamente 

em como quantific�-las usando SQUID (“Superconductor Quantum 

Interference Device” – Dispositivo Supercondutor de Interfer�ncia 

Qu�ntica). Mas ser� apresentado a seguir, de forma muito resumida,

algumas das possibilidades de uso de nanopart�culas magn�ticas “in 

vivo”.

2.2.
Aplica��es de nanopart�culas “in vivo”

N�o � poss�vel descrever todas as aplica��es das nanopart�culas no 

aux�lio da cura de doen�as, pois as alternativas s�o muitas e est�o 

sempre aparecendo novas aplica��es nesta �rea [12]. Ser�o 

apresentadas ent�o algumas delas. Para uso “in vivo” � necess�rio 

recobrir primeiramente as nanopart�culas magn�ticas com um material 

biocompat�vel para minimizar efeitos de rejei��o pelos anticorpos do 

organismo. Por cima desta, elas podem receber outra camada de 
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cobertura que pode ser um medicamento para atacar alguma c�lula 

espec�fica ou cobertura que tenha por finalidade favorecer o acoplamento 

�s c�lulas alvo para as quais elas s�o projetadas. O procedimento de 

coloca��o desta cobertura externa � comumente chamado de 

funcionaliza��o.  

2.2.1.
Transportadores de drogas

As nanopart�culas magn�ticas podem ser funcionalizadas com 

drogas espec�ficas para combater algum problema em uma determinada 

regi�o do organismo (c�lulas cancer�genas, por exemplo). � necess�rio 

ent�o concentrar estas nanopart�culas magn�ticas ligadas �s mol�culas 

da droga na regi�o das c�lulas alvo. Isto � feito colocando-se um im� 

externamente ao corpo, pr�ximo da regi�o alvo e injetando a solu��o com 

as nanopart�culas magn�ticas funcionalizadas no sangue. Ao passarem 

pr�ximas ao im�, logo, pr�ximas a c�lulas alvo, as nanopart�culas 

funcionalizadas v�o ficando retidas nesta regi�o. Ent�o a droga pode ser 

liberada pelo aumento de temperatura gerado por modula��o do campo 

magn�tico (veja 2.2.2), por a��o de enzimas espec�ficas que quebram as 

liga��es entre as nanopart�culas e a droga ou por mudan�as nas 

condi��es do meio (pH, temperatura ou osmolalidade*) [13]. 

2.2.2.
Magnetohipertermia

A magnetohipertermia consiste em aquecer as c�lulas cancer�genas 

ligadas �s nanopart�culas magn�ticas por meio de campos magn�ticos 

alternados. � um m�todo que tem bons resultados no tratamento de 

c�ncer. Funciona quando os tipos de c�lulas cancer�genas a serem 

atacadas s�o mais suscet�veis � temperatura que as c�lulas normais. 

Neste procedimento, as nanopart�culas magn�ticas n�o precisam estar 

funcionalizadas com drogas, por�m n�o dispensam o revestimento com a 

* Osmolalidade refere-se ao n�mero de part�culas osmoticamente ativas de soluto 
por massa do solvente.
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camada de material biocompat�vel uma vez que ser�o usadas dentro do 

corpo humano. A concentra��o numa regi�o pr�xima das c�lulas 

cancer�genas pode ser obtida pela coloca��o de um im� externamente ao 

corpo. Depois, outro campo � aplicado, neste caso, um campo alternado 

numa determinada frequ�ncia e amplitude que, ao entrar em resson�ncia 

com as nanopart�culas, fazem com que elas absorvam energia e 

aque�am a regi�o destruindo assim as c�lulas cancer�genas. Como 

alternativa � coloca��o inicial do im� externo, as nanopart�culas 

magn�ticas podem ser funcionalizadas com os anticorpos espec�ficos 

para o tipo de c�lula cancer�gena desejado. Desta forma elas v�o se ligar 

ao c�ncer e a destrui��o por aumento de temperatura ser� mais eficiente

[14, 15].

2.2.3.
Resson�ncia magn�tica

O uso de solu��o com nanopart�culas magn�ticas como contraste 

para o exame de Imagem por Resson�ncia Magn�tica Nuclear (RMN) 

(Nuclear Magnetic Ressonance - NMR) maximiza a resolu��o deste 

m�todo. Este procedimento pode ser feito em conjunto com o m�todo 

terap�utico de magnetohipertermia descrito acima da seguinte forma: 

Uma solu��o contendo nanopart�culas magn�ticas biocompat�veis e 

funcionalizadas com anticorpos para o c�ncer � injetada no organismo, 

estas part�culas ficar�o ligadas �s c�lulas cancer�genas devido aos 

anticorpos. O procedimento de imagem por RMN mostrar� em que partes 

do corpo est�o localizadas estas nanopart�culas e, consequentemente, as 

c�lulas cancer�genas. Depois, o procedimento da magnetohipertermia 

descrito acima pode ser aplicado nas regi�es determinadas pela imagem 

obtida [15].
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2.3.
Ensaios imunol�gicos com nanopart�culas

O ensaio imunol�gico � uma importante ferramenta no diagn�stico 

cl�nico e na pesquisa b�sica, por causa de sua sensibilidade, 

especificidade, e ampla aplicabilidade.

O procedimento mais usual em ensaios imunol�gicos para detectar 

mol�culas biol�gicas se baseia em promover, de alguma forma, a liga��o 

entre estas mol�culas e elementos marcadores capazes de gerar um sinal 

observ�vel. As nanopart�culas magn�ticas, ligadas a anticorpos, s�o cada 

vez mais aplicadas em ensaios imunol�gicos. Inicialmente elas eram 

usadas com o objetivo de facilitar a manipula��o de elementos biol�gicos 

como, por exemplo, a separa��o de ant�genos. Depois, elas come�aram a 

ser usadas como marcadores, ou seja, para indicarem a quantidade de 

um determinado elemento biol�gico. Estes marcadores est�o sendo 

usados durante pelo menos quatro d�cadas. As primeiras t�cnicas para a 

medi��o de marcadores biol�gicos em ensaios imunol�gicos s�o 

descritas em [16], onde s�o analisadas t�cnicas n�o magn�ticas 

mostrando as vantagens e desvantagens de cada uma. Os marcadores 

usados eram radioativos, fluorescentes ou uma combina��o entre 

marcadores enzim�ticos com detec��o por fluoresc�ncia (ELISA). 

2.3.1.
Caracteriza��o por T�cnica Radioativa

Na t�cnica radioativa, ant�genos em quantidades previamente 

conhecidas contendo �tomos radioativos de iodo ou hidrog�nio (125I, 3H) 

“competem” com ant�genos n�o marcados de quantidade a ser 

determinada no processo de liga��o a anticorpos de quantidade tamb�m 

conhecida. A radioatividade dos ant�genos que sobraram � ent�o 

comparada com o uma medida obtida numa experi�ncia de controle 

realizada anteriormente quando s� havia os ant�genos radioativos e os 

anticorpos. A diferen�a de radioatividade, entre as medi��es sem e com 

os ant�genos n�o marcados, � proporcional a quantidade destes

ant�genos.
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2.3.2.
Caracteriza��o por Fluoresc�ncia

Nesta t�cnica, as nanopart�culas magn�ticas recebem mais uma 

cobertura de materiais fluorescentes al�m das anteriores. Estas 

nanopart�culas s�o ligadas aos anticorpos espec�ficos para o ant�geno a 

ser quantificado. O procedimento para a liga��o entre nanopart�culas e 

ant�geno � o usual. A quantifica��o � feita medindo a fluoresc�ncia da 

amostra.

Outro m�todo que usa a fluoresc�ncia para detec��o � o ELISA, 

onde anticorpos prim�rios s�o ligados aos ant�genos de interesse e,

depois, anticorpos secund�rios contendo enzimas s�o acoplados aos 

prim�rios, sem mudar as propriedades funcionais destes. Posteriormente 

estas enzimas produzem efeitos de fluoresc�ncia na presen�a de outra 

subst�ncia que � adicionada ao ensaio.

2.3.3.
Caracteriza��o por Magnetismo

No in�cio, o magnetismo era usado apenas para facilitar o transporte 

e separa��o nos ensaios imunol�gicos que usavam as outras t�cnicas 

descritas anteriormente. A detec��o magn�tica destas nanopart�culas era 

extremamente dif�cil, pois o campo magn�tico gerado por elas � muito 

pequeno para ser detectado por sensores magn�ticos convencionais.

Com o desenvolvimento de sensores magn�ticos mais eficientes, 

capazes de medir campos muito fracos (como o SQUID, por exemplo), 

come�ou a ficar poss�vel a detec��o destas nanopart�culas magn�ticas 

diretamente por sua propriedade magn�tica sem ser necess�ria a 

coloca��o de material fluorescente ou radioativo.

Existem tr�s modos de se explorar as propriedades magn�ticas das 

nanopart�culas. A escolha do mais adequado depende das caracter�sticas 

espec�ficas das nanopart�culas e do sensor utilizado. S�o eles: (i) 

medi��o de reman�ncia, onde um campo magn�tico � previamente 

aplicado para magnetizar as nanopart�culas e depois retirado antes da 
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medi��o [1, 17, 2]; (ii) medi��o de relaxa��o, onde o decaimento da 

magnetiza��o � medido assim que o campo aplicado � desligado [3, 4, 5]

e (iii) medi��o de suscetibilidade, onde a resposta magn�tica das 

nanopart�culas � detectada com campo aplicado [6, 7]. Em toda a 

bibliografia citada, as amostras com nanopart�culas magn�ticas est�o � 

temperatura ambiente e, na maioria, a medi��o � feita dentro de uma 

c�mara blindada para eliminar influ�ncia de campo magn�tico externo.
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