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RESUMO

A nanotoxicologia ¢ um assunto importante e pouco estudado dentro da nanociéncia, que se refere ao estudo
da interacdo entre as nanoestruturas e os sistemas bioldgicos, com énfase especial na elucidagdo da relagao
entre as propriedades fisicas e quimicas das nanoparticulas frente ao nosso organismo. Embora, em geral,
sejam bem descritos os efeitos benéficos da nanotecnologia, os efeitos potenciais toxicologicos e o impacto das
nanoparticulas receberam pouca atengao até agora. Este artigo tratou-se de uma revisao bibliografica em bases de
dados como Scielo, PubMed e Science Direct, que teve por objetivo verificar na literatura especializada formas
de exposi¢do, distribui¢dao, metabolismo e excre¢do, como também efeitos toxicoldgicos das nanoparticulas.
Através da revisao realizada, foi possivel notar que os dados existentes sobre toxicidade de nanomateriais sdo
ainda limitados, em funcdo das condi¢des de sintese, processamento e dosagens das amostras.
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ABSTRACT

Nanotoxicology is an important issue that has received little attention in nanoscience. It refers to the study of
the interaction between nanostructures and biological systems, with particular emphasis on understanding the
relationship between physical and chemical properties of nanoparticles in regards to our body. Although in

general the beneficial effects of nanotechnology are well described, toxicological effects and potential impacts

of nanoparticles have received little attention so far. This article is a literature review in some databases such

as SciELO, PubMed and Science Direct, which was designed to verify the literature sources of exposure,

distribution, metabolism and excretion, as well as toxicological effects of nanoparticles. The review conducted
showed that the existing data on toxicity of nanomaterials are still limited, depending on the conditions of
synthesis, processing and measurements of samples.
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INTRODUCAO

A necessidade de novas tecnologias utilizando materiais ja existentes foi o comeco de uma
revolucdo cientifica, surgindo conceitos sobre a nanociéncia e nanotecnologia, mantendo a esséncia
do que ja era conhecido s6 que em uma escala de menor tamanho. Diariamente, sdo langados produtos
no mercado que afirmam ter esses elementos. A nanotecnologia surgiu em meados do século passado,
apresentando um horizonte promissor para uma tecnologia em escala reduzida, porém com proprie-
dades diferenciadas. O prefixo “nano” deriva do grego “ando”, em que 1 nm equivale a 1 bilionésimo
de metro (DURAN; AZEVEDO, 2002).

Um dos maiores desafios deste século esta, sem qualquer duvida, representado pelo bindmio
desenvolvimento-sustentabilidade: desenvolvimento com sustentabilidade. Para que isto se d€, ¢
crucial que busquemos um modelo de gestdo que contemple: viabilidade econdmica, inclusdo com
justica social e equilibrio ambiental. A nanotecnologia e seus produtos, caso ndo estejam, deverdo,
naturalmente, fazer parte intima desta discussdo (ABDI, 2010)

Nanoparticulas metélicas (ouro, prata, platina, ferro), nanoparticulas semicondutoras (6xido
de zinco, didxido de titdnio) e nanotubos de carbono, entre outras, sdo bons exemplos do cendrio atual
em nanotecnologia. Devido as suas propriedades fisico-quimicas e amplo potencial de aplicacao,
oferecem diversificadas oportunidades de inovacdo para os setores de materiais, eletronica e
biotecnologias discussao (ABDI, 2010).

Focalizando a questdo nos nanotubos de carbono (NT), seu impacto ao meio ambiente e a
satde humana ainda ¢ bastante controverso, principalmente devido a falta de estudos toxicologicos.
Como consequéncia, ficam dificultados os processos de avaliagdo e administracdo dos riscos para
estes nanomateriais. Nao obstante, ja sao produzidas mundialmente centenas de toneladas de NT.
Virios produtos disponiveis no mercado ja incorporam os NT, e ha registros de que, em 2012, a
produgdo destes materiais atingiu milhares de toneladas (ABDI, 2010).

Demodo geral, a literatura sobre as questoes de seguranga da nanotecnologia, sobretudo aquelas
ligadas a toxicologia, ¢ muito contraditoria, ndo apenas pela natureza dos sistemas nanoestruturados,
que tém suas expressdes fortemente dependentes do tamanho, mas também da morfologia, do método
de preparagdo, da pureza e do protocolo dos testes utilizados, ficando assim somente nos aspectos
principais. Talvez, por este motivo, na literatura de divulgacao, geralmente a questdo ¢ tratada como
riscos da nanotecnologia ou nanorriscos (do inglés, nanorisks) (ABDI, 2010).

Neste contexto, entra a Toxicologia, ciéncia que combina conceitos e métodos, que visam estudar
os efeitos nocivos ou adversos de agentes de natureza fisica, quimica ou bioldgica sobre os seres vivos € 0
meio ambiente, tendo como meta diagnosticar, tratar e prevenir a intoxicagao. Entretanto, dentro do con-
texto da Nanotecnologia, algumas considera¢des sdo necessarias, dado que os nanomateriais apresentam
caracteristicas exclusivas, dependentes do tamanho e da morfologia, o que leva a emergéncia da Nanotoxi-

cologia, cuja missao precipua ¢ nortear o desenvolvimento seguro e sustentavel da Nanotecnologia.
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Disciplinas associadas a Nanotoxicologia como a Genotoxicologia e a Ecotoxicologia, entre
outras, completam um conjunto que tera papel fundamental nos aspectos cientificos relacionados a
criacdo de uma regulacdo consistente para a Nanotecnologia.

Nesse contexto, a Nanotoxicologia desempenha um papel importante, pois investiga os efeitos
dos nanodispositivos e nanoestruturas em sistemas biologicos. A avaliacao toxicoldgica de particulas e
fibras em escala manométrica contribui para uma série de questdes ligadas a utilizagdo de nanomateriais
em produtos comerciais. Sendo assim, o entendimento dos mecanismos de cito-genotoxicidade de um
dado nanomaterial ¢ fundamental para a defini¢cdo de seu impacto na saide humana.

Mediante a todas essas dividas geradas, pela interacdo dessas nanoestruturas frente aos seres
humanos e o0 meio que os circunda, foi realizado um levantamento de mais de 100 artigos entre o inicio
de 2012 até o presente momento nas bases de dados, LILACS, Scielo e PubMed, cujas palavras-chave

utilizadas foram nanotoxicologia, nanoparticulas e efeito toxicologico.

DESENVOLVIMENTO

O estudo de matérias-primas, cujos tamanhos das particulas, que o constituem, encon-
tram-se na faixa dos nandometros (chamados de nanomateriais), ganhou importancia significativa
no final do século XX, levando ao aparecimento e consolidagao de toda uma area do conheci-
mento, hoje denominada “Nanociéncia e Nanotecnologia” (ZARBIN, 2007).

Nanociéncia ¢ “a area do conhecimento que estuda os principios fundamentais de moléculas
e estruturas, nas quais pelo menos uma das dimensdes estd compreendida entre 1 ¢ 100 nandmetros”,
sendo assim, estas estruturas sdo conhecidas como nanoestruturas. J& a nanotecnologia seria a
aplicacdo destas nanoestruturas em dispositivos nanoescalares utilizaveis (ALVES, 2004).

Dentre os materiais em escala nano, t€ém-se as nanoparticulas, que possuem propriedades
fisico-quimicas incomuns, como o tamanho reduzido, a composi¢cdo quimica, propriedades
eletronicas, pureza, cristalinidade, solubilidade, forma de agregacao, entre outras (NEL et al., 2006).
Existem também os NT, que s3o um dos materiais mais promissores da nanotecnologia. Os métodos
de sintese, purificagdo e pos-processamento produzem nanotubos com diversas caracteristicas fisicas
e que podem ser utilizados em areas distintas do conhecimento (HELLAND et al., 2008).

Park et al. (2011) estudaram a interacao de nanoparticulas metalicas com os sistemas biologicos, e,
neste trabalho, os autores avaliaram a toxicidade de nanoparticulas de prata in vivo, utilizando camundon-
gos. Apds administragdo oral de formulacdes de diferentes tamanhos, foi possivel verificar um aumento
das respostas inflamatdrias, assim como toxicidade em importantes 6rgaos, como figado e rins. Dessa
forma, fica evidente a necessidade de se compreender os mecanismos que determinam o comportamento
das nanoparticulas, ndo s6 para o desenvolvimento desta tecnologia, mas também na tentativa de predizer

as respostas toxicoldgicas aos nanomateriais (FADEEL; GARCIA-BENNETT, 2010).
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Com intuito de diferenciar os riscos das diferentes nanoestruturas em fun¢do da seguranca do
uso de nanoparticulas, em 2007, o Comité Cientifico de Produtos para Consumo da Unido Europeia
classificou a utilizacao de nanoparticulas em dois grupos: labeis e insoluveis. As labeis sdo facilmente
destruidas por condi¢des fisico-quimicas previsiveis, no caso dos lipossomas, nanoparticulas lipidicas e
das nanoparticulas biodegradadveis, enquanto as particulas insoliveis, como os nanotubos de carbono e
nanoparticulas metalicas, sao incapazes de se desestruturar nos meios biologicos (ROSEN et al., 2011).

Além disso, algumas caracteristicas como estrutura quimica, tamanho e dose das nanoparticulas
também sao fatores determinantes na toxicidade de diferentes sistemas nanoestruturados, area
superficial e capacidade de aglomeragao/dispersdo, as quais podem facilitar a translocacao destas
para varios locais, podendo ocasionar, de forma acumulativa, danos que devem ser considerados
quando se trata destes materiais (FADEEL; GARCIA-BENNETT, 2010).

Além de nanotubos de carbono e nanoparticulas, existem também as nanocapsulas de dioxido
de titanio (TiO,), constituidas de um p6 branco € inodoro, capaz de absorver e refletir a luz e que €
usado como pigmento branco em uma grande quantidade de produtos, como tintas, papel, plastico,
ceramica, protetor solar, cosméticos (WANG et al., 2007; LIU et al., 2009) corantes alimenticios,
medicamentos e componentes eletronicos (NIOSH, 2011). Atualmente, as nanoparticulas de
(TiO,) sdo amplamente utilizadas devido a sua alta estabilidade, além do uso como filme protetor
contra corrosdo (WANG et al., 2007). Além disso, as nanoparticulas superparamagnéticas de 6xido
de ferro (SPION’s), também chamadas de nanoparticulas de magnetite, ou magnemite tornam-se
superparamagnéticas a temperatura ambiente se o didmetro do cerne da particula for de 20nm ou
menos, o que confere a elas inimeras areas de aplicagdo, dentre as quais se destacam a reparagao de
tecidos, marcagdo celular, diagndstico e tratamento de cancer (ROSEN et al., 2011).

Ja existem mais de 500 produtos que possuem nanotecnologia na sua formulagdo e, como
mencionada anteriormente, podem ser usados na industria alimenticia, de produtos cosméticos,
pesticidas, roupas resistentes a manchas, artigos esportivos, cameras digitais, tintas automotivas,
entre outros (HODGE; BOWMAN, 2008). Porém, as propriedades que fazem dessas estruturas tao
atrativas em aplicagdes industriais e biomédicas sao as mesmas propriedades que causam preocupagao
quanto a seguranga na utilizacao delas (STERN; MCNEIL, 2008).

As propriedades fisico-quimicas ndo usuais dos sistemas nanoestruturados podem nos
ajudar a entender o potencial da nanotecnologia. A nanotecnologia surgiu em meados do século
passado, apresentando um horizonte promissor para uma tecnologia em escala reduzida, porém com
propriedades diferenciadas. O prefixo “nano” deriva do grego “ando” em que 1 nm equivale a 1
bilionésimo de metro (DURAN; AZEVEDO, 2002).

As mesmas caracteristicas que tornam as nanoparticulas interessantes do ponto de vista
de aplicacdo tecnologica e biomédica podem ser indesejaveis quando essas sao liberadas ao meio

ambiente. O pequeno tamanho das nanoparticulas facilita seu transporte e difusao na atmosfera, na
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agua e no solo, o que dificulta sua remocao por técnicas usuais de filtragdo, podendo ainda facilitar a
entrada e até mesmo o acimulo de nanoparticulas em células vivas (HELLAND et al., 2008).

Dessa forma, o estimulo crescente ao desenvolvimento, producdo e aplicagdo em grande
escala dos nanomateriais, bem como a sua utilizagdo em uma grande gama de produtos de consumo e
em biomedicina, tem levado, inevitavelmente, ao aumento da exposi¢ao humana, sendo seu potencial

impacto ainda desconhecido, como segue na figura 1 (LOURO; BORGES; SILVA, 2013).

Figura 1 - Elementos-chave na analise de risco dos nanomateriais, sua conexdo com a nanotoxicologia
e interagdo com a saude publica (LOURO; BORGES; SILVA, 2013).
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FORMAS DE EXPOSICAO A NANOMATERIAIS

Os nanomateriais podem ter origem natural, como, por exemplo, as nanoparticulas oriun-
das de emissdes vulcanicas que viajam por grandes distancias através do ar e de alguns virus,
ou tem origem antropogénica, que sao aquelas nanoparticulas produzidas em consequéncia de
atividades humanas, tais como nos processos de refinagao, soldadura, fumo de tabaco, motores,
confecgao de alimentos (LOURO; BORGES; SILVA, 2013).

Esta exposi¢cdo humana pode acontecer durante as varias fases do ciclo de vida do nanomaterial,
desde a sua sintese, producao, inclusdao nos produtos (exposi¢ao ocupacional) até a utilizagdo desses

mesmos produtos (exposicao do consumidor) (LOURO; BORGES; SILVA, 2013).

ABSORCAO A NIVEL CELULAR (PELE)

As nanoparticulas quando alcangam as células podem ser absorvidas pela membrana celular
por diversos processos, um deles € a endocitose, que consiste na invaginagao da parede celular sobre

a particula até engloba-la totalmente (AUFFAN et al., 2006). A via transdérmica também ¢ uma via
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de entrada importante, quando se trata da utilizagdo de produtos cosméticos ou de higiene pessoal
que contenham nanomateriais na sua composi¢ao (LOURO; BORGES; SILVA, 2013).

Existe também outro processo que foi proposto recentemente, que consiste na entrada das
particulas através de organelas, as quais sdo um grupo de lipidios especializados em transportar
particulas, sendo um dos mesmos mecanismos utilizados por virus para adentrar nas cé¢lulas (SHIN;
ABRAHAM, 2001; CHEN et al., 2005).

Os estudos de absorcao de nanoparticulas através da pele ainda ndo sao conclusivos, alguns
demostram pouca penetragao na epiderme, enquanto outros mostram uma penetracao mais profunda
na mesma (FORBE; GARCIA; GONZALEZ, 2011). Porém, é sabido que a pele lesada representa
uma porta de entrada para particulas de tamanho micro (OBERDORSTER et al., 2005).

ApOs a absor¢do e uma vez no interior do organismo, as nanoparticulas, em virtude da sua
pequena dimensao, t€ém a capacidade de se translocar para o sistema circulatorio e linfatico, podendo

atingir diversos tecidos e 6rgaos, incluindo o cérebro (BUZEA et al., 2007).
INALACAO

Acredita-se que o maior risco de contaminacdo pelas nanoparticulas para os organismos
terrestres ¢ devido a sua inalagdo (BERMUDEZ et al., 2004). Alguns estudos recentes realizados
com roedores, humanos e com cultura de células pulmonares mostraram, na sua maioria, algum
efeito toxico, como inflamacao do pulmao, asma, obstrugao cronica pulmonar e até mesmo morte
(SAYES; REED; WARHEIT, 2007).

O trato respiratdrio pode ser dividido em trés regides: nasofaringe, traqueobronquica e alveolar
(FORBE; GARCIA; GONZALEZ, 2011). E a partir dai, determinados tamanhos de particulas podem
se depositar em cada regido, por exemplo, 90% das nanoparticulas de 1nm de didmetro se depositam
na regido da nasofaringe, enquanto apenas 10% dessas nanoparticulas sdo depositadas na regido
traqueobronquica e quase nenhuma alcanca a regido alveolar (MOGHIMI; HUNTER; MURRA, 2005).

A presenca dessas nanoparticulas no ar se da devido a processos de erosao de materiais
fabricados ou a producao, utilizacdo e/ou manipulacao das nanoparticulas em processos industriais,
sendo assim, a via inalatoria constitui a via de exposi¢do humana mais relevante, principalmente no
contexto ocupacional (LOURO; BORGES; SILVA, 2013).

Depois de serem depositadas no epitélio pulmonar, as nanoparticulas parecem se translocar
para locais extrapulmonares, atingindo outros 6rgdos por diferentes mecanismos e rotas. Um desses
mecanismos seria a transcitose, através do epitélio do trato respiratorio, levando as particulas até a
corrente sanguinea, ou sendo transportada por linfocitos, resultando na distribuicdo disseminada das
nanoparticulas para todo o corpo (CHEN et al., 2005; OBERDORSTER et al., 2005).

Segundo a United States Environmental Protection Agency (USEPA), mais de 60.000

mortes por ano sdo atribuidas a inalagdo de nanoparticulas atmosféricas, sendo reportado que essa
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contaminagdo através da respira¢do pode atingir outros 6rgaos como cérebro e coragao (EPA, 2008).
Na Unido Europeia, a Agéncia Europeia para Seguranca e Saude no Trabalho (European Agency
for Safety and Health at Work) estima que entre 300 000 a 400 000 postos de trabalho lidam
diretamente com a nanotecnologia, porém, se tem conhecimento de apenas um estudo nos EUA
que se preocupou em avaliar a exposi¢do inalatoria e dérmica aos nanotubos de carbono durante a
manipulagdo de material ndo refinado (MAYNARD et al., 2004).

Um estudo com énfase na satde ocupacional mostrou que, em laboratdrios e industrias
fabricantes de nanomateriais, o risco de exposi¢ao a altas concentracdes destas particulas € grande,
sendo necessario controlar rigorosamente a qualidade do ar durante as operagdes, desde a sintese até

o empacotamento destas (HUND-RINKE; SIMON, 2006).

VIA ORAL

Sabe-se que os nanomateriais incorporados em alimentos, suplementos alimentares ou até
mesmo em embalagens alimentares, bem como os oriundos de solos ou 4guas contaminadas, poderao
ser absorvidos através do intestino de mamiferos e assim podem originar, eventualmente, efeitos
sistémicos (LOURO; BORGES; SILVA, 2013). Esses efeitos podem surgir apos a exposi¢ao oral, pois
as nanoparticulas se distribuem para os rins, figado, bago, pulmdes, cérebro e trato gastrointestinal

(FORBE; GARCIA; GONZALEZ, 2011).

DISTRIBUICAO, METABOLISMO E EXCRECAO

Ao atingir o sangue, as nanoparticulas podem ser eliminadas por mecanismos diferentes dos
que sao dependentes da via de absor¢ao e as suas propriedades de superficie. Por exemplo, a absor¢ao
através do pulmao, da pele ou do trato intestinal pode ser na forma de particulas contidas no interior
das células fagociticas, como dos macrofagos, em particulas individuais ou agregados de particulas
livres ou associados com as proteinas do soro (BORM et al., 2006).

Particulas individuais sdo susceptiveis para se remover da corrente sanguinea por células
fagociticas do sistema reticulo endotelial. Dessa maneira, resultar-se-& em um actimulo em
determinados 6rgaos, como, por exemplo, no figado (BORM et al., 2006).

Em termos de toxicologia, o termo metabolismo geralmente refere-se a modificagdo qui-
mica de um xenobidtico, através de mecanismos enzimaticos (BORM et al., 2006). O metabo-
lismo energético também pode ser um alvo de toxicidade relacionado com as nanoparticulas. A
principal preocupacdo com relacdo a interagdo das nanoparticulas ¢ com o fato de que alguns
nanomateriais sao transportados através de membranas celulares, especialmente em mitocon-

drias (FOLEY et al., 2002).
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Contudo, ainda ndo estd totalmente esclarecido se as nanoparticulas entram diretamente
na mitocondria ou se sdo internalizadas como consequéncia do dano oxidativo. A perda do
potencial mitocondrial, que ¢ induzido pelas nanoparticulas, tem importantes efeitos biologicos,
especialmente na diminui¢ao da produgdo de ATP e no inicio da apoptose (HIURA et al., 2000;
TEODORO et al., 2011).

EFEITOS TOXICOLOGICOS

ApoOs a absor¢ao e uma vez no interior do organismo, as nanoparticulas, em consequéncia
das suas pequenas dimensodes, t€m a capacidade de se deslocarem para o sistema circulatorio e
linfatico, podendo atingir diversos orgaos e tecidos, incluindo o cérebro. Diversos estudos em
roedores tém investigado as consequéncias da exposicdo aos nanomateriais, essencialmente por
inalagdo, relativamente a ocorréncia de lesdes nos pulmdes, inflamagdo e formacao de tumores, tendo
globalmente confirmado o potencial toxico deles. A resposta inflamatoria que tem como consequéncia
a producao de radicais livres de oxigénio (ROS), via mais evidente que correlaciona a exposi¢ao a
nanomateriais com a ocorréncia de lesdes nos tecidos e que, ao causar lesdes no genoma das células,
tem o potencial de contribuir para o desenvolvimento de neoplasias (STONE; DONALDSON, 2006).

Datam de 1990 dois trabalhos na revista cientifica Journal of Aerosol Science, que sugeriam
a ideia de que as particulas de nanomateriais consistem em particulas primarias unidas por ligacdes
quimicas fortes (tipo covalente). Nos aglomerados, as particulas primarias estao unidas por forcas de van
der Waals fracas, sendo as suas propriedades fortemente influenciadas pelo meio em que se encontram.
Assim, as propriedades quimicas dos nanomateriais, como hidrofobicidade, funcionalizagdo, carga,
estado de dispersao e adsorcdo de proteinas na sua superficie sdo determinantes para a sua aptidao
para serem absorvidos, metabolizados e eliminados ou acumulados no organismo. Estas propriedades
podem, no entanto, ser modificadas de um modo dindmico quando em condigdes bioldgicas ou
ambientais distintas. Por este motivo, mesmo quando o perfil toxicologico dos constituintes de um
nanomaterial ¢ conhecido, podem existir casos em que os seus efeitos na saude e no ambiente sejam
distintos relativamente aos dos mesmos constituintes na forma ndo nanométrica (SINGH et al., 2009).

Como foi anteriormente referido, a deposicao de nanomateriais nos tecidos pode desencadear
uma resposta inflamatdria em que células como macrofagos e neutrofilos sao recrutadas para o local
do contato, levando ao stress oxidativo a nivel celular (producao de ROS), que, por sua vez, podem
causar alteracdes no genoma das células adjacentes, produzindo efeitos genotoxicos secundarios. Em
situagoes de inflamagao cronica, o stress genotdxico sera permanente, com consequente acumulacao
de alteragdes genéticas, que facilitardo o processo de transformac¢do das células em direcdo a um
fenotipo maligno. Contudo, mesmo na auséncia de uma resposta inflamatoria, os nanomateriais podem

induzir, primariamente, efeitos genotoxicos mediados por stress oxidativo, através da sua interagao
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com constituintes celulares, incluindo as mitocondrias e oxidases NADPH ligadas 8 membrana celular
ou atraveés da deplecdo de antioxidantes (enzimas glutationa e catalase) (JACOBSEN, 2008).

Em um trabalho publicado por Park et al. (2011), os autores avaliaram a toxicidade de nanopar-
ticulas de prata por meio de cultura de células, bem como descreveram que o aumento da toxicidade
gerada por estas nanoparticulas € diretamente proporcional a dose usada nos ensaios de toxicidade.

Mediante a isso, estudos relacionados a interagao de nanomateriais, doses e sistemas biologicos
sdo de fundamental importancia, principalmente procurando testes para se verificiar mediadores de
estresse oxidativo frente as injurias celulares, toxicidade e mutagenicidade, de forma a contribuir para
a utilizagdo segura e eficaz destes sistemas (ELMORE, 2007).

Diversos testes toxicoldgicos como, por exemplo, os ensaios de viabilidade celular e
clonogénico estdo disponiveis e padronizados para se avaliar a resposta bioldgica a uma substancia
quimica. No entanto, at¢é o momento, ndo existem testes especificos e padronizados para a
avaliacdo da toxicidade de amostras de nanomateriais. Essa dificuldade compromete a comparagao
de resultados e o consenso sobre a toxicidade deles. As respostas dos experimentos de toxicidade
ainda sofrem interferéncias dos tipos de células usadas. Diferentes linhagens celulares possuem
diferentes backgrounds genéticos e contribuem para a resisténcia/tolerancia, sensibilidade e
recuperacdo da viabilidade apds a exposi¢cao aos nanomateriais.

Os mecanismos de cito e genotoxicidade podem ser diversos e de dificil elucidacao. Assim,
aconselha-se 0 uso de uma bateria de testes abrangendo uma vasta gama de mecanismos (geracao
de ROS), mutagdes génicas e cromossdmicas, ciclo celular, apoptose, processo inflamatorio, entre
outros, para a deteccao correta dos efeitos ocasionados pelas amostras. A aplicacdo destes métodos
padronizados para nanomateriais exige, ainda, diversas adapta¢des e precaucdes na interpretagdo
dos resultados. Até o presente momento, parte das controvérsias existentes nos estudos de cito- ¢
genotoxicidade estao associadas, em parte, as dificuldades existentes na avaliagao da efetiva pureza das
amostras e aplicagdo correta dos métodos de purificagdo e/ou de funcionalizagdo dos nanomateriais,
ja que a purificagdo ndo necessariamente torna esses materiais mais toleraveis em sistemas bioldgicos
(OBERDORSTER et al., 2005).

A utilizagdo de catalisadores alternativos sem toxicidade também representa uma estratégia
promissora para a sintese de nanomateriais menos cito- e/ou genotoxicos. A correlagdo entre as
diferentes estruturas e a biocompatibilidade dos nanomateriais € outro fator que merece investigagao

para melhor entendimento dos efeitos adversos destes nanomateriais (PUJATLE et al., 2011).
CONCLUSAO

Pelos resultados desta revisdao, pode-se concluir que os dados existentes sobre toxicidade de

nanomateriais sao ainda limitados e conflitantes e muitos esfor¢os ainda devem ser direcionados a
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este campo. O que se evidencia ¢ a existéncia de diversos graus de riscos para as diferentes amostras
de nanomateriais, sendo que estas dependem das condi¢des de sintese, processamento e dosagens
das amostras. Nesse contexto, a Nanotoxicologia desempenha um papel importante, pois investiga
os efeitos dos nanodispositivos e nanoestruturas em sistemas biologicos. A avaliagdo toxicoldgica de
particulas e fibras em escala nanométrica contribui para uma série de questoes ligadas a utilizagao
de nanomateriais em produtos comerciais. Sendo assim, o entendimento dos mecanismos de cito-
toxicidade de um dado nanomaterial ¢ fundamental para a definicdo de seu impacto na saude e de
estratégias de prote¢do aos consumidores. O efeito da interagdo entre as c€lulas e as nanoparticulas
necessita de um conhecimento mais aprofundado. Até o momento, esta questdo ainda nao foi total-
mente esclarecida, pois muitas descobertas tém sido relatadas na literatura, principalmente com base

em experimentos envolvendo cultura celular.
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