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Objectivos

A terapia fotodinamica para o cancro constitui @nardagem terapéutica que, com
resultados muito promissores, tem dados provasa@patencialidade. No entanto, esta
técnica ainda ndo se impds como alternativa tetmpéde primeira linha na pratica
clinica. A simplicidade do mecanismo de accédo desidalidade esta comprometida
pela necessidade de uma abordagem multidisciptiaea a sua implementacao. Este
trabalho ao nivel da ciéncia basica tem como dbpegtincipal dar mais um contributo
para que esta modalidade tenha maior utilidadecalin

Este trabalho teve como objectivo inicial compavaefeito citotoxico de uma
tetraarilporfirina halogenada com bromo e sua lgiariirina correspondente. Assim,
iniciou-se o trabalho pela sintese das moléculas acestrutura quimica de porfirina
substituidas com grupos hidroxilo e com o grupmdheo bromo, nomeadamente,
5,10,15,20etrakis(2-bromo-3-hidroxifenil)porfirina e a  5,16is(2-bromo-3-
hidroxifenil)porfirina.

De seguida pretendeu-se verificar se estes congptistoaplicabilidade em terapia
fotodinamica. Avaliou-se a capacidade de formagioxigénio singleto e estudou-se a
sua actividade fotodinamica numa linha celular mende adenocarcinoma colo-rectal,
linha celular WiDr (ATCC).

Sendo 0 objectivo principal a caracterizacdo dad@ciptracelular da terapia
fotodin@mica baseada nos sensibilizadores sintitszaverificou-se a existéncia de
diferencas ao nivel da captacdo dos compostos,aalomalizacdo subcelular por
microscopia de fluorescéncia e, com recurso a eitoade fluxo, averiguou-se a
viabilidade celular apGs terapéutica, tendo-sefigado o tipo de morte induzido pelo
tratamento e ainda a existéncia de alterac6esvabdd producdo de espécies reactivas

de oxigeénio.
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Tendo-se comprovado que ambos os sensibilizadodegem morte celulan vitro
foi possivel avaliar o seu efeito em modelo animakim, constituiu outro objectivo
deste trabalho avaliar o efeito do tratamento fo#édicoin vivo. Para isso realizaram-
se estudos em modelo animal de xenotransplant€ldiag tumorais da linha celular
WIDR. Para concluir, apés dollow-up dos animais, os xenotransplantes foram
excisados e procedeu-se a analise histologica éssos e a citometria de fluxo para

avaliacao de viabilidade e alteracdo da produgéacelular de ROS.
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