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O objetivo deste trabalho é de vetorizar macromoléculas (drug targeting) em direcdo a um compartimento
especifico, como por exemplo o sistema nervoso central. A distribui¢do das macromoléculas se torna dificil devido as
varias barreiras existentes no organismo impedindo assim a passagem das mesmas. Quando vetorizamos estas
macromoléculas em direcdo ao cérebro, um primeiro obstaculo aparece: a barreira hematoencefalica. Para ultrapassa-la
utilizamos como vetor a transferrina, devido a presenga de receptores nas células dos capilares do cérebro, permitindo
assim o transporte em dire¢do ao tecido cerebral. Como marcador da transferrina, escolhemos uma enzima modelo: a
glicose oxidase, glicoproteina facilmente dosada no plasma e visualizada nos tecidos, devido a sua atividade
enzimatica. Mas um segundo obstaculo aparece: a captura da glicose oxidase pelos macrofagos. Para remediar este
obstaculo tentamos retirar a fragdo glicosidica da enzima. Com isto obtivemos um aumento significativo da meia-vida
plasmatica da glicose oxidase. Fizemos em seguida um estudo farmacocinético e histolégico do complexo glicose
oxidase-transferrina. O estudo farmacocinético do complexo glicose oxidase-transferrina mostrou um aumento ainda
maior da meia vida plasmatica em relagdo a glicose oxidase quando retirada desta molécula a fragdo glicosidica. Nos
estudos histologicos observamos que o complexo glicose oxidase-transferrina se encontrava na periferia do cérebro,
onde chegam os grandes vasos sangiiineos, e ndo no interior das células cerebrais.



