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RESUMO

O cancer configura-se como uma das principais ameacgas a saude publica global, caracterizando-se nao
apenas por sua elevada taxa de mortalidade, mas também por sua complexidade bioldgica e heterogeneidade
clinica. Essa compreensao ampliada da oncogénese reforca a necessidade de identificar agentes terapéuticos
capazes de modular multiplas vias celulares, com maior seletividade e menor toxicidade sistémica. Nesse
contexto, os produtos naturais tém assumido um protagonismo crescente como fontes de novas entidades
moleculares bioativas. Entre essas moléculas, as vitafisalinas, uma classe de vitaesteroides pertencentes as
lactonas esteroidais, tém demonstrado atividade citotoxica significativa contra diversas linhagens tumorais
humanas. O presente estudo teve como objetivo avaliar a citotoxicidade do agente antitumoral Vitafisalina F
(Vita F) em linhagens celulares tumorais e ndo tumorais. Para isso, foi realizado o ensaio de MTT, que
permite analisar a viabilidade e o estado metabdlico celular por meio de uma reacao colorimétrica baseada
na conversdo do sal 3-(4,5-dimetil-2-tiazol)-2,5-difenil-2-H-brometo de tetrazolio (MTT) em azul de formazan,
catalisada por enzimas mitocondriais presentes apenas em células metabolicamente ativas. Foram utilizadas
as linhagens HEK-293T (epitélio de rim embrionario humano), L929 (fibroblasto murino), HaCaT
(queratindcitos humanos), A549 (adenocarcinoma de pulmao humano), NCI-H460 (carcinoma de pulmao de
grandes células humano) e MRC-5 (fibroblasto pulmonar fetal humano). Os resultados demonstraram que o
composto apresentou inibicao significativa da viabilidade celular em todas as linhagens testadas, com valores
de ICso situados na faixa micromolar. Em células HEK-293T, a Vita F exibiu ICso de 0,74 uM (IC95%:
0,69-0,80); em HaCaT, o valor foi de 0,55 pM (IC95%: 0,52-0,58); e em 1929, a ICso foi de 1,57 pM (IC95%:
1,52-1,63). Esses dados sugerem que a WF apresenta maior poténcia citotdxica sobre células epiteliais
humanas (HaCaT e HEK-293T) em comparacdo as fibroblasticas (1.929). Nas linhagens de pulméao, tumorais e
ndo tumorais, a Vita F apresentou citotoxicidade consistente, também com valores de ICso na faixa
micromolar. Entre as células tumorais, a maior sensibilidade foi observada em A549, com ICso de 2,82 pM
(IC95%: 2,50-3,19), seguida por NCI-H460, que exibiu ICso de 4,00 uM (IC95%: 3,34-4,82). Ja em células néo
tumorais MRC-5, a ICso foi de 3,37 uM (IC95%: 2,94-3,86), valor intermediario entre as duas linhagens
tumorais. Em sintese, os achados sugerem que a Vita F exerce citotoxicidade mais pronunciada em células
tumorais do que em fibroblastos normais, especialmente contra o adenocarcinoma de pulmdao (A549).
Portanto, este estudo reforca o potencial da Vita F como um composto bioativo promissor, capaz de induzir
efeitos citotoxicos consistentes em diferentes linhagens celulares e de modular vias moleculares associadas a
morte celular. Agradego ao Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnolégico (CNPq) pelo
financiamento da pesquisa intitulada Avaliagao do potencial toxicoldgico do agente antitumoral Vitafisalina F,
executada entre 1 setembro de 2024 e 30 de setembro de 2025, por meio do Programa Institucional de
Bolsas de Iniciagdo Cientifica (Pibic) e Tecnoldgica (Pibiti), da Unilab.
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