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BIOPROSPECCAO DE NOVOS QUIMIOTERAPICOS: AVALIACAO DOS EFEITOS
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RESUMO

As neoplasias malignas constituem uma das principais causas de mortalidade mundial, estimulando assim, a
busca por novos compostos com potencial terapéutico de maior seletividade contra células cancerigenas, e
menor toxicidade para tecidos saudaveis. Entre os metabdlitos secundarios de origem vegetal, destacam-se
os vitanolideos, especialmente a Vitaferina A (VTA), que apresenta efeitos citotoxicos, anti-inflamatorios e
quimiopreventivos, embora ainda haja lacunas quanto a sua seguranca em tecidos saudaveis. Assim, este
estudo teve como objetivo investigar as possiveis alteragées morfoldgicas em figado, rim e pulméao de
camundongos submetidos a exposicao a duas concentragées de VTA (5 mg/kg e 10 mg/kg). O experimento foi
conduzido em conformidade com as normas éticas para uso de animais. Para tanto, 20 animais foram
divididos aleatoriamente em quatro grupos: controle (solucdo salina), veiculo (dimetilsulféxido), VTA 5 e VTA
10, tratados por via intraperitoneal em dias alternados, durante 15 dias. Apds eutanasia, os 6rgaos foram
coletados, processados e submetidos a analises histoldgicas por coloracao de Hematoxilina-Eosina, para a
avaliacdo histopatoldgica, e Sudan Black B, para deteccdo de lipofuscina, indicativo de senescéncia celular.
Na analise histopatoldgica foram utilizadas variédveis especificas para cada tecido, quantificadas de acordo
com a intensidade de alteragdo: 1 (alteragGes em grau leve), 2 (alteragbes em grau intermediario), 3
(alteragdes severas) e/ou auséncia de alteragdo. Os marcadores de senescéncia foram quantificados e
analisados estatisticamente por meio de software Image] e SigmaPlot versao 11.0, respectivamente. Como
resultados, evidenciou-se que a VTA promoveu alteragoes teciduais indicativas de toxicidade, variando
conforme a dose e o érgao analisado. No figado, observou-se hemorragia sinusoidal, congestao vascular,
esteatose microvesicular, infiltrado inflamatério e hepatécitos picnéticos e em tumefagdo, sendo os efeitos
esteatose e inflamacao mais intensos na dose de 5 mg/kg. Nos rins, a dose de 5 mg/kg intensificou os danos,
com morte tubular, infiltrado inflamatério e congestdo. Nos pulmdes, o tratamento com VTA 5 mg/kg induziu
hemorragia alveolar e infiltrado inflamatdrio, enquanto na dose de 10 mg/kg foram observadas congestdo,
inflamacao e perda da integridade alveolar, embora de forma mais discreta em comparacao aos demais
orgdos. A anélise do aciimulo de lipofuscina, realizada somente nos rins e na concentracdo de 5 mg/kg, que
apresentaram as maiores alteracdes morfoldgicas, bem como também no controle e veiculo revelou maior
marcacdo, de forma significativa, nos animais tratados com DMSO e VTA 5 mg/kg, indicando possivel indugao
de senescéncia celular. Assim, conclui-se que a Vitaferina A, apesar de ser promissora no combate ao cancer,
demonstrou causar danos, especialmente no figado e nos rins, e ainda, induziu a senescéncia celular. Com
isso, percebe-se a necessidade de investigacoes adicionais, a fim de definir estratégias de administracdo mais
seguras e ampliar a compreensao acerca dos efeitos adversos observados, minimizando os riscos e
promovendo maior qualidade de vida aos pacientes oncoldgicos. Agradego a Fundagao Cearense de Apoio ao
Desenvolvimento Cientifico e Tecnoldgico (Funcap) pelo financiamento desta pesquisa, executadas entre
2024 e 2025, por meio do Programa Institucional de Bolsas de Iniciacdo Cientifica (Pibic) e Tecnoldgica
(Pibiti), da Unilab.
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