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APRESENTACAO

Promovida pelo Diretério Académico de Biomedicina, a XXXI Semana de Biomedicina
da Universidade Federal de Pernambuco (UFPE) ocorreu de 5 a 9 de outubro de 2025, no
campus da instituigdo. Celebrando 31 anos de tradigdo, o evento cientifico foi idealizado
para estudantes de Biomedicina e areas afins, com o objetivo de aprofundar conhecimentos
tedricos e praticos. A programacéo foi estruturada para ampliar as perspectivas sobre a
atuagao biomédica e estimular a integragéo entre os profissionais e futuros atuantes da
area. Para isso, foram oferecidos palestras, minicursos, mesas-redondas e a oportunidade
de submisséo de trabalhos cientificos, distribuidos entre as seguintes areas tematicas: Area
|: Genética, Fisiologia, Farmacologia, Bioquimica, Biologia Molecular e Toxicologia; Area
|l: Biofisica, Radiologia, Bioinformatica, Bioestatistica e Biotecnologia; Area Ill: Aspectos
Morfoldgicos (Anatomia, Histologia e Citologia), Embriologia e Reprodugéo Humana; Area IV:
Patologia, Imunologia/Sorologia, Imunopatologia, Citopatologia e Perfusdo Extracorpoérea;
Area V: Microbiologia, Parasitologia, Micologia e Virologia; Area VI: Biosseguranca, Saude
Coletiva, Analise Ambiental, Analise Bromatoldgica, Auditoria e Gestao de Tecnologias de
Saude, Praticas Integrativas e Complementares em Saude (PICS), Estética e Acupuntura.
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ANALISE DA CORRELAGAO DA EXPRESSAO GENICA ENTRE CD274, JAK2, STAT3
E IL-6 EM CANCERES HPV-ASSOCIADOS

Isabela Duarte de Farias'; Gabriela Vitoria de Araujo'; Gabriel Romulo Parente da
Silva'; Beatriz Eda de Oliveira Isidio'; Isabelle Silva Simodes'; Vanessa Emanuelle
Pereira Santos'; Antonio Carlos de Freitas'

"Laboratério de Estudos Moleculares e Terapia Experimental, Universidade Federal de Pernambuco, Recife,

PE. isabelafarias1811@gamail.com; gabriela.vitoriaa@ufpe.br; gabriel.romulo@ufpe.br; beatriz.eda@ufpe.br;

isabelle.simoes@ufpe.br; vanessa.emanuelle@ufpe.br; antonio.cfreitas@ufpe.br

RESUMO

Introdugao: O papilomavirus humano (HPV) esta associado ao desenvolvimento de diversos
canceres, incluindo os de colo do utero e orofaringeo®. Evidéncias indicam que a proteina
PD-L1 (codificada pelo gene CD274), responsavel por inativar linfécitos, € frequentemente
superexpressa em tumores HPV-associados e pode desempenhar um papel importante
na evasao imunoldgica dessas neoplasias?®. Associado ao mecanismo de evasao, tumores
HPV-associados apresentam estimulo a progressao tumoral, modulando a via JAK2/STAT3
induzida por citocinas como a IL-6". Objetivo: Neste contexto, o objetivo deste trabalho foi
identificar as correlagdes de expressao entre PD-L1 e os genes JAK2, STAT3 e IL-6 utilizando
abordagens in silico. Metodologia: A avaliagao da relagao entre CD274 e genes associados
a via IL-6/JAK2/STAT3, foi realizada através da plataforma GEPIA2, utilizando dados de
RNA-Seq normalizados (log2 TPM) provenientes do The Cancer Genome Atlas (TCGA),
especificamente da coorte de cancer cervical (CESC), composta por 669 pacientes,com
coédigo TCGA tumor Cervical e cancer orofaringeo (HNSC) com 528 pacientes e cédigo
TCGA tumor Head and Neck. O coeficiente de correlagao de Spearman (R) foi calculado
pela plataforma, acompanhado de seu respectivo p-value para avaliacao estatistica.
Resultados: A analise de correlagao revelou diferentes padrées conforme o tipo tumoral.
Em dados de cancer cervical, a correlagcado entre CD274 e IL-6 foi fraca (R = 0,18; p-value
< 0,001), apresentando significancia estatistica, resultado semelhante foi observado entre
CD274 e STAT3 (R =0,2; p =0,00056), por outro lado, a correlagcao entre CD274 e JAK2 foi
forte (R = 0,61) e altamente significativa (p-value = 1.4x10732). Em canceres orofaringeos,
a correlagcao entre CD274 e IL-6 apresentou R = 0,24 e p-value = 3,1x1078, enquanto a
associacao com STAT3 foi levemente inferior (R = 0,17; p = 0,00011), demonstrando alta
significancia estatistica. A maior correlagéo nesse grupo foi observada entre CD274 e JAK2
(R =0,68; p-value=1,7x10"""), indicando uma associagao positiva forte e estatisticamente
significativa. Os resultados indicam que, em ambos os tipos tumorais analisados, CD274
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nao apresenta correlagao significativa com IL-6 ou STAT3, sugerindo que a regulagao de
PD-L1 nesses contextos pode ocorrer de forma independente da expressao direta dessas
moléculas. Esse achado é relevante, pois IL-6 e STAT3 sao frequentemente implicados
na ativagao de vias imunossupressoras, mas neste conjunto de dados nao parecem estar
diretamente associados a expressao de PD-L1 em nivel transcricional. Por outro lado, a
correlagdo consistente e significativa observada entre CD274 e JAK2, forte em cancer
cervical (R =0,61) e ainda mais forte em cancer orofaringeo (R = 0,68) sugere um possivel
papel de JAK2 na regulagdo da expressdao de PD-L1 nesses tumores. Consideragoes
finais: Embora IL-6 e STAT3 n&o tenham se correlacionado significativamente com CD274
neste conjunto amostral, a relacdo com JAK2 aponta para um eixo potencialmente relevante
na regulacao de PD-L1, que pode justificar estudos futuros para esclarecer os mecanismos
envolvidos e seu impacto na resposta imune tumoral.

PALAVRAS-CHAVE: Cancer cervical. Cancer orofaringeo. Papilomavirus Humano.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS:

1. BAI, Jie, et al. “Regulation of PD-1/PD-L1 pathway and resistance to PD-1/PD-L1
blockade.” Oncotarget 8.66 (2017): 110693.

2. ZENG, Jie, et al. “Hsp90 up-regulates PD-L1 to promote HPV-positive cervical cancer
via HER2/PI3K/AKT pathway.” Molecular Medicine 27.1 (2021): 130.

3. ZHANG, Y., Qiu, K., Ren, J. et al. Roles of human papillomavirus in cancers: oncogenic
mechanisms and clinical use. Sig Transduct Target Ther 10, 44 (2025). https://doi.
org/10.1038/s41392-024-02083-w
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AVALIAGAO DA TOXICIDADE AGUDA ORAL DO OLEO ESSENCIAL DAS FOLHAS
DE Myrciria floribunda EM CAMUNDONGOS

Beatriz Estandislau Lins de Carvalho'; Beatriz Meyruze Barros da Fonseca?; Bruna de
Sousa Gomes?; Priscilla Glazielly dos Santos de Moraes*; Wéndeo Kennedy Costa*>

'"Universidade Federal de Pernambuco (UFPE), Recife, PE, beatriz.estandislau@ufpe.br
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RESUMO

Introdugao: Myrciaria floribunda conhecida popularmente como cambui, € nativa daAmeérica
do Sul e Central e ocorre em diversos biomas brasileiros. Seus frutos sdo comestiveis
e utilizados in natura ou em preparacdes, e estudos prévios apontam propriedades
antioxidantes, antimicrobianas e anticancer em diferentes partes da planta "2, Apesar de
seu uso tradicional, ha escassez de dados sobre a seguranga de uso de seu 6leo essencial,
o que é fundamental para respaldar aplicagdes farmacologicas e alimenticias. Objetivo:
Avaliar a toxicidade aguda oral do 6leo essencial das folhas de M. floribunda (MfEO) em
camundongos Swiss albinos, por meio de parametros comportamentais, hematoldgicos,
bioquimicos e histopatoldgicos ®l. Metodologia: Folhas de M. floribunda foram coletadas
em Exu-PE, secas a temperatura ambiente e submetidas a hidrodestilacédo em aparelho tipo
Clevenger por 4h. O éleo obtido foi armazenado a -5 °C até o uso. O estudo foi aprovado pelo
CEUA/UFPE (n° 0069/2020). Fémeas de camundongos Swiss (n=5 por grupo) receberam
MfEO (2.000 mg/kg) ou solucéo salina 0,9% (controle) por via oral, sendo monitoradas por
14 dias segundo protocolo OECD (2001). Foram avaliados comportamento, consumo de
agua e ragao, ganho de massa corporal, parametros hematologicos e bioquimicos, além de
analises macroscopicas e histopatoldgicas de figado, rins, pulmdes e bago . Resultados:
Nao foram observadas alteracbes comportamentais, de consumo alimentar ou hidrico, nem
variagdes significativas de massa corporal entre os grupos (p>0,05). Nao houve mortalidade,
sendo o LD, estimado como >2.000 mg/kg. Os parametros hematoldgicos e bioquimicos
permaneceram dentro dos valores de referéncia, sem diferengas significativas em relagao
ao controle, sugerindo auséncia de efeitos toxicos sobre o sistema hematopoético ou
funcdes hepatica e renal. As analises macroscopicas nao evidenciaram alteragdes em cor,
textura ou dimensdes dos 6rgaos. A histopatologia do figado, rins, pulmdes e bago revelou
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arquitetura preservada, sem sinais de degeneracao, inflamacgéao ou necrose. Consideragoes
finais: Este estudo representa a primeira avaliacédo in vivo da toxicidade aguda do 6leo
essencial de M. floribunda. A administragao oral unica de 2.000 mg/kg de MfEO nao induziu
alteragdes, indicando que, segundo critérios da OECD, a substancia pode ser considerada
segura para uso agudo nesta dose. Estes achados sustentam o potencial do MfEO para
aplicagdes futuras, embora estudos complementares de toxicidade subcrdnica e cronica
sejam necessarios para confirmar sua seguranga a longo prazo.

PALAVRAS-CHAVE: Caatinga. Segurancga de uso. Seguranca Pré-clinica.
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CRIZOTINIB: INIBIGAO DA PROTEINA EML4-ALK NO TRATAMENTO DO CANCER DE
PULMAO DE CELULAS NAO PEQUENAS (CPNPC)
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RESUMO

Introducgéo: Classificado como um dos maiores responsaveis por 6bitos no mundo todo,
o cancer de pulmao apresenta dificuldade no que diz respeito a tratamentos. No entanto,
com o avango das pesquisas genéticas e moleculares, tém sido identificadas alteracées
especificas que contribuem para o desenvolvimento desse tipo de neoplasia (3). Dentre
essas alteragdes, destaca-se a fusdao génica EML4-ALK, caracterizada pela fusdo entre
0 gene da proteina associada a microtubulos de equinodermos (EML4) e o da cinase do
linfoma anaplasico (ALK), havendo uma pequena inversdo dentro do cromossomo 2p,
proporcionando um aumento na capacidade de proliferagao celular (5). Diante da elevada
taxa de mortalidade associada ao cancer de pulméao de células nao pequenas (CPNPC),
€ exposta a importancia do desenvolvimento de novas alternativas terapéuticas para um
melhor desempenho contra a progressao cancerigena. Nesse contexto, o Crizotinib, um
inibidor de tirosina quinase, vem se mostrando uma alternativa promissora ao aumentar
a sobrevida e melhorar a resposta ao tratamento em pacientes acometidos pela doenca.
Objetivo: Analisar o potencial e o nivel de eficacia do bloqueio da expressao da fusao
protéica EML4-ALK por meio do inibidor Crizotinib numa intervencao terapéutica contra
a evolugdo do cancer de pulméo. Metodologia: Este estudo trata-se de uma revisao
integrativa da literatura, com o objetivo de reunir e analisar evidéncias cientificas sobre o
tratamento do cancer de pulméao envolvendo a mutagcdo EML4-ALK. Foram selecionados
artigos publicados entre 2005 e 2025, nos idiomas portugués e inglés, em bases de dados
como PubMed, SciELO e ScienceDirect. Utilizou-se dos descritores “EML4-ALK treatment”
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e “Lung cancer”, combinados com operadores booleanos AND e OR, visando garantir maior
precisao e confiabilidade na selegao dos estudos. Os critérios de inclusdo consideraram
publicagdes com abordagem clinica, molecular ou terapéutica relacionadas ao tema,
enquanto aplicados os critérios de exclusao a duplicatas e estudos fora do escopo da
pesquisa. Resultados: A fusdo EML4-ALK apresenta diversas variantes moleculares. O
reconhecimento dessas variagdes viabilizou o desenvolvimento de terapias-alvo voltadas
a perfis genéticos especificos de CPNPC. Sendo um inibidor molecular, administrado
oralmente, o Crizotinib tem como alvo as tirosinas quinase ALK, ROS1 e MET (2). Ensaios
clinicos comparativos com a quimioterapia convencional revelaram uma taxa de resposta
maior com o uso do inibidor molecular (4). Apesar dos efeitos colaterais observados,
os pacientes apresentaram melhora nos sintomas respiratorios e na qualidade de vida,
aumentando a possibilidade de uso do Crizotinib em primeira linha. Além disso, a presenca
de mutagdes ALK em outros tipos de tumores amplia as perspectivas de aplicagao do farmaco
(1). Consideragoes finais: Apesar de suas limitagdes e efeitos adversos, o Crizotinib
representa um avango relevante no tratamento de tumores com alteragdes genéticas
especificas, como no CPNPC. A continua evolugao das pesquisas genéticas e moleculares
tém possibilitado a descoberta de novas vias terapéuticas, com foco em maior eficacia e
menor toxicidade. Este vasto campo de conhecimento tende a continuar se estendendo, e
a introducéao do Crizotinib no cenario clinico tornou-se um marco nas pesquisas voltadas ao
cancer de pulmao, oferecendo amplas possibilidades de expanséao e inovagao terapéutica.

PALAVRAS-CHAVE: Oncologia. Terapia. Molecular.
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RESUMO

Introducgao: A inflamagao é uma resposta fundamental para combater infecgbes e reparar
tecidos lesionados. Mas, quando ocorre de forma desregulada, o dano causado pode ser
perigoso, lesionando os tecidos ao longo do tempo e gerando disturbios clinicos como
doencas cardiovasculares e neurodegenerativas, obesidade, diabetes e tipos de cancer.
Assim, as espécies vegetais tém contribuido para a descoberta de novas alternativas de
tratamento cada vez mais eficazes e seguras. A Piper aduncum, amplamente encontrada
nas regides tropicais, € conhecida na medicina popular por seus potenciais curativos,
sendo promissor para a farmacologia. Objetivo: Avaliar o potencial antiinflamatério do éleo
essencial das folhas de Piper aduncum (OEPa). Metodologia: As folhas foram coletadas
e 0 oleo essencial obtido por hidrodestilagdo. A caracterizagdo quimica foi realizada por
GC-MS e GC-FID. O estudo antiinflamatério utilizou camundongos machos, segundo
aprovagao do comité de ética da UFPE (n° 121/2024), sendo realizado o edema de pata
induzido por carragenina, dor abdominal induzida por acido acético e febre induzida por
fungos (Saccharomyces cerevisae) como modelo experimental, utilizando o 6leo essencial
(OEPa) nas concentragdes de 50, 100 e 200 mg/kg e divididos em 5 grupos de 5 animais
em cada. O edema foi induzido por carragenina (2%), sendo pré-tratados 1h antes com o
OEPa e indometacina (20 mg/kg). O volume da pata foi mensurado por paquimetro a cada
30min por 2hs apés indugao. Para a antinocicepg¢ao, a dor foi induzida por acido acético via
intraperitoneal em um volume de 0,1 mL/10g (0,8 %), com o OEPa, indometacina (20 mg/kg)
e salina (0,9%) administrados por via oral 1h antes do agente nociceptivo. Apds a injecao
do acido, o numero de contorgdes abdominais foi registrado entre 5 - 15 minutos. Para a
febre, primeiramente foi registrado a temperatura retal dos animais, com a administragao do
levedo de cerveja (Saccharomyces cerevisae, 15% em salina). Apos 18 horas, os animais
estavam com temperatura acima de 38°C, sendo entdo tratados com OEPa, Dipirona (100
mg/kg) e salina (0,9%). Apdés 30 minutos do tratamento da febre, a temperatura foi avaliada
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a cada 1 hora, durante 5 horas. Resultados: Na caracterizagdo quimica foi encontrado
o Dilapiol e (E)-cariofileno como principais componentes. No teste de edema de pata, os
resultados referentes ao OEPa se mostraram préximos do controle positivo, principalmente
em concentragdo mais elevada (200 mg/kg), apresentando variagbes minimas, com o
edema decaindo de forma constante ao longo das horas observadas. Ja para o numero de
contor¢des abdominais o OEPa, em concentragao superior, se mostrou comparavel com
o controle positivo utilizado, reduzindo a dor induzida. Quanto a febre, 0 OEPa também
demonstrou seu potencial antipirético nas concentragdes de 100 e 200 mg/kg, sendo capaz
de suavizar de forma préxima ao controle positivo o sintoma inflamatério sentido ao longo
das horas analisadas (p< 0,05 considerado para os modelos utilizados). Consideragoes
finais: Os resultados encontrados evidenciam o potencial terapéutico do 6leo essencial
das folhas de Piper aduncum, demonstrando seu potencial farmacoldgico e incentivando
pesquisas futuras sobre seus efeitos medicinais.

PALAVRAS-CHAVE: Inflamacgao. Espécies vegetais. Potencial terapéutico.
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RESUMO

INTRODUGAO: O diabetes é caracterizado pelo estado de hiperglicemia seja devido a
uma deficiéncia de produgado da insulina ou uma anomalia em sua funcao®. Esta € uma
das disfungcbes metabdlicas mais comuns em todo mundo, além de ser uma das mais
preocupantes em termos de prognostico e gastos em saude publical®. Ceiba glaziovii,
conhecida como barriguda, € uma planta comum no nordeste brasileiro e pertencente a um
género ja descrito na literatura com propriedades hipoglicemiantes®, porém esta espécie
carece de ter seu potencial de uso no tratamento do diabetes comprovado apesar de ja
ter seu uso popular para tal. OBJETIVO: Investigar o potencial hipoglicemiante de fragao
acetato de etila obtida do extrato etandlico das folhas de C. glaziovii. METODOLOGIA
OU METODOS: A planta foi coletada no municipio de Taquaritinga do Norte- PE e suas
folhas foram separadas, secas e trituradas. Com o pé das folhas foi feita uma extracao
a quente com auxilio de aparelho soxhlet com os solventes hexano seguido de alcool
etilico (etanol). O extrato etandlico bruto foi particionado liquido-liquido com os solventes
cloroférmio, acetato de etila e agua destilada. A particao liquido-liquido resultou em quatro
fragcbes distintas de separagao por afinidade ao solvente e densidade destes (duas destas
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formaram-se no acetato de etila). A primeira fracdo do acetato de etila foi a escolhida devido
a seus resultados mais promissores em testes preliminares. Com esta fragao foram feitas
as quantificagdes de compostos fendlicos por métodos colorimétricos? que usam principios
de reacdo com as solugdes de Folin-Ciocalteu, carbonato de sddio e cloreto de aluminiot'.
As curvas padroes foram feitas com acido galico, tanico e quercetina, respectivamente.
Com esta fragao foi feito ainda o teste de tolerancia oral a glicose (TTOG), no qual uma
solucéo de glicose foi administrada aos camundongos (CEUA UFPE n°0087/2021) por via
oral (p.o.) e logo em seguida o extrato foi administrado (200uL, v.0) e glicemia foi medida
por glicdbmetro nos tempos 0, 15, 30, 60 e 90 minutos. Também foi realizada uma dosagem
basal de glicose antes da ingestao da solugao de glicose. RESULTADOS: A primeira fragao
de acetato de etila teve um rendimento de 8,7%, uma quantidade de fendis de 157,14
MgEAG/mg, taninos de 124,14 ygEAT/mg e flavonoides de 80,56 ngEQ/mg. Apesar de um
rendimento ndo tao expressivo, esta fragcdo demonstrou uma das melhores quantificagcoes
de compostos fendlicos. No TTGO, a fragao reduziu a glicemia (mg/dL) em 37,74% entre os
tempos de 15 minutos (pico hiperglicEmico, 265mg/dL) e 90 minutos (retorno a glicemia basal,
165 mg/dL) reduzindo consideravelmente a glicemia a valores basais. CONSIDERAGOES
FINAIS: A fracdo de extrato etandlico de C. glaziovii demonstrou atividade hipoglicemiante
significativa avaliada através do TTGO e importante fonte de metabdlitos secundarios
com funcgao antioxidante o que em combinagao pode ajudar a explicar seu uso popular no
tratamento do diabetes. Testes futuros seréo realizados para avaliar a seguranga de seu
uso bem como teste que elucidem melhor seu mecanismo hipoglicemiante.

PALAVRAS-CHAVE: Barriguda. Antidiabético. Fendis.
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RESUMO

Introdugéo: A COVID-19, causada pelo virus SARS-CoV-2, foi uma das maiores crises
sanitarias recentes, com impactos sociais, econdmicos e principalmente na saude
publical’. Pacientes com comorbidades pré-existentes demonstraram ser mais vulneraveis
a complicagdes graves e obito. Entre as condigbes mais associadas ao agravamento estao
cardiopatias, diabetes, hipertensdo e doencas respiratdrias crénicas, que aumentam a
suscetibilidade a respostas inflamatérias exacerbadas/?. Nesse contexto, compreender a
relacdo entre comorbidades e mortalidade é essencial para subsidiar politicas publicas e
estratégias de saude direcionadas. Objetivo: Investigar a probabilidade e a correlagédo de
obitos por COVID-19 em pacientes com comorbidades no estado de Sao Paulo entre 2020 e
2022, utilizando modelagens estatisticas paraidentificar quais condigbes apresentaram maior
influéncia na mortalidade. Metodologia: Para a modelagem foram analisados 1.139.272
casos confirmados de COVID-19 no estado de S&do Paulo entre os anos de 2020 e 2022. A
variavel dependente considerada foi 6bito, e como variaveis independentes foram incluidas
as comorbidades mais frequentes (asma, diabetes, cardiopatia, doengas hematoldgicas,
hepaticas, neuroldgicas, renais, imunodepressao, obesidade e pneumopatias), além da
idade como fator de controle de viés estatistico. Empregaram-se dois métodos estatisticos
para realizar as regressdes o Modelo Logit para estimar a probabilidade de ébito a partir
da presenga de comorbidades e o Propensity Score Matching (PSM) utilizado para
reduzir o viés relacionado a idade, por meio do emparelhamento de individuos com e sem
comorbidades semelhantes nesse aspecto. Resultados: Os resultados da regressao do
modelo Logit demonstraram forte associagdo entre a maioria das comorbidades e maior
probabilidade de obito por COVID-19. Cardiopatias, doengas neuroldgicas, renais e
hepaticas apresentaram coeficientes positivos e estatisticamente significativos, reforgando
o maior risco de morte nesses gruposi#. A asma, entretanto, mostrou correlagéo negativa
com mortalidade em todos os anos analisados. Essa relacdo pode ser atribuida a resposta
imunoldgica diferenciada de pacientes asmaticos e a menor expressdao dos receptores
ACE2, fundamentais para a entrada do virus nas células humanasl. Ja no modelo PSM, os
resultados foram consistentes com os encontrados no Logit. A asma manteve a correlagao
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negativa com Obitos, enquanto as demais comorbidades confirmaram associagao
positiva. Apenas obesidade e doenca hematolégica ndo apresentaram significancia
estatistica, possivelmente devido o baixo numero de observagdes nessas categorias apds
emparelhamento. Em termos probabilisticos, pacientes sem comorbidades apresentaram
baixa chance de 6bito, enquanto condigbes como doenga neurolégica (65% em média), renal
(63,9% em média) e pneumopatia (62,62% em média) mostraram elevadas probabilidades
de mortalidade. Consideragées finais: O estudo evidenciou que as comorbidades
desempenharam um papel determinante no aumento da mortalidade por COVID-19. O
uso dos modelos permitiu identificar padrdes consistentes e reduzir vieses relacionados a
idade, reforgcando a confiabilidade dos achados. Ja a associagédo negativa da asma com os
Obitos destacou-se como um resultado singular e relevante para futuras investigacoes. Os
resultados reforgam a importancia de estratégias de prevencao e monitoramento voltadas
especialmente a pessoas com comorbidades cronicas.
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RESUMO

Introdugao: Materiais hibridos destacam-se por combinar componentes organicos e
inorganicos, gerando materiais com caracteristicas atrativas. Esse destaque ocorre
porque a associacdo dessas substancias resulta em estruturas multifuncionais, com
desempenho superior aos componentes isolados. Atualmente, com a crescente relevancia
na sustentabilidade ambiental, houve um aumento em pesquisas com polimeros naturais.
(1121 Nesse contexto, a celulose bacteriana (CB) tem atraido interesse significativo devido
a sua biodegradabilidade, alta area de superficie especifica, hidrofilicidade e estrutura
nanofibrilar livre de impurezas, eliminando a necessidade de processamento adicional.®! J&a
as nanoparticulas magnéticas (mNPs) de oxido de ferro, especialmente a magnetita (Fe,O,),
oferecem vantagens como superparamagnetismo, possibilidade de receber revestimento
biocompativel, elevada area de superficie e cinética de adsorcdo.! Assim, investigar
rotas de sintese e caracterizagao dessas estruturas hibridas pode ser fundamental para o
desenvolvimento de novos materiais ou aprimoramento de propriedades. Objetivo: Avaliar
a eficiéncia da incorporagao de mNPS de magnetita em CB para obtengao de um sistema
inteligente aplicavel na nanobiotecnologia. Metodologia: As membranas de CB foram
trituradas para otimizar a dispersao das fibras na matriz. Em seguida, a CB foi tratada
com polihidroxibutirato (PHB) para reforgco mecénico, obtendo-se CB-PHB. Posteriormente,
nanoparticulas magnéticas de magnetita foram sintetizadas por coprecipitacao alcalina de
ions de ferro (I1) e (Ill), resultando em ferrofluido (suspensdo magnética)®. Para a preparagao
do material hibrido, o ferrofluido foi incorporado ao compdésito CB-PHB sob agitagao e
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aquecimento, formando o filme magnético (MCB-PHB), posteriormente seco em estufa. Por
fim, os filmes obtidos foram caracterizados para avaliar a sintese do material. Resultados:
O filme mCB-PHB apresentou elevada integridade estrutural, com superficie lisa, uniforme e
coloragdo marrom-escura, indicando distribuicdo homogénea dos constituintes. A resposta
magnética do filme mCB-PHB foi eficiente, ja que apds o contato com o ima foi observada
uma atragao instantanea do material. Ainda, a incorporagdo das mNPs foi validada por
microscopia eletrébnica de varredura (MEV), enquanto andlises de FTIR confirmaram a
presenca das interagdes quimicas caracteristicas, e por fim a difratometria de raios X (DRX)
evidenciou os picos cristalinos tipicos dos componentes do material hibrido. Consideragoes
finais: A matriz magnética mCB-PHB desenvolvida apresentou estrutura homogénea,
boa integridade mecanica e resposta magnética imediata. As analises de FTIR e DRX
confirmaram, respectivamente, a formagao de interacbes quimicas na matriz hibrida e a
presenca dos picos cristalinos da magnetita, consolidando os resultados de MEV quanto a
eficiente incorporacdo das mNPs. Assim, a metodologia empregada mostrou-se eficaz na
obtencao de um filme magnético estavel, com potencial para aplicagées biotecnoldgicas.
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RESUMO

Introdugado: A leucemia mieloide aguda (LMA) é uma neoplasia maligna heterogénea,
caracterizada por mutagdes que levam a diferenciagao anormal de células progenitoras
mieloides (blastos). Apesar dos avangos terapéuticos, a maioria dos pacientes apresenta
doenca recidivante/refrataria (R/R), o que refor¢ca a necessidade de métodos direcionados,
como a combinagao da gilteritinib mais venetoclax. O gene que codifica um receptor de
tirosina quinase 3 (FLT3) é o gene mais comumente mutado na LMA, estando presente em
cerca de 20% a 25% dos casos recém-diagnosticados. O gilteritinib € um inibidor potente
de FLT3, ativo contra mutagdes selvagens, enquanto o venetoclax € um inibidor da proteina
antiapoptotica BCL-2. Essa associagao tem mostrado avancos significativos, proporcionando
maiores taxas de remissao completa e melhor sobrevida quando comparada a combinagao
de venetoclax com azacitidina em pacientes com mutagdo de FLT3. Objetivo: Avaliar os
efeitos da combinagéo venetoclax + gilteritinib em pacientes com mutagdo R/R FLT3 na
LMA, por meio de uma revisao sistematica da literatura. Metodologia: Foram utilizados
os termos de buscas “leukemia myeloid acute” AND “mutation FLT3” AND “therapeutic”.
A selecéao de artigos foi realizada em bancos de dados, como: PubMed, Scielo e Science
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Direct, considerando artigos publicados entre 2020 e 2025, nos idiomas inglés e portugués,
disponiveis na integra em texto completo e selecionando artigos classificados como ensaios
clinicos. Resultados: Do total de nove artigos encontrados, apenas dois foram selecionados
conforme os critérios de inclusédo e exclusao pré-estabelecidos.

Foram analisados 52 pacientes, incluindo casos com mutagéo FLT3 recém-diagnosticada
e inelegiveis para quimioterapia intensiva, considerados da linha de frente (n=30) e
pacientes com mutacdo FLT3 recidivada/refrataria (n=22). Na coorte da linha de frente,
a idade mediana foi de 71 anos e 73% dos pacientes tinham uma mutacéo de duplicagao
em tandem interna (ITD) do gene FLT3. A taxa combinada de remissdo completa (RC)
com recuperagao hematologica incompleta (RCi) foi de 96% (RC, 90%; RCi, 6%). Com
um acompanhamento mediano de 19,3 meses, a sobrevida livre de recidiva (SLR) e a
sobrevida global (SG) medianas ndo foram atingidas e as taxas de SLR e SG em 18 meses
sao de 71% e 72%, respectivamente. Na coorte com recidiva/refrataria, a taxa de RC/RCi
foi de 27%, e nove pacientes adicionais (41%) alcangaram um estado livre de leucemia
morfoldgica. Os eventos adversos ndo hematoldgicos de grau 3 ou superior mais comuns
foram infecgdo (62%) e neutropenia febril (38%), que foram mais frequentes na coorte
com recidiva/refrataria. Consideragoes finais: Portanto, a combinagcdo de venetoclax e
gilteritinib representa uma estratégia terapéutica promissora e eficaz para pacientes com
LMA R/R, resultando em altas taxas de RC/RCi, respostas moleculares profundas de FLT3
e sobrevida encorajadora em casos de LMA com mutacdo de FLT3 recém-diagnosticada.
A definicdo de dosagem adequada é essencial para evitar mielossupressao excessiva e
otimizar os resultados clinicos.

PALAVRAS-CHAVE: Leucemia mieloide aguda. Terapia aplicada. Tirosina quinase.
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RESUMO

Introdugao: Aleishmaniose, € uma doenca tropical negligenciada causada por protozoarios
do género Leishmania e transmitida por flebotomineos, apresenta formas clinicas cutanea,
mucocutanea e visceral. O tratamento da doenga em gestantes envolve maior complexidade,
possibilitando um risco potencial de transmissao vertical e os efeitos adversos materno-
fetais. A incidéncia de casos durante a gravidez é rara em paises desenvolvidos, mas
subnotificados em regides endémicas !". O tratamento seguro ainda é desafiador, pois
muitos farmacos de primeira linha carecem de evidéncias robustas quanto a seguranga
na gestacdo, apesar da escassez de estudos que confirmem sua total seguranca a
Anfotericina B lipossomal (L-AmB) é a op¢ao mais recomendada nestes casos?. Objetivo:
Abordar as evidéncias atuais sobre a segurancga e eficacia do tratamento da Leishmaniose
Visceral (LV) durante a gestagcdo, com enfoque na identificagdo de lacunas no manejo
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terapéutico, estratégias terapéuticas e transmissado vertical. Metodologia: Realizou-se
pesquisa bibliografica, utilizando bases de dados como PubMed, SciELO e PLOS. A busca
foi conduzida com os descritores “leishmaniasis in pregnancy”, “leishmaniasis treatment’,
“vertical transmission leishmania’. Foram incluidos estudos originais, revisdes sistematicas
e relatos de casos que abordassem o manejo da leishmaniose na gestacéo, publicados
nos ultimos cinco anos, em portugués e inglés, com relevancia cientifica, informacdes
claras sobre tratamento, desfechos materno-fetais e seguranca dos farmacos utilizados.
Resultados: O tratamento da LV na gestacéo é restrito a poucos farmacos devido ao risco
de toxicidade fetal. A L-AmB apresenta o melhor perfil de seguranga, sendo recomendada
pela Organizagcdo Mundial de Saude “. Estudos apontam menores taxas de mortalidade
materna (2,3%) e aborto espontaneo (2,8%) comparado aos antimoniais pentavalentes
(4,5% e 27,3%, respectivamente) “2. Além disso, a L-AmB possui baixa nefrotoxicidade e
auséncia de efeitos teratogénicos relatados. Entretanto, seu elevado custo limita o acesso
em regides endémicas de baixa renda, onde os antimoniais pentavalentes (antimoniato de
meglumina e estibogluconato de sédio) continuam sendo a primeira escolha terapéutica.
Essa substituicao, embora economicamente viavel, relaciona-se a mais falhas terapéuticas,
resisténcia parasitaria e efeitos adversos graves, como abortos espontaneos e natimortos.
Além disso, o uso de miltefosina, embora eficaz em outras populagdes, é contraindicado
na gestacao devido a sua comprovada teratogenicidade em modelos animais®. Persistem
lacunas significativas no manejo terapéutico durante a gestagao, como escassez de ensaios
clinicos e protocolos padronizados. Novas tecnologias, como formulagdes lipossomais
avancgadas e sistemas de liberagao por nanotecnologia, mostram potencial de maior eficacia
e reducao de efeitos adversos, contudo ndo foram avaliadas em gestantes®. Consideragoes
finais: A seguranca do tratamento da leishmaniose na gestacdo permanece marcada
por incertezas, atualmente, ndo existe registro abrangente sobre exposicdo a farmacos
antileishmaniais durante o periodo gestacional, exceto a miltefosina. Nesse contexto, a
plataforma do Observatério de Dados de Doencgas Infecciosas (IDDO), que integra dados
individuais de estudos clinicos de LV, representa um recurso promissor para investigar a
interacao entre hospedeiro, parasita e farmaco em gestantes [. Ainda assim, a auséncia
de diretrizes sobre dose, farmacocinética e transmissao vertical reforca a necessidade de
estudos clinicos, incluindo gestantes, para garantir terapias seguras e eficazes.

PALAVRAS-CHAVES: Anfotericina B lipossomal. Embriotoxicidade. Farmacocinética.
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RESUMO

Introdugao: O cancer cervical € um tumor maligno que se desenvolve a partir de alteracoes
celulares no epitélio do colo do utero. O diagndstico ocorre através do exame citopatolégico
de Papanicolau, o método de rastreio utilizado para detectar lesdes precursoras, além de
identificar alteragbes benignas e inflamatérias!? Esse cancer € comumente associado a
infeccdo pelo Papilomavirus Humano (HPV), transmitido por via sexual, onde a infecgao
persistente por tipos oncogénicos, especialmente o 16 e o 18, pode levar ao seu
desenvolvimentol® Desse modo, o entendimento das alteragdes citolégicas é fundamental
para estabelecer um diagnostico preciso e evitar a evolugdo para neoplasia invasiva.
Objetivo: Relatar a experiéncia pratica no estagio supervisionado, destacando aimportancia
da técnica correta da coleta do material para Papanicolau e o reconhecimento das alteragbes
citolégicas para prevengao do cancer cervical. Relato de experiéncia: O estagio foirealizado
no Laboratério de Pesquisas Citolégicas e Moleculares (LPCM) da UFPE. No decorrer da
rotina, para a coleta do material, as atividades consistem no acolhimento da paciente e sua
anamnese, adquirindo as informag¢des necessarias para o arquivo e preparag¢ao da lamina.
Na coleta, apds a insergao do espéculo para visualizagao do colo do utero, é utilizado uma
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escova endocervical para coleta das células da endocérvice e uma espatula de Ayre para
a coleta das células da ectocérvice, sendo repassado o material coletado diretamente em
ldamina para microscopia e aplicado o spray fixador para a preservagao desse material. Em
seguida, foi feita a coloragao de Papanicolau, onde ha trés corantes principais: Hematoxilina,
Orange G e EA. Essa etapa é realizada para destacar a morfologia das células e diferencia-
las, facilitando na identificagao de alteracbes no momento da analise microscépica. Dessa
forma, foi possivel compreender que na coleta, € importante manter uma comunicagao
clara com a paciente, para manté-la acolhida e confortavel. Além disso, embora nao seja
um procedimento demorado, se exige um cuidado adequado para garantir a integridade do
material. Na coloragao, € essencial ter atengdo no tempo da exposi¢ao da lamina em cada
corante, pois, fazer da maneira correta, a torna satisfatéria para leitura. Diante disso, as
competéncias técnicas foram aprimoradas ao transferir o material coletado para a lamina,
no processo da coloragao e na postura ética diante da paciente, com uma escuta ativa e
empatica favorecendo a adesdo do exame. Essa experiéncia ampliou a concepgao de que
0 exame vai para além da técnica, onde acarreta um momento de cuidado integral e escuta
com mulheres de diferentes realidades. Consideragdes finais: Por meio da experiéncia
desse estagio, houve um desenvolvimento pratico diante do processo descrito, colaborando
para o conhecimento aprofundado do Papanicolau. Assim, € fundamental ressaltar esse
exame como principal estratégia de rastreio das lesdes cervicais avangadas, investindo em
educagao em saude para a detecgao precoce e estratégias que visem a comunicagao para
populagdes de baixa escolaridade e menos favorecidas socioeconomicamente.

PALAVRAS-CHAVE: Teste de Papanicolaou. Detecgao precoce de cancer. Anamnese.
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RESUMO

Introdugéao: O virus da imunodeficiéncia humana (HIV) permanece um grande desafio a
saude global. A terapia antirretroviral (TARV) transformou a infecgdo em condig&o cronica
ao suprimir a replicagao viral, mas ndo promove cura, pois o virus persiste em estado
latente em células T CD4" de longa duragao, podendo ser reativado com a interrupgao do
tratamento. O controle duradouro do HIV sem TARV parece depender da potente atividade
de células T CD8*, como observado em controladores de elite. Contudo, a infecgdo é
marcada pela exaustdo imunoldgica, associada ao aumento da expressédo de checkpoints
imunologicos receptores que equilibram ativagdo e autoimunidade, modulando a qualidade
e a duracdo da resposta efetora das células T. Objetivo: O presente estudo teve como
objetivo revisar os principais mecanismos imunologicos pelos quais os “checkpoints
inhibitors” atuam na reativacédo de células T exauridas, bem como seu potencial impacto
na redugao dos reservatorios latentes de HIV. Metodologia: Foi realizada uma revisao
integrativa de estudos pré-clinicos publicados entre 2019 e 2023, que investigaram
0s mecanismos imunologicos do “checkpoint inhibitors” na restauragdo da imunidade
e reducao da laténcia do HIV. A busca foi feita nas bases PubMed e SciELO, com os
descritores: “Immune Checkpoint Inhibitors” AND “checkpoint blockade” AND “HIV latency”
e seus correspondentes em portugués. Incluiram-se artigos originais pré-clinicos em
portugués e inglés, e excluiram-se revisdes, estudos clinicos, duplicados e trabalhos com
outros microrganismos. Resultados: Apos a triagem, foram selecionados 3 estudos pré-
clinicos, sendo um ex vivo de HIV e dois in vivo de Virus da Imunodeficiéncia Simia (SIV).
Evidéncias indicam que a inibicao de checkpoints, especialmente PD-1, receptor inibitério
associado a exaustdo de células T, e CTLA-4, molécula reguladora que limita a ativagao
linfocitaria, pode restaurar a imunidade antiviral e reduzir a laténcia viral. Em modelo
ex vivo com células CD4* de individuos em TARV, mostraram que o bloqueio de PD-1
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remove o freio, sobre a sinalizagcado da via de ativagao imunoldgica dos linfocitos T (TCR/
NF-kB), promovendo reativagdo do HIV latente, potencializada por agentes reversores
de laténcia (LRAs) sem hiperativacado global. Em modelo in vivo de SIV, observaram que
a dupla inibicdo PD-1+ CTLA-4 induziu reativacao viral e reducao do DNA integrado em
linfonodos, embora sem controle duradouro ap6s interrupgao da TARV. identificaram que
células CD4* de memoria CTLA-47/PD-1" constituem reservatorios criticos de SIV. Esses
achados sustentam o racional de usar “checkpoint inhibitors”, isoladamente ou combinados,
para reversao da laténcia e restauragao imunoldgica, integrando estratégias de “shock and
kill’ no HIV. Consideragdes finais: Conclui-se que os “checkpoint inhibitors” restauram
células T exauridas, promovem reversao da laténcia do HIV, e refor¢ca a imunidade antiviral,
oferecendo potencial terapéutico para diminuicdo do reservatorio viral.

PALAVRAS-CHAVE: Antirretroviral. Imunodeficiéncia. Células T.
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RESUMO

Introducgao: A Leishmaniose Cutanea (LC) é uma doenga infecciosa transmitida atraveés
da picada de flebotomineos, acometendo a pele e mucosas do individuo. A LC é causada
por diversas espécies do género Leishmania incluindo, no Brasil, a Leishmania braziliensis,
L. guyanensis, L. shawi, L. naiffi e L. amazonenses Pl. A Leishmania pode persistir nas
células do hospedeiro influenciando o sistema imunoldgico de diversas maneiras, com
imunossupressao e alteragdo dos padrbes de quimiocinas, estando diversas células
imunoldgicas envolvidas no desfecho clinico ©. A compreensdo dos mecanismos
imunologicos € importante para entendimento e determinagdo do prognostico da doenga.
Objetivo: Revisar os fatores de risco relacionados a evolugéo da Leishmaniose cuténea
quanto a resposta imunoldgica e producao de citocinas. Metodologia: Este trabalho foi
realizado por meio de uma revisao sistematica através dos bancos de dados Web of Science,
Science Direct e PubMed utilizando os descritores “Immunity”, “Leishmaniasis, Cutaneous”
e “Risk Factors”, definidos a partir do DecS (Descritores em Ciéncia da Saude). Foram
incluidos artigos originais publicados com acesso aberto no periodo entre 2002 e 2025,
publicados em portugués ou inglés. Foram excluidos da analise artigos de revisao, com foco
epidemioldgico e que abordavam fatores de risco n&o relacionados a resposta imunologica
do individuo frente a infecgédo pela Leishmania. Artigos encontrados em mais de uma base
de dados foram considerados em apenas uma delas. Resultado: Durante a sele¢cao do
processo, um total de 4.002 artigos foram identificados: 17 no Web of Science, 3930 no
Science Direct e 55 no PubMed. Aplicando-se os critérios de inclusao e exclusdo descritos,
10 artigos foram selecionados para avaliacdo neste estudo. Todos os artigos analisados
relataram como favoraveis a presenca de citocinas INF-y, TNF-a e IL-12 com ativacao de
resposta do tipo Th1, sugerindo uma resposta mais eficiente no combate a infeccéo pela
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Leishmania. Em contrapartida, citocinas como IL-3, IL-10, IL-17 e TGF-3 estao relacionadas
com a progressao desfavoravel da infecgdo e sintomatologia da doenga em situagdes de
desregulacdo metabdlica, como desnutricdo e obesidade !'' 2 % 4, Estas caracteristicas
metabdlicas individuais sédo relatadas nos estudos com influéncia direta sobre o padrao
de reposta imune, onde a deficiéncia nutricional compromete a modulagéo de células T
favorecendo manifestagdes clinicas mais graves, por enfraquecer as repostas imunoldgicas
e aumentar a producgéo de prostaglandinas anti-inflamatdérias 1. Em camundongos obesos,
o aumento de ulceras e maior carga parasitaria foram relacionados a resposta Th17
com superproducéao de IL-17, o que contribuiu para uma resposta microbicida inferior de
macroéfagos . Adicionalmente, enzimas citotoxicas produzidas por células TCD8+ e NK
desempenham papel importante no combate a infecgao pela Leishmania Bl. O equilibrio da
producao de citocinas para o combate mais eficiente da doenga € um ponto de convergéncia
importante relatada entre os estudos. Consideragoes finais: Com a analise dos estudos é
possivel concluir que a progresséao da leishmaniose depende do equilibrio entre citocinas,
mediadores inflamatdrios e das condi¢des metabdlicas do hospedeiro, sendo a sindrome
metabdlica e desnutricdo importantes fatores de risco para a progressédo desfavoravel da
doenca.
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RESUMO

Introdugao: O virus linfotrépico de células T humanas tipo 1 (HTLV-1) é endémico em
diversas regides do Brasil, com maior prevaléncia em Salvador (BA) e na regiao Norte (1).
A infecgdo pelo Strongyloides stercoralis também apresenta ampla distribuicdo em areas
tropicais, sendo relevante causa de morbidade, sobretudo em individuos imunossuprimidos
(2). A coinfecgao por HTLV-1 e S. stercoralis tem importancia clinica crescente: estudos
indicam que pacientes coinfectados apresentam maior risco de formas graves da doencga,
maior chance de recorréncia e necessidade de esquemas terapéuticos prolongados (1,5).
Revisbes recentes mostram que a prevaléncia de coinfeccdo em areas endémicas brasileiras
varia de 2% a 10%, destacando a sobreposicéo geografica das duas infecgdes (5). Além
disso, alteragdes imunoldgicas associadas ao HTLV-1, como predominio da resposta Th1,
comprometem a agao de eosindfilos e IgE contra o parasito (2), dificultando o controle
da parasitose e aumentando o risco de disseminagao (1). Objetivo: Analisar a relagao
entre HTLV-1 e S. stercoralis no contexto brasileiro, abordando aspectos epidemioldgicos,
clinicos, diagnosticos e terapéuticos da coinfecgdo. Metodologia: Foi realizada revisao
de literatura em PubMed, SciELO e Google Scholar (2010-2025), com os descritores:
HTLV-1, Strongyloides stercoralis, coinfeccao e Brasil. Foram incluidos artigos originais,
revisdes sistematicas e estudos epidemiolégicos que abordassem a interagdo entre os
dois patégenos no contexto brasileiro. Critérios de inclusdo: publicagdes em portugués ou
inglés com dados sobre epidemiologia, manifesta¢des clinicas, diagndstico ou tratamento
da coinfecgao. Critérios de exclusdo: estudos sem dados especificos sobre HTLV-1 ou S.
stercoralis, revisbes nao sistematicas ou relatos de caso isolados. Inicialmente, 47 artigos
foram identificados; apds triagem, 5 artigos atenderam aos critérios e foram utilizados neste
resumo. Resultados: A prevaléncia de coinfeccdo € mais elevada em areas endémicas do
Brasil, especialmente entre individuos com exposigao familiar ou comunitaria préxima (4,5).
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Pacientes com HTLV-1 apresentam maior ocorréncia de S. stercoralis, formas disseminadas
da doenca e falha terapéutica mais frequente (1,4). Alteragdes imunolégicas associadas ao
HTLV-1, como predominio da resposta Th1, prejudicam a eficacia da defesa mediada por
eosindfilos e IgE, favorecendo a manutengao da parasitemia (2). Revisdes sistematicas
mostram que coinfectados apresentam risco significativamente maior de complicagdes
clinicas e recorréncia apés o tratamento padrao com ivermectina (5). Técnicas moleculares,
especialmente PCR, apresentam sensibilidade superior a sorologia e a parasitologia
convencional na deteccdo de S. stercoralis em coinfectados (3). Estudos indicam que
0 manejo clinico desses pacientes deve incluir monitoramento prolongado e esquemas
terapéuticos adaptados, considerando maior risco de falhaterapéutica (1,5). Consideragoes
finais: A coinfeccdo HTLV-1/ S. stercoralis representa um desafio clinico crescente no Brasil
devido a sobreposi¢cao endémica e as alteragdes imunoldgicas que dificultam o controle da
parasitose. O maior risco de estrongiloidiase grave, a recorréncia frequente e a menor
eficacia do tratamento reforcam a necessidade de estratégias de triagem, diagndstico
molecular e protocolos terapéuticos diferenciados. Politicas publicas de vigilancia e manejo
integrado sao essenciais para reduzir complicagdes e melhorar o prognostico de pacientes
coinfectados. A utilizacdo de técnicas moleculares, 0 acompanhamento clinico prolongado
e a conscientizagao de profissionais de saude sobre a coinfecgao podem contribuir para a
deteccao precoce e o tratamento eficaz.
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RESUMO

Introdugao: O cancer do colo do utero (CCU) caracteriza-se pela proliferagdo exacerbada
de células da regido da cérvix uterina, geralmente associada a infecgdo por tipos
oncogeénicos do papilomavirus humano (HPV) . E um dos canceres mais prevalentes
entre as mulheres globalmente. A prevencdo e detecgdo precoce incluem a vacina
contra o HPV, o uso de preservativos e o exame Papanicolau, medidas essenciais para
a eliminagédo da doenga segundo a OMS . Em 2023, o Ministério da Saude implantou,
em Pernambuco (PE), o projeto-piloto “Estratégia Nacional de Controle e Eliminacdo do
Cancer Cervical”, incorporando a detecgdo do HPV por exame molecular no SUS Bl. O
Monitoramento da evolug¢ao epidemioldgica da doenga, no estado e nacionalmente, permite
aprimorar estratégias e politicas publicas para alcangar o controle deste cancer no Brasil.
Objetivo: Analisar e comparar as taxas de incidéncia e mortalidade por CCU em PE e
no Brasil entre 2020 e 2024. Metodologia: Os dados de incidéncia foram coletados na
plataforma Tabnet/DATASUS (“Painel Oncologia Brasil”) ¥, enquanto os de mortalidade
foram extraidos do Sistema de Informagdes sobre Mortalidade . A abrangéncia geografica
escolhida foi o estado de PE e o Brasil, no periodo de 2020 a 2024. As taxas de ambas
as medidas foram calculadas para 100.000 habitantes. Resultados: No estado, as taxas
de mortalidade por CCU oscilaram, com o menor valor em 2020 (3,37) e o maior em 2022
(4,43). Essas flutuagdes podem estar associadas as dificuldades do acesso ao diagnostico
e tratamento, possivelmente agravados pela pandemia de COVID-19, que impactou os
servigos de saude, e a instabilidade nas politicas publicas das regides. Em contraste, as
taxas nacionais mostraram-se mais estaveis, 3,12 (2020) a 3,21 (2024), com leve aumento
em 2022 (3,43). Essa estabilidade pode indicar maior efetividade de acesso as politicas
publicas em algumas regides com melhor infraestrutura, mas evidencia disparidades
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regionais significativas. Neste mesmo periodo a incidéncia no estado foi superior a meédia
nacional, com pico em 2022 (12,47) e reducao em 2024 (8,05), possivelmente relacionado
ao projeto iniciado em 2023. No Brasil, a incidéncia aumentou 9,72% de 2020 (8,52) a
2023 (10,54), mostrando um paradoxo, em que mesmo diante das restricdes da pandemia,
houve aumento significativo das taxas. Paralelamente, a cobertura vacinal contra o HPV
permaneceu <88% em 2021 e 2022, abaixo da meta de 90% para meninos e meninas de 9
a 14 anos. Em 2024, observou-se queda (9,35), possivelmente refletindo o impacto inicial de
estratégias preventivas, como a incorporagao de testes moleculares em algumas regides.
Consideragoes finais: Pernambuco apresentou taxas de incidéncia e mortalidade por CCU
superiores a meédia nacional, refletindo desigualdades regionais no acesso a prevengéo e
tratamento. Entretanto, a reduc¢do da incidéncia em 2024, apos o inicio do projeto piloto,
sugere impacto positivo de politicas publicas e propagandas mais consistentes. Fortalecer
a vacinagéao contra o HPV, ampliar o diagndstico precoce e promover equidade no acesso
aos servigos de saude sao acdes fundamentais para o controle efetivo da doenga no Brasil.
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RESUMO

Introdugao: O cancer constitui um dos principais problemas de saude publica mundial,
sendo responsavel por cerca de 9,6 milhdes de mortes anuais, o que corresponde a um
em cada seis oObitos!". No Brasil, estima-se a ocorréncia de aproximadamente 704 mil
novos casos no periodo de 2023 a 20252, A resisténcia aos tratamentos convencionais
reforca a busca por alternativas terapéuticas, entre as quais se destacam os produtos
naturais, embora seu uso ainda seja limitado no paist®. Nesse contexto, o género Cordia
(Boraginaceae) tem se mostrado relevante, por apresentar espécies amplamente utilizadas
na medicina popular com atividades anti-inflamatdria, antimicrobiana e analgésica®*. Entre
elas, Cordia trichotoma (Freijé) se destaca pela presenga de metabdlitos como terpenoides,
flavonoides, acidos graxos e naftoquinonas, compostos associados a propriedades de
interesse terapéutico®. Objetivo: Avaliar a citotoxicidade do 6leo essencial do cerne de C.
trichotoma na linhagem tumoral HCT-116 (Cancer de Cdlon) incluindo analise morfoldgica
(May-Grunwald-Giemsa) e efeito tempo-dependente por contagem celular. Metodologia:
O dleo essencial do cerne de C. trichotoma foi obtido por hidrodestilagdo em aparelho de
Clevenger. A citotoxicidade foi avaliada em linhagem HCT-116 pelo ensaio do MTT apds 72
horas de incubagédo. As alteracbes morfologicas foram analisadas por coloragdo de May-
Grunwald-Giemsa em células tratadas com IC50 e comparadas ao controle. A viabilidade
celular foi determinada pelo teste de exclusdo com azul de tripan em diferentes tempos
de exposigao. A doxorrubicina foi utilizada como controle positivo em todos os ensaios.
Resultados: O 6leo essencial obtido do cerne (CTCE) apresentou atividade citotdxica
significativa sobre a linhagem HCT116, com valores de IC50 de 8,7 yg/mL apds 72 h de
exposicao. Também foi observada citotoxicidade em periodos mais curtos, com IC50 de
17,07 pg/mL em 24 h e 17,32 pg/mL em 48 h. A coloragéo por May-Grunwald-Giemsa, nas
concentragbes de 8,7 yg/mL e 17,4 ug/mL, revelou altera¢gdes morfolégicas compativeis
com efeito citotoxico, como redu¢do no numero de células viaveis e modificagdes nucleares.
Esses achados foram corroborados pelo teste de exclusdo com azul de tripan, que confirmou
a indugao de morte celular pelo CTCE na linhagem HCT116. Consideragdes finais: O 6leo
essencial do cerne de Cordia trichotoma (CTCE) demonstrou citotoxicidade significativa
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contra a linhagem HCT116, promovendo alteragdes nucleares e reducao da viabilidade
celular. Esses achados evidenciam o potencial antitumoral do CTCE, destacando sua
relevancia para investigacoes futuras em atividades in vivo e sobre seus mecanismos de
acao.
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RESUMO

Introducao: O uso da radiagao ionizante trouxe inumeros beneficios para a sociedade,
mas também tornou os seres vivos mais vulneraveis a seus efeitos deletérios {1}. Nesse
contexto, os agentes radioprotetores e radiomitigadores sdo essenciais para proteger o
sistema biologico. Os radioprotetores atuam antes da exposi¢cédo, protegendo células
sadias, enquanto os radiomitigadores agem apds a exposi¢cdo, atenuando os danos
causados pela radiacdo. Esses agentes podem ser sintéticos ou naturais. Embora eficazes,
os agentes sintéticos, como a Amifostina, apresentam alta toxicidade {2}. Por isso, o estudo
de substancias de origem natural tornou-se de suma importancia. Compostos fendlicos,
presentes em frutas e vegetais, destacam-se por serem menos toxicos e terem agao
antioxidante e imunoestimulante. O acido p-cumarico, encontrado em plantas, frutas e
graos, tem demonstrado propriedades anti-inflamatorias, antimutagénicas e protetoras
contra diversas doengas {3}. Suas caracteristicas o tornam uma alternativa promissora
para o desenvolvimento de novos agentes radioprotetores e/ou radiomitigadores de origem
vegetal. Objetivo: Avaliar o potencial antioxidante do acido p-cumarico através do método
de sequestro dos radicais DPPH (Radical 2,2-difenil 1-picrilhidrazil) e ABTS (Radical
2,2’- azinobis-(3-etilbenzotiazolina-6-acido sulfénico)). Metodologia: Para preparar a
solugdo-méae de acido p-cumarico, 0,05g foram diluidos em 5ml de PBS. Em seguida,
foram realizados dois ensaios, pelos métodos DPPH e ABTS, que consistiram na reducao
desses radicais pelo acido p-cumarico. Ambos os radicais foram calibrados para ajustar
as absorbéancias (0.600 a 0.700 para DPPH e 0.700 a 0.734 para ABTS). O acido e os
radicais foram colocados em uma microplaca, e a leitura foi realizada por meio de um
espectrofotometro ELISA, respeitando o comprimento de onda de cada teste (A = 517nm
para DPPH e A = 734nm para ABTS). Ambos os testes foram realizados em triplicata, e a
plotagem dos dados foi feita a partir do indice de inibicdo (%) para obter a equacéo da reta.
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Resultados preliminares: Nos ensaios DPPH e ABTS, o acido p-cumarico apresentou
atividade antioxidante significativa. A equacao da reta para os testes de ABTS (y = -0,028x
+69,879) e DPPH (y = 0,0104x + 42,664 ) apresentou um R*2 muito préximo de 1, indicando
uma forte relagao entre concentragao e absorbancia (R*2 = 0,9995 para ABTS e R"2 =
0,9807 para DPPH). Essa correlagao sugere uma boa relagao entre as variaveis, segundo
Chein (2019) {4}. A mudanca de cor esperada (de roxo-violeta para amarelo palido no
DPPH, e de azul claro para translucido no ABTS) indica que o acido doou um elétron aos
radicais livres, tornando-os estaveis. Os resultados corroboram com estudos anteriores
que confirmaram a atividade antioxidante do acido p-cumarico {5}. Considerac¢oes finais:
O acido p-cumarico demonstrou uma atividade antioxidante significativa nos testes DPPH
e ABTS. No entanto, sdo necessarias mais pesquisas para investigar seu potencial como
radiomitigador/radioprotetor, utilizando métodos como o ensaio MTT (3-(4,5- dimetiltiazol--
2yl) -2,5-difenil brometo de tetrazolina) para avaliar a citotoxicidade, e o Ensaio Cometa e
o Teste Micronucleo para analisar sua eficacia na redugao de danos genotdxicos causados
pela radiagao ionizante.

PALAVRAS-CHAVE: Acido. Antioxidante. Radicais livres.
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ICTIOSE LIGADA AO CROMOSSOMO X: UMA DOENCA RARA COM IMPACTO
DERMATOLOGICO SIGNIFICATIVO

RESUMO

Introdugao: Aictiose ligada ao cromossomo X (ILCX), também denominada deficiéncia de
sulfatase esteroide, € uma doenga genética rara da pele causada por mutagdes ou delegdes
no gene STS, responsavel pela codificagdo da enzima sulfatase esteroide. Essa enzima é
essencial para a renovacado adequada da epiderme e, quando ausente, leva ao acumulo
de colesterol sulfato, resultando em descamagéo seca, aderente e generalizadal'?. AILCX
afeta quase exclusivamente individuos do sexo masculino, uma vez que o gene STS esta
localizado no cromossomo X, e a presenca de um cromossomo X saudavel nas mulheres
geralmente compensa o defeito!". A incidéncia estimada varia de 1 em 2.500 a 1 em 6.000
meninos nascidos vivos!'!'®l, sendo considerada a segunda forma mais frequente de ictiose,
atras apenas da ictiose vulgar !". Metodologia: Foi realizada uma revisao bibliografica nas
bases de dados PubMed, PubMed Central (PMC), BioMed Central, SciELO, ScienceDirect
e Google Académico, abrangendo publicagdes entre 2019 e 2025, nos idiomas inglés e
portugués. Utilizaram-se os descritores “ictiose ligada ao X”, “X-linked ichthyosis”, “deficiéncia
de sulfatase esteroide” e “gene STS"H! Os critérios de inclusao foram: estudos realizados
em humanos; artigos originais, revisdes de literatura ou relatos de caso; publicacbes em
portugués ou inglés; foco especifico na ictiose ligada ao cromossomo X; e acesso integral
ao conteudo. Os critérios de exclusao foram: trabalhos sobre outros tipos de ictiose; estudos
realizados exclusivamente em modelos animais ou in vitro; publicagdes sem acesso ao texto
completo; e artigos duplicados entre bases de dados. A busca inicial identificou 37 artigos e,
apos a aplicacao dos critérios de inclusado e exclusao, apenas 4 atenderam plenamente aos
requisitos e foram utilizados na elaboragéo deste estudo. Resultados: O diagnéstico inicial
€ clinico, os sintomas manifestam-se desde o nascimento ou primeiros meses de vida, com
escamas secas e persistentes, associadas ou nao a histérico familiar. A confirmacao é feita
com exames bioquimicos e testes genéticos, como MLPA, FISH ou PCR, para detectar
alteragdes no STS!"M, O tratamento é sintomatico e visa reduzir a descamacgao e hidratar
a pele, utilizando agentes queratoliticos como ureia (5—20%), acido lactico (5—12%), acido
glicdlico (5—-15%), acido salicilico (2—6%) e propilenoglicol (10-25%)"Bl. Em casos graves,
podem ser necessarios retinoides tépicos ou sistémicos, sempre sob supervisdo médical.
Consideragoes finais: Apesar de rara, a ILCX deve ser reconhecida precocemente para
minimizar complicagdes e impactos psicossociais. A compreensdo de sua base genética
explica a predominancia em homens e orienta a abordagem diagndstica. A capacitagao dos
profissionais de saude, associada a protocolos de manejo bem definidos, contribui para
melhorar o acompanhamento e a qualidade de vida dos pacientes.

PALAVRAS-CHAVE: Ictiose congénita. Gene STS. Sulfatase esteroide.
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RESUMO

Introdugao: O cancer de mama apresenta etiologia complexa, onde diversos fatores
podem estar relacionados com a progressdo e invasividade tumoral, assim, o estudo
de marcadores que possam caracterizar melhor as particularidades tumorais torna-se
essencial'. O entendimento da modulagao de vias de sinalizagado associadas ao processo
metastatico, como a via RAS/RAF/MEK/ERK, é uma fonte valiosa a ser explorada neste
contexto®. Objetivo: O objetivo deste trabalho foi avaliar a expressao de genes associados
a via RAS/RAF/MEK/ERK e caracterizar suas funcionalidades visando indicar alvos a
serem explorados como marcadores no cancer de mama metastatico. Metodologia:
Uma coorte formada por 1534 pacientes com cancer de mama metastatico foi construida
utilizando dados disponiveis na plataforma The Cancer Genome Atlas (TCGA). Um heatmap
demonstrando a expressao génica da coorte foi construida na mesma plataforma e, filtros
foram aplicados para selecionar a expressao dos genes MAPK1 (ERK), MAPKS3 (RAF),
MAP2K1 (MEK1), MAP2K2 (MEK2), MYC, BCL2, JUN, bem como as isoformas mutadas
de RAF (ARAF e BRAF) e RAS (KRAS). A interacao entre as proteinas codificadas pelos
genes selecionados no heatmap foi predita na plataforma STRING database a partir da
construcao de redes de interagao proteina-proteina (PPI). Para tanto, a ferramenta Multiple
Proteins by Names foi utilizada e, como input de dados, os descritores “MAPK1, MAPKS,
MAP2K1, MAP2K2, ARAF, BRAF, KRAS, MYC, BCL2 e JUN” foram indicados para analise
incluindo na opgao “Organism” o termo “Homo sapiens”. Foram consideradas fontes de
interacdo referentes a dados experimentais, co-expressao e bases de dados textuais.
Adicionalmente, foram consideradas validas apenas interagdes com threshold de 0,7 que
representam score de alto grau de confianga. Por fim, a ontologia génica entre as proteinas
rede PPI foi caracterizada utilizando a ferramenta Gene Ontology disponivel no STRING,
considerando valores com False Discovery Rate (FDR) <0,001. Resultados: Os genes
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MAPK1, MAP2K2 e KRAS apresentaram expressao induzida em um maior numero de
pacientes na coorte avaliada. A sinalizagdo MAPK1/MAP2K2 é uma importante ativadora
da interleucina-8 que € um dos marcadores metastaticos ja estabelecidos no cancer de
mama, reforgando a importancia desses genes neste contexto®. Em adicional, a expressao
de genes RAS esta frequentemente associada a progressao tumoral no cancer de mama,
assim, a avaliagdo de suas isoformas mutadas deve ser também considerada*. A rede de
PPI (p < 1-%) demonstrou pelo menos duas fontes de interacao existente entre as proteinas
codificadas pelos genes analisados. De acordo com a analise de ontologia génica, oito das
doze proteinas avaliadas estdo associadas a proliferagdo celular e apoptose, reforcando
o impacto da sinalizagdo na agressividade tumoral. Apesar da expressao induzida de
MAP2K2, a rede PPl ndo mostrou associagdo com processos associados a proliferagao
e/ou metastase, indicando que a expressdao aumentada do gene pode estar associada a
outros fatores. Consideragoes finais: Esses achados indicam que genes como MAPK1,
MAP2K1 e mutagdes do gene RAS podem ser potenciais marcadores associados ao cancer
de mama metastatico. Para tanto, estudos experimentais avaliando a expressao e atividade
desses genes sao essenciais para validar os achados aqui apresentados.

PALAVRAS-CHAVE: Carcinogénese. Via de sinalizagdo. Invasividade tumoral
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RESUMO

Introdugdo: O cancer permanece entre as principais causas de morte no mundo,
responsavel por milhdes de ébitos anuais. Trata-se de uma doenca complexa, marcada
pela proliferacdo celular descontrolada, invasao tecidual e metastases, além da evaséao
de mecanismos fisioldgicos como a apoptose (morte celular programada). A quimioterapia
convencional, baseada principalmente na indugdo de dano ao DNA, segue como um dos
pilares terapéuticos, mas enfrenta limitacées devido a resisténcia tumoral !"!. Essa resisténcia
esta frequentemente associada a ativagao das vias de reparo, nas quais as poli(ADP-ribose)
polimerases (PARPs) desempenham papel central ao reconhecer quebras de fita simples
e recrutar proteinas para reparo por excisao de bases (BER). A inibicdo de PARP bloqueia
esse processo e induz morte celular, sobretudo em tumores com mutagdes nos genes
BRCA1 e BRCAZ2, situagao que exemplifica o conceito de letalidade sintética ?. Nos ultimos
anos, compostos heterociclicos nitrogenados, como triazéis e quinazolinonas, ganharam
destaque por sua versatilidade estrutural e potencial antitumoral. Os triazéis, por sua rigidez
planar, interagem com DNA e proteinas, enquanto as quinazolinonas podem atuar como
bioisdsteros de nucleos farmacoldgicos ja aprovados, como o do Olaparib P.. Nesse cenario,
a estratégia de hibridos farmacolégicos, moléculas que unem dois ou mais farmacoforos
ativos em uma unica estrutura, desponta como alternativa promissora para ampliar a eficacia
das terapias e superar a resisténcia !'l. Objetivo: Revisar evidéncias recentes sobre o uso de
compostos heterociclicos nitrogenados, em especial hibridos farmacoldgicos, no bloqueio
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de vias de reparo do DNA em células tumorais. Metodologia: Foi realizada uma analise
integrativa da literatura publicada entre 2024 e 2025, contemplando artigos originais e
revisbes. Foram incluidos estudos de sintese quimica, ensaios bioldgicos in vitro e analises
in silico (docking molecular e ADME — Absorg¢ao, Distribuicdo, Metabolismo e Excregao) de
compostos heterociclicos aplicados a oncologia . Resultados: Derivados 1,2,3-triazélicos
conjugados a quinazolinas demonstraram citotoxicidade significativa contra células de
carcinoma hepatocelular (HepG2), com valores de IC, na faixa micromolar, induzindo
apoptose, promovendo quebras irreversiveis no DNA e reduzindo a atividade da PARP B,
O Olaparib, primeiro inibidor de PARP aprovado pela U.S. Food and Drug Administration
(FDA), consolidou esse principio terapéutico e constitui exemplo paradigmatico de como a
letalidade sintética pode ser explorada clinicamente . Em paralelo, hibridos quinazolinona-
triazois exibiram alta afinidade pelo sitio catalitico da PARP-10 em estudos de docking
(valores de energia de ligagdo comparaveis ou superiores ao Olaparib), além de perfis
farmacocinéticos favoraveis, sugerindo potencial de desenvolvimento em terapias alvo-
dirigidas . Consideragdes finais: A inibicdo das vias de reparo do DNA por compostos
heterociclicos € uma estratégia sélida contra o cancer. Enquanto o Olaparib ilustra a
translacdo bem-sucedida da pesquisa basica para a clinica, hibridos farmacolégicos recentes
mostram que a combinagao de diferentes nucleos bioativos em uma mesma molécula pode
aumentar a seletividade, reduzir efeitos adversos e superar resisténcias. Assim, o design
racional de hibridos contendo triazdis e quinazolinonas representa uma via promissora para
0 avancgo de tratamentos oncolégicos mais eficazes, seletivos e personalizados.

PALAVRAS-CHAVE: Letalidade sintética. Inibicao de PARP. Compostos heterociclicos.
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RESUMO

Introdugao: As substancias alucinégenas ou psicodélicas sao capazes de alterar a
percepcgao da realidade de diferentes regides do Sistema Nervoso Central (SNC). Dentre as
substancias, se destacam o LSD (dietilamida do acido lisérgico), mescalina,fenilciclohexil
piperidina (PCP), ibogaina, 3,4-metilenodioximetanfetamina (MDMA), e psilocibinal'.
Alguns destes psicodélicos atuam como agonistas e receptores de serotonina SHT2A.
Essas substancias estdo sendo pesquisadas devido a possibilidade de promover a
neuroplasticidade por meio da ativagao destes receptores fazendo com que haja diminuigao
de sintomas de ansiedade e depressaol?. Antagonistas de receptores de glutamato,
NMDA e cetamina ndo sao classificadas como um alucindgeno classicos mas possuem
efeitos dissociativos que podem incluir alteracbes perceptivas, as vezes confundidas
com alucinagdesP!. Essas substancias estdo sendo investigadas para o tratamento do
Transtorno Depressivo Maior (TDM), assim como outras doengas neurodegenerativast*.
Objetivo: Este estudo busca discutir sobre o uso de substéncias psicodélicas classicas
e nao classicas para tratamento de desordens neuroldgicas. Metodologia: Realizou-se
uma pesquisa dos descritores no DeCS/Mesh(Descritores em ciéncia da saude) e foram
escolhidos as palavras “hallucinogens and central nervous system diseases” apos isso, foi
feita uma pesquisa avangada no Pubmed com operador booleano “AND” sem filtros com
resultado de 874 artigos, aplicado os filtros de artigos até 5 anos e texto completo gratuito
com o total de 83 artigos. Dentre o total de artigos do Pubmed, foram escolhidos 5 artigos,
escolhidos dos 10 primeiros que analisaram a utilizagdo terapéutica desses agonistas
em doengas neurologicas. Resultados: Os artigos analisados reforgam o crescente
interesse cientifico pelos psicodélicos como agentes terapéuticos promissores em diversas
desordens neurologicas. Esses compostos apresentam mecanismos pluripotentes que
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incluem desde a reabertura de periodos criticos do neurodesenvolvimento até a modulagao
da neuroplasticidade e da matriz extracelular (MEC), ampliando seu potencial de aplicagao
para condi¢des como transtorno do espectro autista (TEA), acidente vascular cerebral (AVC),
perda auditiva e visual". Em modelos de transtorno de estresse pés-traumatico (TEPT), a
psilocibina demonstrou eficacia na extingdo do medo condicionado, sugerindo sua aplicagao
como coadjuvante em psicoterapias voltadas a reestruturacdo de memorias traumaticas®..
Além disso, a psilocibina foi associada ao aumento da expressao do fator neurotréfico
derivado do cérebro (BDNF), promovendo neurogénese e flexibilidade cognitiva, aspectos
fundamentais para a recuperagédo em quadros depressivos!¥. Adicionalmente, dados clinicos
indicam que uma unica dose de cetamina pode produzir efeitos antidepressivos rapidos, € 0
MDMA, ao ser utilizado em contextos terapéuticos controlados, tém mostrado beneficios em
pacientes com TEPT e esta sendo explorado no manejo do TEA e de transtornos por uso de
substancias®.Consideragoes finais: A partir desse estudo, infere-se que as substancias
psicodélicas sao pertinentes nos tratamentos de desordens neuroldgicas e ha necessidade
de mais estudos nesta area.

PALAVRAS-CHAVE: Alucinégenos. Sistema Nervoso Central. Doengas neurolégicas.
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RESUMO

Introdugao: A Leishmaniose é uma doenga de ampla distribuicdo mundial, afetando mais de
90 paises com aproximadamente 800 mil casos/ano. Sendo a Leishmaniose Tegumentar (LT)
endémica em 19 paises, destes, o Brasil corresponde a mais de 20.000 casos/ano, afetando
prioritariamente a regiao Norte, pela presenca do protozoario Leishmania braziliensis!"
. Entretanto, a clinica da LT é variavel e depende das caracteristicas imunogenéticas
apresentadas ao sistema imune do hospedeiro, codificadas pela variabilidade genética
do protozoario. A literatura aponta existir demasiada variacao intra-espécie, com diversas
cepas inclusive no Brasil, influenciadas e dispostas geograficamente, tornando assim
complexo o tratamento da LTE. Ademais, as diferentes ferramentas bioinformaticas,
abordagens filogenéticas e protedmicas quanto ao reconhecimento dessas cepas, por
mais que bastante difundidas, abstém-se da criacdo de uma resolugdo metodoldgica
Unica para o tema, produzindo portanto uma vasta gama de métodos com (des)vantagens
préprias para identificagdo das diferentes cepas que assolam a nagao? . Objetivo: Avaliar
sistematicamente a Literatura presente acerca do tema e elaborar uma pipeline Unica
capaz de gerar uma analise fidedigna em torno da filogenia das cepas de L. braziliensis.
Metodologia: Foi realizada uma analise sistematica de artigos disponiveis na integra,
utilizando como ponto inicial o termo “Leishmania braziliensis” concomitantemente ao filtro
de aproximadamente 30 anos (1995-2025), obtendo um grupo de artigos (1.638) que foram
entao filtrados novamente, com unitermos especificos como “genome” (110 artigos), “BA788”
(uma cepa baiana, com 2 artigos), e dentre as demais cepas disponiveis, apenas BA788
demonstrou resultados na busca. A partir desses artigos, foram entado realizadas buscas
acerca da metodologia empregada por cada literatura, prosseguido de testes e analise
dos resultados das ferramentas sugeridas, utilizando como grupo experimental membros
da familia Trypanosomatidae e outgroups para enraizar a arvore filogenética e construir a
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pangenoma.Aanalise bioinformatica foi realizada no Laboratério de Bioinformatica e Biologia
Evolutiva, onde as demandas computacionais foram devidamente supridas. Resultados:
Conforme a analise sistematica, um grupo de artigos com metodologias singulares foram
selecionados com seus métodos testados e agrupados a fim de gerar uma pipeline/fluxo de
gestao das ferramentas disponiveis, sendo estas: BUSCO para agrupamento de ortélogos
utilizando o banco de dados com genes conservados do filo Euglenozoa, posteriormente
a analise com BUSCO_phylogenomics para filogenia basica, assim como utilizar suas
proteinas para uma analise pangenémica com Orthofinder/Orthobrowser. Especificamente
para as cepas de L. braziliensis, foi realizado o Trimmomatic e FastQC para melhoramento
das amostras e analise da qualidade/contaminantes respectivamente, bwa-mem para
montagem por referéncia utilizando o genoma conceitual de L. braziliensis como referéncia
(M2904) seguida da chamada de variantes e filtragem dos Polimorfismos de Nucleotideo
Unico (SNPs) e INDELs com GATK, com selecéo de sitios bialélicos com BCFtools, para por
fim visualizar com |IQ-TREEFH#®, Consideragodes finais: Feita a analise da literatura, fica
evidente que esse tema precisa ser mais explorado, assim como a literatura consolidada,
a fim de obter métodos soélidos de reconhecimento das cepas, para obtencdo de dados
epidemioldgicos de melhor qualidade, direcionando a terapéutica para diferentes clinicas
de LT.
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RESUMO

Introdugao: A BCL-2 (B-cell lymphoma 2) € uma proteina reguladora da apoptose,
localizada na membrana externa mitocondrial, cuja fungdo € impedir a liberacdo de
citocromo ¢ e a ativagcdo da cascata de caspases!. Esse controle é essencial para a
homeostase hematopoiética, regulando o equilibrio entre proliferagéo, diferenciagdo e morte
celular. Sua expressao desregulada esta associada a sobrevivéncia celular anormal e ao
desenvolvimento de neoplasias hematoldgicas, como linfomas e leucemias?. Desse modo,
€ considerado um marcador essencial para o diagnostico e o desenvolvimento de terapias
com inibidores, visando restaurar a apoptose e combater a progressdo da doengall,
Objetivo: Sendo assim, o objetivo deste trabalho é compreender o papel da proteina BCL-
2 na regulagédo da hematopoese e na fisiopatologia de neoplasias hematologicas, com foco
na relagédo entre sua superexpressao, resisténcia a apoptose e impacto no prognostico e
estratégias terapéuticas. Metodologia: Realizou-se uma revisao integrativa da literatura
nas bases PubMed e SciELO, com o objetivo de identificar evidéncias sobre o papel da
proteina BCL-2 em processos hematopoiéticos e doengas hematoldgicas. Utilizaram-se os
descritores “Hematopoietic”, “Hematologic malignancies” e “BCL-2", combinados com os
operadores booleanos AND/OR. Foram incluidos artigos originais e de revisao, publicados
entre 2020 e 2025, disponiveis na integra, em inglés, portugués ou espanhol, com
abordagem metodologica clara e relevancia tematica. Excluiram-se estudos duplicados,
sem acesso ao texto completo ou que ndo abordassem diretamente a BCL-2. A busca
resultou em 135 artigos, dos quais 10 foram selecionados apds aplicagéo dos critérios de
elegibilidade. Os dados foram analisados sistematicamente e organizados em categorias
tematicas sobre expresséao, regulacao e implicagdes clinicas da BCL-2. Resultados: Estudos
sobre a proteina BCL-2 apontam seu papel essencial na homeostase hematopoiética,
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prevenindo a apoptose e promovendo a expansao e maturagao das células, principalmente
de linfécitos. Em neoplasias hematologicas, como leucemia linfocitica crénica, linfoma
folicular, leucemia mieloide aguda e mieloma multiplo, a superexpressdao de BCL-2 esta
associada a resisténcia a apoptose e a progressdo tumoral. A translocacédo t(14;18)
condiciona a expressao constitutiva de BCL-2 em quase 90% dos casos dos linfomas
foliculares. Na leucemia linfocitica cronica e na leucemia mieloide aguda, niveis elevados
da BCL-2 refletem a dependéncia tumoral dessa via antiapoptética. No mieloma multiplo,
a superexpressao caracteriza subgrupos moleculares, especialmente os com translocagao
t(11;14), podendo influenciar a resposta a inibidores de BCL-2. Consideragoes finais:
A expressao desregulada da BCL-2 representa um importante mecanismo de evasao
apoptotica em neoplasias hematologicas, contribuindo para a manutengao e expansao de
clones malignos. O reconhecimento dessa via antiapoptética como dependéncia tumoral
em subgrupos especificos refor¢a a relevancia da BCL-2 como biomarcador progndéstico
e alvo terapéutico, especialmente diante do desenvolvimento e aplicagado de inibidores
seletivos que podem modificar o curso clinico dessas doengas.
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RESUMO

Introducgao: A talassemia beta maior (TBM) € uma hemoglobinopatia genética grave que
€ extremamente heterogénea genotipica e fenotipica, de acordo com a mutagcédo do gene
B e o grau de comprometimento na produg¢ao da cadeia B-globina. Avancgos terapéuticos
como transfusdes sanguineas regulares e terapia quelante de ferro aumentaram
significativamente a expectativa de vida das pacientes. No entanto, a sobrecarga de ferro
cronica e as disfungbes enddcrinas associadas representam desafios importantes para
a saude reprodutiva, afetando desde a puberdade até a gestacdo. Objetivo: Revisar as
evidéncias disponiveis sobre o impacto da TBM na saude reprodutiva feminina, destacando
0s mecanismos fisiopatoldgicos da infertilidade, os desafios na gravidez e as estratégias de
manejo clinico e terapéutico para essas pacientes. Metodologia: Foi realizada uma revisao
narrativa da literatura nas bases de dados Pubmed, Scielo e Sciencedirect, entre 2016
e 2024, nos idiomas portugués e inglés. Utilizaram-se os descritores como “thalassemia
major”, “pregnancy”, “reproducgao”, “endocrine complications”. Foram priorizados artigos
originais, revisdes e diretrizes que abordassem fungdes enddcrinas, fertilidade, gestacao
e estratégias terapéuticas em mulheres com TBM. Excluiram-se estudos exclusivamente
com populacdo masculina, relatos de caso isolados e trabalhos sem acesso ao texto
completo. Resultados: Os estudos analisados evidenciaram que a sobrecarga crénica de
ferro, consequéncia do tratamento transfusional, compromete 6rgaos vitais como como
figado, coragdo, ovarios e sistema enddcrino'?, Esse acumulo leva ao hipogonadismo
hipogonadotréfico, atraso puberal, amenorreia e infertilidade, frequentemente relacionados
ao estresse oxidativo que afeta o eixo hipotalamo-hipdéfise-ovariano®. No entanto,
em pacientes que recebem multiplas transfusées, pode ocorrer um desbalanco entre
mecanismo pré-oxidantes e antioxidantes, resultando na geragao excessiva de radicais
livres e no aumento das espécies reativas de oxigénio. Observou-se que a infertilidade
€ comum nessas pacientes, uma das principais hipoteses nesses casos € de que o ferro
afeta indiretamente o sistema reprodutor feminino e o eixo hipotalamo-hipoéfise-ovariano
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através do estresse oxidativo, exigindo abordagens como a criopreservagao de 6vulos para
garantir uma possivel gravidez no futuro®. Em pacientes que conseguem engravidar, a
gestacao é classificada como de alto risco, exigindo acompanhamento multidisciplinar. As
principais complicagdes incluem restricao de crescimento fetal, aumento das necessidades
transfusionais maternas, disfungdo cardiaca e complicagdes tromboembdlicas. As
estratégias terapéuticas atuais incluem a terapia quelante de ferro otimizada, o manejo
hormonal e, em casos selecionados, o transplante de células-tronco hematopoéticas para
melhorar a saude reprodutival?. Consideragées finais: A talassemia beta maior tem um
impacto profundo e multifacetado na saude reprodutiva feminina, desde a capacidade de
concepcao até a seguranga da gestacaol. Um acompanhamento clinico especializado
com prevencgao da sobrecarga de ferro e atuagao de equipe multidisciplinar, é essencial
para melhorar a qualidade de vida e proporcionar experiéncias reprodutivas mais seguras
e bem-sucedidas?,
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RESUMO

Introdugdo: A Sindrome de Angelman (AS) €& um disturbio genético raro do
neurodesenvolvimento, causada pela perda ou alteragdo no gene ubequitina-ligase E3A
(UBE3A), localizado no cromossomo 15 herdado da parte materna. Essa condigéo afeta
o sistema nervoso e foi descrita pela primeira vez pelo pediatra Harry Angelman, que
inicialmente se referia aos pacientes como “Criangas Fantoches” devido as caracteristicas
clinicas observadas. "2 Posteriormente, o quadro recebeu a denominacao atual. A AS
caracteriza-se por atraso grave no desenvolvimento, comprometimento acentuado da
fala e episdédios frequentes de riso imotivado.®! Objetivo: O presente estudo tem como
objetivo analisar a Sindrome de Angelman, abordando suas causas genéticas, principais
manifestagdes clinicas e possibilidades terapéuticas. Metodologia: Foi realizada uma
revisdo bibliografica integrativa nas bases Scielo e Pubmed, utilizando os descritores
“‘Neurodevelopment” and/or “UBE3A” and/or “Genotype”. Foram aplicados filtros para
selecionar artigos publicados entre 2020 e 2024, disponiveis em portugués e inglés.
Inicialmente, foram encontrados 22 artigos, dos quais 10 foram selecionados com base em
critérios de relevancia cientifica, qualidade metodoldgica e alinhamento com os objetivos
do estudo. Resultados: A sindrome de angelman apresenta um quadro clinico complexo,
sendo a dele¢do do segmento 15g11-g13 no cromossomo materno a causa mais frequente.
Este segmento contém o gene UBE3A, essencial para o funcionamento normal do cérebro.
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Outras causas incluem mutagdes no gene UBE3A, dissomia uniparental paternal e defeitos
no centro de imprinting. A auséncia ou inatividade desse gene impede a produgéo normal
da enzima E6-AP, comprometendo o desenvolvimento neurolégico. Os sintomas comegam
a surgir entre os 6 meses a 2 anos de idade, incluindo atraso no desenvolvimento, auséncia
ou limitagao de fala, ataxia, riso frequente, microcefalia em alguns casos e convulsées
frequente. BM¥ O diagnostico € baseado por avaligdo clinica e confirmado por testes
genéticos, como sequenciamento do gene UBE3A, analise de metilagdo do DNA e a
técnica de FISH. Embora n&o exista cura, intervengdes como fisioterapia, fonodiaulogia
e uso de anticonvulsionantes contribuem para o manejo dos sintomas. Estudos recentes
investigam a terapia genética como alternativa para reativar o alelo silenciado. A AS afeta
aproximadamente 1 em cada 15.000 nascidos vivos. ! Consideragoes finais: O manejo
da Sindrome de Angelman exige estratégias continuas de cuidado que integrem diferentes
areas da saude, garantindo acompanhamento especializado e suporte as familias. A
implementacgao de politicas publicas especificas e o fortalecimento da pesquisa cientifica
sao fundamentais para ampliar o acesso a tratamentos, otimizar a qualidade de vida e abrir
caminho para avangos terapéuticos capazes de alterar o progndstico da doenga.
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RESUMO

Introdugao: A Doenga de Alzheimer (DA) é uma condigéo progressiva e neurodegenerativa
queédiagnosticadaatravésdetestes cognitivos e examesclinicos, comoeletroencefalograma
(EEG) e ressonancia magnética (RM). Tais métodos, embora amplamente utilizados,
apresentam limitagbes na detecgcdo precoce da DA, comprometendo estratégias de
intervengao para retardar a progressao da doencga. Estudos mostram que a implementagao
de técnicas de Machine Learning (ML), junto aos exames supracitados, pode auxiliar na
predicdo da DA em estagios iniciais. Objetivo: Investigar os avangos alcangados, no ambito
cientifico, para a predicdo da DA utilizando técnicas de ML em associagdo com exames
frequentemente realizados. Metodologia: Foram selecionados dez artigos, escritos em
inglés ou portugués, a partir das bases Pubmed, Science Direct e Google Scholar, utilizando
as palavras-chave: “EEG”, “Machine Learning”, “Ressonancia Magnética”, “Alzheimer” e
“‘Biomarcadores”. Em seguida, realizou-se uma triagem qualitativa, priorizando os estudos
que abordavam com maior clareza os avangos obtidos no uso de ML para a predi¢cao da DA.
Resultados: O uso de algoritmos de ML tem sido eficaz para superar limitagdes dos métodos
tradicionais, permitindo a identificacdo de padrdes caracteristicos da DA. Em ressonancia
magnética funcional (fMRI), o uso de redes neurais graficas (GNNs) mostrou que € possivel
estimar a idade cerebral funcional a partir de dados de conectividade em estado de repouso.
O modelo GNNEXxplainer permite identificar quais partes cerebrais estdo mais envolvidas
nessa predicdo, facilitando a compreensédo clinica dos resultados. As alteragbes de
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conectividade reforcam o papel central dessas regides na fisiopatologia da DA e o potencial
da fMRI combinada ao ML para detecgao precoce de disfungdes funcionais antes da atrofia
estrutural visivel (1). Outras técnicas, como o uso de redes neurais convolucionais, redes
recorrentes e Autoconders também vém sendo exploradas, com foco em diagndstico binario
(DA vs ndo-DA) (2). Ja os estudos baseados em EEG, demonstraram potencial ndo apenas
para diagnosticos binarios, mas também para classificagcbes multiclasses, distinguindo
entre pacientes com DA, Comprometimento Cognitivo Leve e controles saudaveis. Tais
resultados s&o obtidos por meio de biomarcadores gerados por caracteristicas extraidas do
EEG e pela transformacgao por processo de filtragem e calculo de poténcias. A classificagao
binaria atingiu uma acuracia de 97% e na multiclasses 75% (3). Ademais, o uso de dados
genéticos e polygenic risk scores (PRS) somados a implementacdo do modelo support
vector machine em exames de EEG também é uma ferramenta poderosa, visto que avalia,
além da poténcia das bandas de frequéncia, a presencga de polimorfismos de nucleotideo
unico (SNPs) associados a DA e prevé, por intermédio da PRS, quais individuos possuem
maior risco genético de ter DA (4). Consideragoes finais: O uso de técnicas de ML
associadas a exames como fMRI, EEG e dados genéticos tem se mostrado promissor
na predigao precoce da DA. Esses métodos podem ampliar a sensibilidade diagndstica,
permitindo a detecgado de padrbes funcionais e moleculares antes da manifestagao clinica
evidente. A integragao multimodal e o uso de modelos explicaveis reforcam o potencial do
ML como ferramenta complementar no diagndstico e no entendimento da fisiopatologia da
DA, contribuindo para estratégias mais eficazes de intervencéo.
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RESUMO

Introducgao: Os canceres de colo do utero e de cabeca e pescogo estao entre as neoplasias
mais frequentemente associadas a infecgao persistente pelos gendétipos de alto risco do
Papilomavirus Humano (HPV), sobretudo pelos tipos 16 e 18!". A acao das oncoproteinas
virais do HPV promove alteracdes celulares que favorecem a proliferagdo descontrolada e
a evasao da morte celular programada, além de alterar o microambiente tumoral (TME)?.
Essas modificagdes incluem a modulagao da producgao de diversas citocinas, que impactam
a resposta imune local e o processo inflamatério, contribuindo para a tumorigéneset.
Dentre essas citocinas, destacam-se as interleucinas 17 e a 23 (IL-17 e IL-23), envolvidas
na regulacgao da inflamacéao cronica e na mediacao de respostas imunes tanto anti quanto
pré-tumoraistl. IL-23 esta diretamente relacionada a diferenciagdo e manutencdo de
linfécitos T CD4+ Th17, uma das principais células produtoras de IL-17%. Embora exista
evidéncias de que IL-23, Th17 e IL-17 estao correlacionadas no microambiente tumoral
no cancer cervical, dados sobre a correlagdo da via IL-23/Th17 em outros canceres HPV
associados ainda sao escassos, € uma abordagem comparativa pode contribuir para o
esclarecimento da modulagao desse eixo em neoplasias no contexto da infecgao pelo HPV.
Objetivo: Assim, este trabalho tem como objetivo investigar, por meio de analises in silico,
a correlagao entre a expressao de IL-23 e IL-17 em canceres relacionados a infecgao pelo
HPV. Metodologia: A correlagao entre as duas interleucinas foi analisada na plataforma
UCSC Xena a partir de dados de RNA-seq normalizados (log,(norm_count+1)) obtidos
do The Cancer Genome Atlas (TCGA), referentes as coortes de cancer cervical (TCGA
Cervical Cancer (CESC)) e de cabeca e pescogo (TCGA Head and Neck Cancer (HNSC)).
O coeficiente de correlagao de Spearman (rho) e o respectivo valor de p, empregado para
avaliar a significancia estatistica, foram obtidos diretamente da plataforma. Resultados:
Para CESC, foi obtido um grafico de dispersdo composto por 313 amostras, com valor de
p <0,0001 e rho = 0,2149, um indicativo de uma correlagao fraca e altamente significativa.
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Na coorte de HNSC, a andlise foi realizada com 604 amostras, obtendo um valor de de
p de 1,022e-10 e rho = 0,2673, demonstrando que também existe uma tendéncia de co-
expressao destas interleucinas nesse tipo tumoral. Em conjunto, os dados apontam uma
tendéncia consistente de correlagao positiva e significativa, embora fraca, entre IL-23 e IL-
17, tanto em CESC quanto em HNSC, refor¢gando a ideia de que a via IL-23/Th17 pode ser
comum em neoplasias associadas ao HPV, mas que a producgao de IL-17 &, possivelmente,
modulada também por vias alternativas ou outros fatores do TME, independentes de IL-23.
Consideragoes finais: Os resultados indicam que IL-23 e IL-17 apresentam correlagao
positivaem CESC e HNSC, podendo refletir a ativagao da via IL-23/Th17. Estudos adicionais
sdo necessarios para confirmar o que foi observado in silico, aprofundar o entendimento do
papel da via IL-23/Th-17 e como a correlagéo entre essas interleucinas poderia implicar na
modulagao de linfécitos Th17 na carcinogénese HPV-associada.
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RESUMO

Introdugado: A imunoterapia com células CAR-T é uma abordagem inovadora no
tratamento do cancer, eficaz em neoplasias hematolégicas!', a técnica consiste na remocgéao
das células imunoldgicas do paciente para torna-las suscetiveis para combater o cancer
. As células escolhidas para seguir com esta terapia séo os linfécitos T, ja que sao os
principais componentes do sistema imune, visto que conduzem toda resposta imunolédgica.
Essa abordagem tem mostrado resultados promissores no tratamento de malignidades
hematoldgicas, especialmente em casos refratarios aos métodos convencionais, como a
quimioterapia, cujos progndésticos eram limitados e pouco favoraveis. Objetivo: Revisar os
principais avangos clinicos e tecnoldgicos da terapia CAR-T no tratamento de leucemias
e linfomas nos ultimos anos, destacando suas aplicagcbes aprovadas, novas estratégias
terapéuticas e perspectivas futuras. Metodologia: Foi realizada uma revisado de literatura
integrativa por meio de bancos de dados PubMed e Google Académico, utilizando os
descritores “Imunoterapia”, “Linfocitos T” e “Neoplasia”. Como critérios de inclusao,
foram selecionados estudos publicados entre 2023 e 2025; como critérios de exclusao,
artigos cujo assunto n&o se enquadra no presente estudo. Resultados: Estudos recentes
demonstram que a terapia com células T CAR representa um avango significativo no
tratamento de neoplasias, especialmente em neoplasias hematoldégicas como leucemia
linfoblastica aguda e linfoma ndo-Hodgkin de células B®l. Além disso, foram desenvolvidas
quatro geragdes de células CAR-T, a partir da primeira, que apresentou eficacia limitada
na resposta antitumoral. Essas geragdes representam avangos significativos na ativagao
e sinalizacao intracelular, visando aprimorar a eficacia terapéutica®. No entanto, a terapia
ainda enfrenta desafios importantes, como o surgimento de clones CD19, que provocam o
escape de antigeno — um mecanismo pelo qual as células tumorais perdem a expressao
do antigeno-alvo CD19, tornando as células CAR-T ineficazes. Esse problema € comum
em ensaios clinicos com pacientes de leucemia linfoblastica aguda de células B (B-ALL)
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Bl afetando cerca de 14% desses pacientes. Outro desafio relevante é a sindrome de
liberagcdo de citocinas (SRC), que requer monitoramento e tratamento adequados para
evitar complicagdes graves. Consideragoes finais: A terapia com células T CAR é um
avango promissor na oncologia, apesar dos desafios como resisténcia tumoral, escape
do antigeno e efeitos colaterais. O progresso tecnolégico aponta para maior eficacia e
seguranca. E essencial investir em pesquisas para reduzir efeitos adversos, criar novas
geracgdes de CAR-T, otimizar a produgao, ampliar o acesso e diminuir custos, consolidando
essa terapia como alternativa padrao e ampliando suas aplicagdes clinicas.
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RESUMO

Introdugado: A radiagao ionizante (RI) € amplamente utilizada em contextos médicos,
industriais e pesquisa. Contudo, embora eficaz, a exposi¢gao acarreta efeitos adversos
modulados pela radiossensibilidade individual, entre eles a mielossupressao, devido a
elevada sensibilidade da medula éssea "2, Desse modo, os linfocitos do sangue periférico
sao excelentes biomarcadores para o monitoramento de danos genéticos induzidos pela Rl
1. Ensaios citogenéticos de micronucleos (MN) e cromossomos dicéntricos (DC), refletem
a extensao da genotoxicidade e estimativa da dose de radiacéo, especialmente os DC que
sdo mais especificos para Rl @B, Radioterapia, procedimentos hospitalares prolongados
e com proximidade da fonte, aumentam a exposicdo de profissionais e pacientes,
especialmente subgrupos radiossensiveis, como criangas, que apresentam risco elevado
de cancer mesmo em baixas doses !"'213], Objetivo: Avaliar, mediante reviséo da literatura,
os efeitos da radiacao ionizante em individuos expostos, através ensaios citogenéticos de
micronucleos e dicéntricos, a fim de monitorar danos genéticos e estimar o risco bioldgico.
Metodologia: Foram analisados artigos de pesquisa (“Research Articles”) na base de dados
ScienceDirect, com descritores “Micronuclei” AND “Dicentric” AND “exposed” AND “lonizing
Radiation” os critérios de inclusdo foram ensaios clinicos publicados entre 2020 e 2025,
com texto disponivel gratuitamente em inglés. Foram excluidos artigos de revisao e que
nao abordavam diretamente o tema proposto. Resultados: Foram encontrados vinte e seis
artigos, sendoincluidos quatro por estarem alinhados com o objetivo do trabalho. Profissionais
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da area hospitalar expostos a Rl acima dos limites de segurancga apresentaram uma taxa
de alteragdes cromossémicas de 22,22%, em comparagao com 13,7% em trabalhadores
radiolégicos ndo potencialmente expostos . Aincidéncia de cancer foi maior no grupo com
maior exposigao a radiagao, atingindo 6,67%, em contraste com 0,16% no grupo geral [,
Trabalhadores expostos a radiacdo que apresentam habitos como o tabagismo e outros
fatores relacionados ao estilo de vida apresentam maior suscetibilidade ao aumento dos
danos genéticos em MN ¥, Pacientes pediatricos submetidos a procedimentos com RI, o
numero de MN aumenta significativamente (p < 0.001) apds tratamento, com frequéncias
de 0,0017 a 0,0352 MN/célula B. A radioterapia (RT) promove diminuigdo na contagem
média de linfécitos, antes RT havia 1,45x10°%L e apdés RT 0,64x10%L 2. Além disso, induz
aumento significativo na frequéncia de DC, antes do tratamento + 0,16 e depois + 6,73
DC/100 células, essa elevagao esta associada as reagdes cutaneas induzidas pela RT
. Consideragoes finais: A exposicdo a Rl esta associada ao aumento de alteragdes
genéticas, observados através da frequéncia de MN e DC em linfécitos de trabalhadores
expostos e pacientes submetidos a procedimentos radioterapicos @, Nesse contexto,
ensaios citogenéticos de MN e DC configuram ferramentas valiosas para estimar a dose
de radiacdo absorvida, monitorar alteragdes cromossOmicas, auxiliar na prevencao de
efeitos adversos em individuos expostos a Rl e personalizar tratamentos conforme a
radiossensibilidade individual.
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RESUMO

Introdugao: A comunicagao bidirecional entre a microbiota intestinal e o sistema nervoso
central modulam uma gama de respostas neuroimunes M. Por outro lado, a disbiose no
trato gastrointestinal esta intimamente associada a neuroinflamacgéo, gatilho determinante
para a patogénese de doengas neurodegenerativas como na doenga de Parkinson (DP),
através de alteragbes na fungéo e ativagdo da microglia . Os prebidticos, componentes
alimentares ndo digeriveis, conferem beneficios a saude humana mediante crescimento
seletivo de bactérias benéficas, particularmente Lactobacillus sp. e Bifidobacterium sp. 2
Bl B, A administragdo desses compostos nutracéuticos, portanto, emerge como regulador
critico na limitagdo do comprometimento nervoso progressivo Pl. Objetivo: O trabalho visa
compreender o papel terapéutico dos prebidticos na modulagdo do eixo microbiota-intestino-
cérebro em doencas neurodegenerativas. Metodologia: Foi elaborada uma revisao de
literatura com buscas no Pubmed com critérios de inclusdo artigos de 2024 a 2025 com os
termos “Eixo Microbiota-intestino-cérebro”, “Prébioticos” e “doengas neurodegenerativas”.
Resultados: A fermentacao de substratos n&o digeriveis produz acidos graxos de cadeia
curta. Os mais significativos para o bem-estar humano sao acetato, propionato e butirato, os
quais regulam a atividade microglial ao suprimir a expressao de citocinas pré-inflamatérias
(IL-1B, IL-6, TNF-a ) por meio da interagao com receptores acoplados a proteina G que ativam
a via de NF-kB, envolvida na resposta a estimulos inflamatérios e estressores celulares!'
4. Pl A lactulose, um prebiotico utilizado em formulagdes farmacéuticas para constipacao
cronica e encefalopatia hepatica, demonstrou ser um aliado na neuroprotegao® 1. Em um
estudo piloto prospectivo e controlado, a ingestao de lactulose por 4 semanas em pacientes
com doenga de Parkinson mitigou o comprometimento neurolégico com o fortalecimento
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de vias neuroprotetoras e antioxidantes, observando-se o aumento da expressao de genes
relacionados a producao de inositol e glutationa, respectivamente. Ademais, de acordo
na escala unificada de avaliagdo da DP, os sintomas gastrointestinais foram reduzidos,
principalmente relacionados a constipagado e inchago. Participantes com alta ingestdo de
fibras apresentaram sintomas motores reduzidos em comparagao com o grupo de baixo
consumo. A dieta prebidtica aumentou as bifidobactérias benéficas, porém nao conseguiu
restaurar totalmente a flora normal®. Consideragoes finais: Os prebidticos apresentam
potencial terapéutico na modulagao do eixo microbiota-intestino-cérebro com favorecimento
da neuroprotecao e atuacgao na reducédo da neuroinflamagao. No entanto, novos estudos
clinicos de grande escala e longo prazo sao necessarios para elucidar os mecanismos
precisos que regulam a interagdo entre a microbiota intestinal e sistema neuroimune na
progressao de doengas neurodegenerativas.
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RESUMO

Introducgao: As células CAR-T (Células Receptoras de Antigeno Quimérico T) constituem
uma promissora estratégia de imunoterapia no tratamento de neoplasias hematoldgicas,
especialmente leucemias. Essa abordagem envolve modificacdo genética das células T do
proprio paciente, permitindo que expressem receptores sintéticos capazes de reconhecer
antigenos tumorais especificos. Na leucemia linfoblastica aguda (LLA), as terapias
direcionadas ao antigeno CD19 tém demonstrado altas taxas de remissao. Ja na leucemia
mieloide aguda (LMA), as pesquisas estao voltadas para novas alternativas terapéuticas,
ainda em desenvolvimento ['. Objetivo: Este estudo tem como objetivo apresentar avangos
e resultados clinicos da terapia com células CAR-T no tratamento de leucemias, bem como
os desafios atuais e as perspectivas futuras dessa imunoterapia inovadora. Metodologia:
Realizou-se uma revisado bibliografica integrativa nas bases de dados PubMed, Scielo,
Science directe Blood, utilizando descritores como “células receptoras de antigeno quimérico
T” “leucemia linfoblastica aguda” “imunoterapia”, com operadores booleanos (AND/OR) para
otimizar a busca. Foram considerados artigos originais revisados por pares, publicados em
inglés e espanhol entre 2022 e 2024, para avaliar avangos e limitagdes no uso de células
CAR T em pacientes com leucemias. Resultados: Estudos apontam que a terapia com
células CAR-T tem sido amplamente utilizada em pacientes com leucemias agudas, com
destaque para a LLA, apresentando resultados promissores em diferentes faixas etarias e
perfis clinicos "®l. As terapias com o antigeno CD19 demonstram elevada eficacia contra a
LLA de células B de alto risco, com ganhos significativos em sobrevida livre de leucemia e
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sobrevida global . O ensaio de ELIANA, direcionada ao CD19, obteve resultados instigantes
em pacientes pediatricos e adultos jovens com LLA . A combinagéo de alvos CD19/CD22
direcionados as células CAR-T aumenta a eficacia, mas requer manejo devido aos eventos
adversos, como Sindrome de liberagao de citocinas (RSC), neurotoxicidade e toxicidades
hematoldgicas Bl. Na LMA, pesquisas iniciais avaliam células CAR-T direcionadas ao
CD33, que ja demonstraram redug¢ao da carga tumoral em grupos especificos de pacientes
1. Aterapia com células T CAR, principalmente anti-CD19, demonstra eficacia na obtencao
de MRD-CR em pacientes com LLA-B. O estudo ZUMA-3, avaliando a terapia autéloga
anti-CD19 com células CAR-T KTE-X19 em pacientes adultos com leucemia linfoblastica
aguda de células B (LLA-B) recidivada ou refrataria, reportou taxa de resposta de 71% M
Bl Apesar desses resultados, persistem desafios, como toxicidade neuroldgica, alto custo
de producgao, necessidade de internagao prolongada e mecanismo escape tumoral, como a
perda precoce de células T do receptor de antigeno quimérico (CAR) 2. Consideragoes
finais: A terapia com células CAR-T representa um marco no tratamento das leucemias,
proporcionando remissdes duradouras a pacientes de alto risco. Embora ainda enfrente
barreiras técnicas, clinicas e econdmicas, seu potencial terapéutico justifica a intensificagao
das pesquisas. Por isso, faz-se necessario o desenvolvimento de mais estudos, com maior
numero de participantes, a fim de gerar resultados consistentes que preservem a qualidade
de vida dos pacientes e ampliem as taxas de sobrevida a longo prazo.

PALAVRAS-CHAVE: Leucemias. Antigenos. Terapias.
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