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RESUMO
DOI: 10.47094/XXXSBM.2025/1

Introdugao: Mais de 200 espécies de micobactérias nao tuberculosas (MNT) foram descritas
até o momento, e algumas dessas espécies sao patégenos oportunistas que tém emergido
como importantes causadores de infec¢gdes nosocomiais graves em todo o mundol[1].
Sua resisténcia a desinfetantes e antibiéticos é facilitada principalmente pela formacéao de
biofilmes, que protegem as bactérias em superficies hospitalares e dispositivos médicos,
por exemplo. Esses mecanismos moleculares de persisténcia dificultam a erradicagao
das MNT e contribuem para surtos recorrentes em escala hospitalar. A resisténcia evolui
a partir desses mecanismos de evasao, atraves de mutagdes genéticas que tornam os
tratamentos menos eficazes[2]. Por isso, torna-se essencial a discussao dos principais
mecanismos moleculares envolvidos, e como esses processos aumentam a complexidade
do controle e tratamento de infecgbes hospitalares associadas a esses patdégenos.
Objetivo: O estudo descreve os mecanismos moleculares de persisténcia e resisténcia
das MNT em ambientes hospitalares, focando em biofilmes, mutacbes genéticas e os
desafios no controle de surtos e desenvolvimento de terapias. Metodologia: Foi realizada
uma revisao narrativa da literatura, utilizando as bases PubMed, Scopus e Google Scholar,
com foco em artigos publicados entre 2014 e 2024. Foram selecionados estudos sobre os
mecanismos moleculares de persisténcia e resisténcia das MNT, priorizando a formacgao de
biofilmes, genes envolvidos e surtos hospitalares. Estudos sem dados moleculares ou que




focassem em bactérias nao nosocomiais foram excluidos. Resultados: Algumas MNT, como
Mycobacterium abscessus e Mycobacterium avium, tém demonstrado grande capacidade
de persisténcia e resisténcia em ambientes hospitalares[2]. A formacao de biofilmes é
um dos principais mecanismos de persisténcia, protegendo as células bacterianas da
acao de desinfetantes e antibidticos, através da acao de alguns genes que proporcionam
maiores chances na formagao de biofilmes, como espA e mab_3168c, além de genes
como katG que codificam a enzima catalase-peroxidase, ajudando na neutralizagcao de
especies reativas de oxigénio, e permitindo assim, a sobrevivéncia das MNT em diversas
superficies, incluindo as hospitalares[3]. Essas bactérias também podem entrar em estado
de dorméncia, regulado por genes como relA, que reduz a vulnerabilidade a antibi6ticos[4].
Diante desses agravantes, a persisténcia evolui para resisténcia por mutagdes nos genes rrl,
rpoB e erm, responsaveis pela resisténcia a macrolideos e rifamicinas[5]. Essa combinagao
de fatores torna o controle das infecgbes nosocomiais mais desafiador, especialmente em
dispositivos médicos, resultando no aumento de surtos hospitalares de alta complexidade.
Consideracdes finais: E fundamental compreender os mecanismos moleculares que
envolvem a persisténcia e resisténcia, para desenvolver estratégias eficazes de controle e
tratamento. Novas estratégias em estudos futuros devem se concentrar em inibidores de
biofilmes e terapias combinadas para atacar tanto células persistentes quanto resistentes,
visando reduzir a morbidade e mortalidade associadas a surtos hospitalares de MNT. A
vigilancia continua e protocolos rigorosos de desinfeccdo sdo essenciais para reduzir
significativamente a disseminacao desse tipo de microrganismo.

PALAVRAS-CHAVE: Biofilme. MNT. Nosocomia.
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RESUMO
DOI: 10.47094/XXXSBM.2025/2

Introdugéo: A busca por novas estratégias terapéuticas para controle da obesidade cresce
juntamente ao aumento de sua prevaléncia, que foi associada a implementacao da cultura
“fast food” e reducao da pratica de atividade fisical'. A obesidade traz inimeras desordens
metabdlicas, alteragdes morfologicas e hormonais ocasionadas pela deposi¢ao de gordura.
Por meio de experimentos, foi constatado que o disturbio acarreta alteragdes a nivel
testicular, por exemplo ?. Para combater terapeuticamente a obesidade, foi aprovada pelo
Food and Drug Administration (FDA) o uso da associagdo naltrexona-bupropiona, onde a
bupropiona, estimuladora dos neurénios hipotalamicos da proopiomelanocortina (POMC)
age aumentando a concentragdo do estimulador de tipo alfa dos melandcitos (a-MSH),
que € responsavel pela supressio do apetite, enquanto a naltrexona inibe a via envolvida
no feedback negativo da POMC, potencializando os efeitos anorexigenos da associagaol®.
Apesar do uso aprovado pelo FDA, seus efeitos adversos continuam a ser estudados,
sendo apontadas alteragbes nos parametros reprodutivos, morfolégicos e hormonais de
ratos adultos. Objetivo: Verificar a ocorréncia de alteragbes na morfologia testicular de
ratos Wistar decorrentes da administragao da associagao naltrexona/bupropiona, por meio
de parametros morfométricos e histoldégicos. Metodologia: Para a obten¢do dos dados,
os testiculos e a gordura perigonadal de 21 animais foram removidos apos a eutanasia,
conforme protocolo aprovado pelo CONCEA, e preservados em formalina a 10%. Os
animais foram divididos em quatro grupos: Normonutridos sem tratamento (NST, n=5),
Normonutridos com tratamento (NCT, n=5), Obesos sem tratamento (OST, n=5) e Obesos
com tratamento (OCT, n=6). Foi realizada a analise morfométrica, utilizando os seguintes
dados: peso do animal, peso completo do testiculo (testiculo + gordura perigonadal +
epididimo), peso isolado do testiculo, comprimento do testiculo nos eixos transversais e
longitudinais. As medidas de massa foram obtidas utilizando balanga de precisdo, enquanto
os comprimentos foram obtidos com paquimetro. A analise histoldgica foi realizada com
laminas das sec¢des transversais dos tubulos seminiferos, corados com Hematoxilina-
Eosina (HE), sendo realizadas 120 medidas da altura do epitélio germinativo por animal,

por meio do software de imagem, Imaged. A analise estatistica dos dados foi realizada




utilizando o software GraphPad Prism 8.01, aplicando o teste ANOVA com corregao de
multiplas comparagdes de Bonferroni, com um nivel de significancia de a=0,05. Resultados:
Foi observada significativa perda na quantidade de gordura ao analisar o peso absoluto
dos animais com redugao nos ratos obesos em comparagao aos ratos obesos tratados
com a associagao naltrexona-bupropiona, de 10,24g(OST) para 7,56g(OCT) nos pesos
absolutos. Na morfometria, as medidas macroscépicas nado apresentaram alteragcdes
significativas entre os grupos, porém destaca-se a importancia da analise microscopica
que demonstrou alteragdes de altura de epitélio germinativo, de 72,32um(OST) para
75,453um (OCT) e vacuolizagdo no grupo OCT. Consideracdes finais: O tratamento com
naltrexona/bupropiona mostrou eficacia na redugao de peso em ratos obesos. Contudo,
foram observadas alteragbes microscépicas no epitélio germinativo, como vacuolizagao e
edema intersticial, sugerindo possiveis impactos nos parametros reprodutivos que precisam
ser investigados em estudos futuros.

PALAVRAS-CHAVE: Obesidade. Farmacos anti-obesidade. Testiculos.
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RESUMO
DOI: 10.47094/XXXSBM.2025/3

Introducgao: O cancer de pancreas esta entre os principais tipos de cancer com maiores taxas
de mortalidade no mundo, destacando-se o subtipo adenocarcinoma ductal pancreatico
(PDAC), que compreende 95% dos casos diagnosticados. Estudos apontam a evolugéo da
doencaa partirde lesbes na cabega do pancreas como as neoplasias intraepitelial pancreatica
microscoépica (PanIN), que podem evoluir para o PDAC invasivo. O microambiente tumoral
(TME) é o principal obstaculo para as terapias, pois se apresentam de forma heterogénea,
pela formagao de um estroma denso com a presenca da matriz extracelular e principalmente
fibroblastos. Essa interagdo forma uma barreira mecanica, o que dificulta as abordagens
terapéuticas. Objetivo: Analisar os motivos que tornam desafiadora as terapias voltadas
para o cancer pancreatico, explicando como o tumor se comporta. Metodologia: Diante
disso, esta revisdo procurou analisar pelo site PubMed com os descritores: “PDAC” e
“therapy”. Foram elencados com critérios de inclusdo: estudos dos ultimos quatro anos, free
full text, review e na lingua inglesa. Foram selecionados 4 artigos para compor o estudo.
Resultados: A progressao das lesées PanIN e o aparecimento do cancer invasivo é com
base nas alteragdes arquiteténicas e citoldgicas. Essas lesdes PanIN sao classificados em
3 graus: PanIN-1, lesdes de baixo grau com mutacdo no gene KRAS, PanIN-2, lesdes de
grau intermediario com mutacdo no gene KRAS e no gene CDKN2A, e PAnIN-3, lesbes
de alto grau com o aparecimento de mutag¢des no gene TP53.0 PDAC é considerado uma
reagao desmoplasica, onde células cancerigenas ativam a formacéao de fibrose, resultando
no denso estroma.O TME é formado por grandes populagdes de fibroblastos associados ao
cancer (CAFs) e matriz extracelular. Os CAFs se apresentam em diversos subtipos como
miofibroblastos inflamatérios e apresentadores de antigenos que promovem o crescimento
do tumor. Paralelamente, a desmoplasia densa leva a condi¢gdes de hipdxias e falta de




nutrientes no centro tumoral, esse estresse gera uma desregulagéo na via de sinalizagao
da quinase de serina/treonina que resulta na produgdo de EROS. Atualmente, é usada
como padrao a quimioterapia como a gemcitabina e o esquema terapéutico FOLFIRINOX
(combinagao dos farmacos acidos félico, fluorouracil, irinotecano e oxaliplatina). Entretanto,
€ demonstrada uma adaptag¢ao do tumor levando a uma resisténcia contra essas terapias.
A gemcitabina através da expressao da citidina desaminase € desintoxicada levando a uma
quimioresisténcia. O FOLFIRINOX, apesar de promoverem indiretamente a diminui¢cao
de células imunossupressoras e gerar uma maior sobrevida global, possui citotoxicidade
prejudicial ao DNA, agindo diretamente na sintese e no reparo da dupla fita. Outra terapia
€ a imunoterapia que utiliza o proprio sistema imunolégico. Embora tenha sucesso em
outros tipos de neoplasias, nao houve bons resultados no cancer pancreatico, devido ao
baixo infiltrado de células do sistema imune, pela presenga de imunossupressores no
microambiente tumoral. Consideragdes finais: Diante do exposto, se faz necessario mais
estudos e buscas de novas estratégias terapéuticas para promover o aumento na eficacia
do tratamento relacionado ao microambiente tumoral e mutagdes génicas do cancer de
pancreas, para possibilitar a passagem nessa barreira fisica e agir diretamente no tumor,
além de limitar as mutagdes que promovem o crescimento dessas células.
PALAVRAS-CHAVE: Adenocarcinoma ductal pancreatico. Microambiente tumoral.
Mutagdes. Quimioterapia.
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Introdugdo: O Adenocarcinoma Ductal Pancreatico (PDAC) é um cancer altamente letal
com baixa sobrevida, tratado com os quimioterapicos gencitabina e FOLFIRINOX "}, No
PDAC, a invaséo perineural (PNI), presente em 80 a 100% dos casos, envolve a infiltragao
de células tumorais ao redor dos nervos e esta associada a dor abdominal e mau progndéstico
1. As quimiocinas desempenham papel fundamental no processo de PNI e a compreensao
a respeito de sua influéncia pode auxiliar em um melhor progndstico para os pacientes.
Objetivo: Explorar o papel das quimiocinas na invasao perineural do adenocarcinoma ductal
pancreatico, destacando sua agao na promogao da dor. Metodologia: A revisao de literatura
do tipo narrativa utilizou a base de dados PubMed, com os descritores: dor, PDAC, PNI,
refinados por descritores booleanos. Como carater de inclusao, foram selecionados artigos
publicados nos ultimos cinco anos (2019-2024), free full text, em lingua inglesa. Destes,
apenas quatro foram selecionados apds leitura de titulos e resumos que enfatizavam o
tema. Posteriormente, os dados foram extraidos com base na leitura completa dos artigos,
e as informagdes foram organizadas, integradas e revisadas com foco nas principais
quimiocinas envolvidas no PNI. Resultados: O microambiente tumoral (TME) do PDAC é
parcialmente composto por nervos que participam da tumorigénese, desde os estagios
iniciais da neoplasia intraepitelial pancreatica (PanIN). A invasao neural é indispensavel no
desenvolvimento e progressdo do PDAC, com nervos sensoriais e simpaticos promovendo
o crescimento do tumor M. No inicio da PanIN, ocorre uma remodelacdo neural, onde
as células cancerigenas comegam a interagir com os nervos deteriorados. No estagio
PanIN2, o ganglio da raiz dorsal (DGR) é acometido, resultando no aumento de sinapses
e na secrecao de citocinas, incluindo quimiocinas. A hipertrofia nervosa e alteracées na
densidade do parénquima pancreatico sdo comuns na inflamagao neurogénica causada
por esses fatores, muitas vezes manifestadas como dor abdominal ©. As quimiocinas

desempenham um papel essencial na atragao e migragao de células PDAC para nervos
periféricos e, consequentemente, promocéo da dor Bl. Moléculas como CXCL10, CCL21,




CX3C1 e CXC4 interagem com receptores presentes nas células tumorais, ativando vias
intracelulares que n&o apenas promovem a dor, mas também influenciam a resposta
imunoldgica. A secregao de quimiocinas pelos neurdnios sensoriais sdo estimuladas pelas
células tumorais tornando o processo de migracdo do PDAC em dire¢ao ao compartimento
neural e remodelagdo nervosa um ciclo continuo B! ¥, Ensaios in vivo demonstram que
bloquear a interacéo ligante-receptor dessas quimiocinas podem reduzir notavelmente o
tamanho do tumor, os danos aos nervos e o grau de invasao perineural Bl. Consideracoes
finais: A invasdo perineural no PDAC é um processo chave na progressdao da doenca,
mediado por quimiocinas que atraem ceélulas tumorais para os nervos, contribuindo para a
dor e remodelagao neural. Compreender melhor o papel dessas quimiocinas € crucial para
melhorar o progndstico dos pacientes com PDAC.

PALAVRAS-CHAVE: Neoplasia. Pancreas. Sistema nervoso.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS:

1. SELVAGGI, Federico et al. Perineural invasion in pancreatic ductal adenocarcinoma:
from molecules towards drugs of clinical relevance. Cancers, v. 14, n. 23, p. 5793, 2022.
2. WANG, Jialun et al. Perineural invasion and associated pain transmission in pancreatic
cancer. Cancers, v. 13, n. 18, p. 4594, 2021.

3. LI, Jingbo; KANG, Rui; TANG, Daolin. Cellular and molecular mechanisms of perineural
invasion of pancreatic ductal adenocarcinoma. Cancer Communications, v. 41, n. 8, p.
642-660, 2021.

4. HIRTH, Michael et al. CXCL10 and CCL21 promote migration of pancreatic cancer cells
toward sensory neurons and neural remodeling in tumors in mice, associated with pain in
patients. Gastroenterology, v. 159, n. 2, p. 665-681. e13, 2020.




IMPACTOS DOS FATORES EPIGENETICOS NO DESENVOLVIMENTO EMBRIONARIO
E NOS HABITOS DE VIDA

Melyssa Gabrielly Nepomuceno Gomes', Elizabeth Francisca da Silva Oliveira?.

Faculdade Mauricio de Nassau (Uninassau), Recife, PE
Faculdade Mauricio de Nassau (Uninassau), Recife, PE

RESUMO
DOI: 10.47094/XXXSBM.2025/5

Introdugdo: Epigenética é o estudo das mudancgas hereditarias na expressao génica
que nao envolvem alteracbes na sequéncia do DNA . Os mecanismos epigenéticos
garantem que diferentes tipos celulares se desenvolvam de forma correta, principalmente
no desenvolvimento embrionario e fetal 2. A epigenética pode ser regulada a partir das
interacbes entre o ambiente e os mecanismos epigenéticos, considerando fatores
enddgenos, como 0os hormoénios e exdégenos, como nutricdo, exposi¢ao a quimicos, estilo
de vida e estresse. Esses fatores podem alterar marcas epigenéticas, afetando o embriao
e suas proximas geracoes Bl. Objetivo: Demonstrar como os habitos de vida influenciam
as interagcdes epigenéticas, podendo impactar e modificar o estilo de vida das geracdes
futuras. Metodologia: A pesquisa foi realizada a partir de uma revisao da literatura realizada
em um conjunto de artigos presentes no SciELO, Bireme e revista foco. Resultados: A
compreensao em relagao ao funcionamento da epigenética e o controle transcricional ainda
esta sendo investigada, mas uma hipotese € que a metilagcdo do DNA pode servir para
memorizar os padrdes de atividade génica embrionaria, criando ilhas CpG para a transcrigao
durante o desenvolvimento. A metilagédo pode nao silenciar genes que estao ativamente
sendo transcritos, mas, afeta genes ja desativados. Alguns fatos que comprovam essas
alteragdes sao os registros de exposicao a fatores nutricionais, poluigdo ou medicamentos
nocivos que durante a vida adulta, especialmente na gestagdo, podem alterar as marcas
epigenéticasP¥l, Consideragdes finais: A pesquisa epigenética se direciona a uma série de
temas que contribuem para a nossa compreensao do papel dos mecanismos epigenéticos
na saude humana e doengas, e em como genes epigeneticamente instaveis sdo sensiveis
a desregulagcdo do ambiente. As modificagbes epigenéticas sao influenciadas por fatores
ambientais, o que significa que um ambiente saudavel pode desempenhar um papel
importante na regulacédo da expressao génica ao longo da vida.

PALAVRA-CHAVE: Epigenética. Metilacao do DNA. Fatores ambientais.
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Introducdo: A pleurite lupica € uma complicagdo relativamente comum do Lupus
Eritematoso Sistémico (LES), ocorrendo em até 50% dos pacientes afetados por essa
doenga autoimunel!'l. Objetivo: Descrever um caso de paciente internada no Hospital das
Clinicas do Recife, portadora de LES associada a pleurite lupica. Metodologia: A paciente
foi admitida no Hospital das Clinicas - UFPE e, no mesmo dia, foi solicitada a analise do
liquido pleural. Para realizagdo da celularidade, a amostra foi processada no analisador
hematoldgico Sysmex XN-1000™e o estirago foi corado na automacao Sysmex SP-50™. A
analise bioquimica foi obtida através da automacgao Vitros 4600 Chemistry Analyzer Ortho
Clinical Diagnostics, e seus dados através do sistema AGHU (Aplicativo de Gestao para
Hospitais Universitarios). Resultados: Paciente, 19 anos, sexo feminino, com historico de

infecgbes parasitarias ja tratadas (Esquistossomose, Chagas e Leishmaniose Tegumentar)
foi admitida com LES (27 pontos EULAR/ACR) e quadro de desnutricdo grave, evoluindo
para quadro de pleurite lUpica associada a derrame pleural. Aos exames bioquimicos do
liquido pleural apresentou: Proteina total: 2,0g/dL; LDH (lactato desidrogenase): 110U/L;
Glicose: 90mg/dL. Apds contagem total e diferencial da amostra, obteve-se: Hemacias:




261/mm?3; Células nucleadas: 134/mm?3, e contagem diferencial de: 23% Neutrofilos; 33%
Linfocitos; 1% Eosindfilos; 23% Plasmacitos; 20% Macréfagos com presencga de raras células
LE e raras células de Reiter. Dentre as células plasmaticas, visualizou-se varias atipicas
com caracteristicas de imaturidade, algumas binucleadas, outras com cromatina delicada
e nucléolos evidentes. Algumas com inclusdes citoplasmaticas redondas?. Consideragoes:
A inflamacéao na pleura pode levar a formacao de um derrame pleural, caracterizado pelo
acumulo de liquido na cavidade pleural. Um achado caracteristico em individuos com pleurite
lUpica é a presenca de Células LE (lupus eritematoso) no liquido pleural®. A citometria do
liquido pleural frequentemente apresenta um aumento na quantidade de células, comumente
destacando a predominancia de neutrofilos. Além disso, em casos mais graves de pleurite
lupica, pode ocorrer a formacéao de células de Reiter, que sdo macréfagos que fagocitaram
hemacias, leucdcitos e residuos celulares, e em situagdes extremamente reativas, podem
até mesmo fagocitar outros macrofagos. O relato traz uma visao importante de achados
laboratoriais relevantes em caso de derrame pleural decorrente de LES.
PALAVRAS-CHAVE: Lupus Eritematoso Sistémico. Células LE. Liquido pleural.
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Introducgéo: O linfoma de Burkitt (LB) é classificado como um linfoma ndo-Hodgkin, sendo
de alto grau e evolugédo rapida, mais comum em criangas. Em 1964, particulas virais com
morfologia semelhante a um virus do grupo Herpes foram detectadas na microscopia
eletrbnica de uma bidpsia do LB, mais tarde chamado de Epstein Barr Virus (EBV)[1]. O
EBV, principal causador da Mononucleose Infecciosa, é transmitido pela saliva e tem como
alvo os linfécitos B, na orofaringe e na nasofaringe, e esta associado as neoplasias como
LB, Doenca de Hodgkin e Carcinoma Nasofaringeo. O virus possui alta capacidade de
crescimento e transformacgao das células afetadas, promove a imortalizagao dos linfécitos
B, e estimula a expressao dos proto-oncogenes bcl-2 e c-myc, genes envolvidos com o ciclo
celular e/ou que impedem a apoptose celular[2]. Objetivo: Esta revisdo tem a finalidade
de evidenciar achados mais recentes sobre a associagcdo do Linfoma de Burkitt com o
Virus Epstein Barr. Metodologia: Foi feita uma pesquisa nos bancos de dados PubMed
e Google Scholar, com os seguintes descritores: “Epstein Barr Virus AND Lymphoma”,
‘Lymphoma’s Burkitt”, e “Epstein Barr Virus AND Oncogene”. Os critérios para inclusao
foram: Ter data de publicagdo nos ultimos 10 anos (2014-2024), nas linguas portuguesa e
inglesa. Resultados e Discusséo: Nesta revisdo, foi avaliado o potencial das proteinas virais
e DNA do EBV na estimulagdo de proto-oncogenes em células neoplasicas que ocorre
principalmente na fase latente. O virus entra na fase chamada latente |, apds a infecgao
primaria geralmente assintomatica, onde ocorre a expressao de antigenos nucleares
(EBNAs) e proteinas latentes de membrana (PLMs), sendo que estas ultimas induzem a
expressao do proto-oncogene bcl-2[3]. As proteinas virais do EBV também interagem com
a proteina p53, importante na regulagdo da apoptose celular e manutengdo genémica apés
dano genético, e alteragdes nessa proteina € encontrada com frequéncia em neoplasias.
Estudos demonstram que 58,4% dos pacientes com LB na América do Sul possuem EBYVY,
enquanto na Africa Subsaariana, 76,5%. Considera-se que mais de 90% da populacgdo
mundial tem sorologia positiva para o virus, infectando principalmente na infancia, nos
primeiros 10 anos, permanecendo em laténcia para o resto da vida[4]. Consideracdes finais:

Através da literatura analisada, portanto, conclui-se que pesquisas recentes evidenciam o




papel oncogénico do EBV no desenvolvimento do LB e de outras neoplasias. O numero
de individuos que ja tiveram contato com o virus ndo é equivalente ao de individuos
diagnosticados com LB, pois, supbe-se, que 0 virus ndo ocasiona a neoplasia de forma
isolada, mas sim associado a fatores de risco adicionais como predisposi¢gao genética,
estilo de vida, maus habitos alimentares, fatores ambientais e outros. A partir de estudos
mais aprofundados e novas descobertas, possibilitam-se novas alternativas de tratamento,
programas de prevencao quanto ao EBV, e uma melhor caracterizag&o de outros virus com
participacao semelhante na tumorigénese humana.

PALAVRAS-CHAVE: EBV. Mononucleose Infecciosa. Mutagoes.
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Introdugdo: Pontos quéanticos (PQs) sdo nanocristais de semicondutores que possuem
fluorescéncia. Essas nanoparticulas (NPs) sdo conhecidas por suas caracteristicas opticas
e fisico-quimicas unicas, como emissao sintonizavel com o tamanho e superficie ativa para
conjugagdes com (bio)moléculas. Essas propriedades tornam esses nanocristais versateis
ferramentas para estudos relacionados as Ciéncias da Vida 2. A formacgao da estrutura
cristalina dos PQs pode ser consequéncia do agrupamento periddico de trés compostos
diferentes, resultando em PQs ternarios, como os de sulfeto de prata e indio (AlS). Embora
PQs de AIS tenham uma composigao em principio mais biocompativel, suas propriedades
Opticas ainda precisam de aprimoramentos 3. Uma forma de aprimorar tanto a intensidade
de emissao como o rendimento quéantico desses PQs é através da formagédo de uma
camada de passivagao ao redor do nucleo das NPs B4, Objetivos: No presente trabalho
investigamos a influéncia da camada de passivacao (ou shell) nas propriedades opticas de
PQs de AIS, com base em artigos publicados. Metodologia: Foram buscados artigos dos
ultimos 5 anos (2020-2024) no PubMed e Science Direct, utilizando os descritores: “AlS
quantum dots”, “shell” e “optical properties”. Foram excluidos artigos de reviséo e artigos
experimentais sobre PQs binarios, quaternarios ou ternarios com outras composicoes.
Resultados: Foram encontrados 89 resultados, dos quais 7 estavam dentro dos critérios
para compor o estudo. Nos trabalhos selecionados, os PQs de AlS foram sintetizados por
diferentes rotas, em meios aquoso 2% ou organico ?4, resultando em NPs com estrutura
tetragonal. Além disso, em todos os trabalhos o shell foi formado por sulfeto de zinco (ZnS).
A formagao do shell foi avaliada por analises de difragdo de raios-X (DRX), em 5 dos 7
trabalhos, as quais indicaram a presencga da estrutura cubica de ZnS nos difratogramas.
Foram observadas também assinaturas da estrutura tetragonal do AIS para PQs com e

sem o shell, demonstrando o revestimento do nucleo dos nanocristais e nao a incorporagao
completa do zinco no nucleo ou formacao de cristais de ZnS isolados 2°. Com a insergao
do shell, todos os artigos relataram um aumento na intensidade de fluorescéncia dos PQs.
Esse aprimoramento € consequéncia da passivagao dos defeitos de superficie das NPs,




resultando em recombinacgdes excitbnicas mais eficientes "%, A formagao do shell também
promoveu um blueshift na emissdo dos PQs, em todos os trabalhos. De acordo com os
autores, isso ocorreu devido a interdifuséo catibnica entre o0 ZnS, que possui maior bandgap,
e o AIS, levando a uma emissao de luz em regides mais energéticas '®. Ademais, o
rendimento quantico também aumentou apds formacgao do shell ['°!. Esses achados indicam
que o shell de ZnS pode aprimorar as propriedades 6pticas dos PQs de AlIS, permitindo que
eles sejam mais eficientemente utilizados como nanossondas de marcacgéao celular, como
no estudo de Soheyli et al., 2020 ? com células de cancer. Consideragdes finais: Conclui-
se que a formacao de uma camada de passivacao de ZnS sobre os PQs de AlIS promove
aprimoramento das suas propriedades Opticas dessas NPs, ampliando seu potencial como
nanossonda fluorescente em Ciéncias da Vida.

PALAVRAS-CHAVE: Células. Nanossondas. Fluorescéncia.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS:

1. VORONSTOV, D. et al. Cd-free photoluminescent composites based on the ternary
chalcogenides quantum dots. Optical Materials, v. 143, 114208, 2023.

2. SOHEYLI, E. et al. Colloidal synthesis of tunably luminescent AginS-based/ZnS core/
shell quantum dots as biocompatible nano-probe for high-contrast fluorescence bioimaging.
Materials Sciences & Engineering C, v. 111, 110807, 2020.

3. HUONG, T. T. T. et al. Highly luminescent air-stable AgInS,/ZnS core/shell nanocrystals
for grow lights. Optical Materials, v. 130, 112564, 2022.

4. HAMANAKA, Y. et al. Luminescence enhancement mechanisms of AgInS,/ZnS core/shell
nanoparticles fabricated by suppressing quaternary alloying. Journal of Luminescence, v.
217, 116794, 2020.

5. SU, D. Highly luminescent water-soluble AgInS,/ZnS quantum dots-hydrogel composites
for warm white LEDs. Journal of Alloys and Compounds, v. 824, 153896, 2020.




EXPRESSAO DA VIA DE SINALIZAGAO PI3K/ AKT/ MTOR NO CANCER DE MAMA
ASSOCIADO A INFECGAO PELO PAPILOMAVIRUS HUMANO

Beatriz Eda de Oliveira Isidio'; Pedro Henrique Bezerra Fontes'; Stephanie Loureiro
Leao’'; Gabriel Romulo Parente da Silva'; David Beltran Lusson'; Isabelle Silva
Simoées'; Kaynne Gabriely Lins'; Daffany Luana dos Santos’, Bianca de Franga Sao
Marcos'; Vanessa Emanuelle Pereira Santos’; Antonio Carlos de Freitas'.

"Laboratorio de Estudos Moleculares e Terapia Experimental, Universidade Federal de Pernambuco (UFPE),
Recife, PE

RESUMO
DOI: 10.47094/XXXSBM.2025/9

Introdugdo: O cancer de mama é o segundo cancer mais comum no mundo e até 2025
estima-se 71 mil novos casos no Brasil " Fatores de risco para esse cancer incluem
histérico familiar, mutagbes nos genes BRCA1 e BRCA2, habitos de vida e infecgbes
virais . O Papilomavirus Humano (HPV) possui um alto potencial de interagir com vias de
sinalizagao, desregulando o ciclo celular e promovendo alteragdes capazes de contribuir
com a carcinogénese Bl. A cascata de sinalizagdo PI3K/ AKT/ mTOR encontra-se mais
ativa em 30-40% dos carcinomas mamarios e contribui com o aumento da proliferacéo
celular, angiogénese e metastase “. Objetivo: Diante disso, o presente estudo buscou
analisar a influéncia do HPV na expressao dos genes da via PI3BK/AKT/mTOR no cancer
de mama. Metodologia: Para esse fim foram utilizadas amostras parafinadas de tecidos de
mama disponibilizados pelo Hospital das Clinicas conforme aprovacgao prévia pelo CAAE
40062720.0.0000.5208. O RNA das amostras foi extraido utilizando o método Trizol, e
convertido em cDNA para analise de expressao via RT-gPCR. As amostras foram divididas
em positivas e negativas para HPV de acordo com a expressao da oncoproteina E6. Os
dados obtidos foram analisados no software GraphPad Prism. Resultados: Do total das
48 amostras, 37 foram consideradas positivas para HPV. Nas amostras HPV positivas
ocorreu um aumento significativo da expressao da proteina PI3K quando comparado com o
grupo negativo para o HPV. Em contrapartida, no grupo HPV negativo ocorreu um aumento
significativo da expressdao de mTOR. Em relagado a expressao de AKT nao houve diferenca
de expressao entre os dois grupos. O aumento da expressao de PI3K nas amostras HPV
positivas pode indicar a influéncia do virus nos niveis dessa proteina, visto que em outros
canceres como no cervical ja foi demonstrado que a proteina E6 interage com PI3K ativando
sua sinalizando e contribuindo com o crescimento tumoral. Em relagcdo a mTOR seus niveis
aumentados no grupo HPV negativo podem indicar a influéncia de outros ativadores como
fatores de crescimento, a via RAS/RAF, aumento de aminoacidos livres e nao apenas de
PI3K, além disso, a diminuicdo da expressao de mTOR no grupo HPV positivo pode estar
relacionada com um mecanismo de evasao imunologica do virus. Em relagdo a AKT sua




expressao nas amostras positivas pode estar sendo indiretamente bloqueada por outros
genes relacionados. Consideragdes finais: A quantidade de amostras HPV positivas em
conjunto com o aumento da expressao de PI3K e diminuigdo da expressdao de mTOR
sugere a influéncia do virus na modulacédo dessa via que pode ser uma alternativa para
o desenvolvimento do cancer de mama mediado pelo HPV. Ademais, sugere-se que PI3K
pode ativar uma via ndo candnica no contexto do cancer de mama HPV-positivo, dada a
expressao reduzida de mTOR e AKT, principais alvos ativados por Pi3k.
PALAVRAS-CHAVE: HPV. Carcinogénese mamario. Oncogene.
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Introdugdo: O Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV) compromete o sistema
imunologico, afetando principalmente os linfocitos T CD4+, e pode evoluir para a Sindrome
da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS) se nao for tratado especificamente?. Apesar dos
avancgos na terapia antirretroviral (TAR), o HIV continua sendo um grande desafio de saude
publica, especialmente em populacdes vulneraveis, como criancas. Nessas situagdes, que
podem ser infectadas por transmissao vertical ou horizontal, surgem diversas complicagdes
clinicas, entre as alteragdes hematolégicas como anemia, leucopenia e trombocitopenia,
que refletem tanto o impacto do virus quanto o efeito das terapias no sistema sanguineo.
Essas disfungdes sdo exacerbadas pela acao do HIV na medula 6ssea e pelo uso de
medicamentos como zidovudina e lamivudina, que inibem seletivamente o HIV-1 e HIV-
223 Objetivo: Sendo assim, o objetivo deste trabalho é compreender sobre as alteragdes
hematoldgicas que acometem as criangas que sao portadoras desse virus. Metodologia:
Foi realizado uma revisdo integrativa da literatura nas bases de dados PubMed e SciELO,
utilizando os descritores “HIV" e/ou “Changes Hematology” e/ou “Children”. Foram
incluidos artigos originais e de revisédo, nos idiomas inglés e portugués publicados entre
janeiro/2019 e setembro/2024. Dos 221 artigos encontrados, 17 foram selecionados
seguindo critérios de inclusdo e de exclusdo para compor a presente revisdo integrativa.

Resultados: Estudos sobre a anemia em pacientes com HIV mostram que ela surge entre




a 4% e 122 semanas apos o inicio da TAR, especialmente com zidovudina. Inicialmente, é
normocitica e normocrémica, mas pode se tornar microcitica e hipocrémica, diminuindo
a producéo ineficaz de hemacias. Além disso, cerca de 32% dos pacientes desenvolvem
mielodisplasia, afetando a produgao de células sanguineas e resultando em poiquilocitose,
especialmente em criangas com sistema imunolégico em desenvolvimento. A anemia
pode ser causada pelo efeito citopatico do HIV sobre as células hematopoiéticas, e a
plaquetopenia e a linfopenia podem ocorrer devido ao descontrole da medula 6ssea apods
infeccbes. Consideragodes finais: Alteragdes hematoldgicas em criangcas expostas ao HIV-
1 e HIV-2 refletem uma interagdo complexa entre o virus, o sistema imunolégico e os
tratamentos. Compreender esses impactos é crucial para melhorar o manejo clinico, ja que
complicagdes como anemia e trombocitopenia afetam a qualidade de vida. Intervencdes
precoces e individualizadas sdo essenciais para reduzir efeitos adversos e melhorar os
desfechos, especialmente em crianca.
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Introdugdo: A Esclerose Sistémica (ES) € uma doenga autoimune caracterizada pela
inflamacao, vasculopatia e fibrose progressiva da pele e de 6érgaos internos!'. Sua
fisiopatologia tem sido relacionada com o desequilibrio do sistema imunolégico pela
producdo excessiva de citocinas!?. A IL-18 é uma citocina proé-inflamatéria pleiotrépica que
induz as atividades de células imunes e inflamatorias, como os linfocitos Th1 e Th2, células
que sao relevantes na fisiopatologia da ES por desencadearem os processos inflamatorio
e fibrético da doenga®. A IL-18 possui um antagonista natural, a IL-18BP, uma proteina de
ligacao que pode influenciar nas respostas das vias em que essa citocina atual. AIL-6 € uma
citocina que atua na regulagéo da imunidade e inflamagao, a qual tem sido relacionada com
o desenvolvimento da vasculopatia, fibrose e outras manifestagdes clinicas em pacientes
com ESP. Nessa perspectiva, ao considerar as fungdes da IL-18 e da IL-18BP, é relevante
analisar como essas moléculas, in vitro, estdo relacionadas a outras citocinas, como a IL-
6, no contexto da esclerose sistémica. Objetivo: Avaliar o potencial imunomodulador da
IL-18 e da IL-18BP em PBMCs de pacientes com ES. Metodologia: Coletou-se amostras
de sangue de pacientes com ES (n=7) no Ambulatério de Reumatologia do Hospital das
Clinicas (HC-UFPE) para cultura de PBMCs, as quais foram estimuladas nas condi¢des:
células sem tratamento, células tratadas com IL-18 a 1ng/mL, células tratadas com IL-
18BP a 3,12 ng/mL e células tratadas com IL-18/IL-18BP. Apds isso, os sobrenadantes das
culturas foram coletados para dosagem da IL-6 por ELISA. Os resultados foram analisados

no software GraphPad Prism. Essa pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa
Humana do Centro de Ciéncias da Saude da UFPE (CAAE: 97393718.0.0000.5208).




Resultados: As PBMCs estimuladas com IL-18 e com a IL-18/IL-18BP, em comparagao as
células sem o estimulo, apresentaram aumento significativo na expressao da IL-6, sendo
p=0.0340 e p=0.0018, respectivamente. As PBMCs estimuladas apenas com IL-18BP nao
apresentaram expressao significativa da IL-6. Consideracgoes finais: Os resultados sugerem
um possivel envolvimento da IL-18 na ES, visto o papel da IL-6 nas manifestag¢des clinicas
dessa doencga. No entanto, em nosso experimento foi visto que a IL-18BP nao atuou como
antagonista da IL-18, devido a expressao significativa da IL-6 em culturas tratadas com IL-
18/18BP. Conclui-se que a IL-18 é um potencial alvo terapéutico para a ES, contudo mais
estudos sdo necessarios para elucidar o seu mecanismo de acdo completo e o papel da
IL-18BP na sinalizacéo celular.
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REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS:

1. KO, J. et al. The Pathogenesis of Systemic Sclerosis: The Origin of Fibrosis and Interlink
with Vasculopathy and Autoimmunity. International Journal of Molecular Sciences, v. 24,
2023.

2. CUTOLO, M. et al. Pathophysiology of systemic sclerosis: current understanding and new
insights. Expert Review of Clinical Immunology, v. 15, n. 7, 2019.

3. IHIM, S. A. et al. Interleukin-18 cytokine in immunity, inflammation, and autoimmunity:
Biological role in induction, regulation, and treatment. Frontiers in Immunology, v. 13, 2022.
4. PARK, S. et al. Interleukin-18 Binding Protein in Immune Regulation and Autoimmune
Diseases. Journal of Biomedicines, v. 10, 2022.

5. CARDONEANU, C. Targeting Systemic Sclerosis from Pathogenic Mechanisms to Clinical
Manifestations: Why IL-6?. Biomedicines, v. 10, 2022.




NANOSENSOR BASEADO EM NANOTUBOS DE CARBONO MULTICAMADAS E
CONCANAVALINA A PARA DIAGNOSTICO DE ADENOCARCINOMA PANCREATICO

Maria Luiza R. S. Chaves'; Antonio O. G. Filho?; Alberto G. da Silva Junior?; Maria D.
L. de Oliveira*; Moacyr J. B. Melo Régo®; César A. S. de Andrade®.

'Dpt. de Bioquimica — CB, UFPE, Recife, PE
2Programa de pos-graduacdo em Inovagéao Terapéutica — CB, UFPE, Recife, PE
3Programa de pés-graduagéo em Inovagao Terapéutica — CB, UFPE, Recife, PE
“Programa de pos-graduacdo em Inovagao Terapéutica — CB, UFPE, Recife, PE
SPrograma de pés-graduagéo em Inovagao Terapéutica — CB, UFPE, Recife, PE

SPrograma de pos-graduagdo em Inovagao Terapéutica — CB, UFPE, Recife, PE

RESUMO
DOI: 10.47094/XXXSBM.2025/12

Introducgao: O crescente numero de casos de adenocarcinoma pancreatico diagnosticados
em estagios avancgados, tanto no Brasil quanto no mundo, reflete a caréncia de técnicas
inovadoras e eficazes de detecgédo. Segundo o relatério GLOBOCAN 2020, mais de 80%
dos casos sao identificados em fase metastatica, resultando em uma taxa de sobrevida
inferior a 10% em 5 anos [". A alta malignidade, o rapido crescimento tumoral e a auséncia
de marcadores especificos dificultam ainda mais o diagnéstico precoce. Nesse cenario,
0s biossensores surgem como ferramentas promissoras, oferecendo alta especificidade
e sensibilidade como dispositivos point of care (POC)2. Objetivo: Desenvolvimento de
um nanosensor baseado em nanotubos de carbono multicamadas (MWCNTs) e lectina
Concanavalina A (ConA) para o diagnéstico do cancer de pancreas. Metodologia:
Inicialmente, a eletrodeposicao dos MWCNTs foi realizada a partir de uma solugao acida
de H,SO, e surfactante brometo de cetriménio (CTAB)®. Posteriormente, a montagem do
sensor ocorreu por meio da adsorc¢ao de agentes acopladores (EDC: NHS), que forneceram
grupos carboxilicos para a ligagao da ConA. A caracterizagao do dispositivo foi conduzida
utilizando voltametria ciclica (VC) e espectroscopia de impedancia eletroquimica (EIE).
O desempenho do sensor foi avaliado com a linhagem celular humana MIA PaCa-2,
amplamente utilizada em pesquisas sobre cancer de pancreas. Resultados: A interagao
ocorre com base na afinidade da ConA por glicoconjugados celulares contendo residuos
de manose. O biossensor apresentou capacidade de detectar concentracdo de até 6x10°
células por microlitro, com um tempo de resposta de 20 minutos, revelando redugao dos
picos anddicos e catédicos (VC), aumento na resposta impedimétrica (EIE). Consideracdes
finais: O nanosensor desenvolvido demonstra grande potencial para o diagndstico rapido
do adenocarcinoma pancreatico, posicionando-se como uma abordagem inovadora para

um rastreamento mais eficiente da doenga. Quando utilizado em conjunto com as técnicas




tradicionais de diagndstico, pode contribuir de forma significativa para aprimorar o cenario
atual, proporcionando um diagndstico mais rapido e preciso.
PALAVRAS-CHAVE: Biossensores. Lectinas. Cancer de Pancreas.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS:

1. SUNG, H. et al. Global Cancer Statistics 2020: GLOBOCAN Estimates of Incidence and
Mortality Worldwide for 36 Cancers in 185 Countries. CA: A Cancer Journal for Clinicians, v.
71, n. 3, p. 209-249, maio 2021.

2. SYEDMORADI, L.; NORTON, M. L.; OMIDFAR, K. Point-of-care cancer diagnostic
devices: From academic research to clinical translation. Talanta, v. 225, p. 122002, 1 abr.
2021.

3. BOLAT, G. Investigation of poly(CTAB-MWCNTs) composite based electrochemical DNA
biosensor and interaction study with anticancer drug Irinotecan. Microchemical Journal, v.
159, n. July, p. 105426, 2020.




SCHISTOSOMA MANSONI E O DESENVOLVIMENTO DE RESISTENCIA FRENTE AO
TRATAMENTO COM PRAZIQUANTEL: UM RESUMO DA LITERATURA

Arthur Lessa Machado'; Beatriz Estandislau Lins de Carvalho?; Maiara Eduarda de
Souza Pereira®; Matheus Campos de Andrade*; André de Lima Aires®.

12345Universidade Federal de Pernambuco (UFPE), Recife, PE

RESUMO
DOI: 10.47094/XXXSBM.2025/13

Introducdo: A esquistossomose, causada pelo trematdédeo Schistosoma mansoni é
considerada uma doenga tropical negligenciada, que acomete cerca de 250 milhdes de
pessoas em mais de 55 paises, principalmente na Africa e nas Américas, especialmente no
Brasil, afetando, em sua maioria, pessoas em vulnerabilidade socioecondmica. Ademais, ndo
possui vacina e tem apenas o farmaco praziquantel (PZQ) no seu esquema de tratamento.
Entretanto, apenas 20% dos infectados recebem tratamento para a doencgal®. Além disso,
existe na literatura evidéncias de cepas do parasita que estdo desenvolvendo resisténcia ao
unico farmaco disponivel ha mais de 50 anos?®. Objetivo: O presente trabalho tem como
objetivo fazer uma revisao da literatura e evidenciar a necessidade da pesquisa de novas
opgdes de drogas contra a Esquistossomose. Metodologia: Foi realizada uma revisao da
literatura cientifica sobre o desenvolvimento de resisténcia do Schistosoma mansoni ao
praziquantel (PZQ). A busca de artigos ocorreu nas bases de dados PubMed, Scientific
Electronic Library Online (SciELO-Brasil), Parasitology Research e Parasitology, entre
setembro e outubro de 2024. Os unitermos utilizados foram: “Schistosoma”, “resistance”
e “praziquantel”.Os critérios de incluséo priorizaram artigos de acesso livre, disponiveis na
integra, em inglés e portugués, publicados nos ultimos quinze anos e relevantes ao tema.
No total, foram encontrados 248 artigos no PubMed, dos quais 10 foram selecionados
e apenas 5 utilizados, de acordo com os critérios estabelecidos. Elaborou-se um roteiro
de analise que contemplou autoria, pais, ano de publicacdo, delineamento dos estudos,
principais testes estatisticos e resultados. Resultados: A analise dos artigos revelou que
o S. mansoni tem adquirido resisténcia ao PZQ ao longo dos anos, um fenbmeno que
pode ser induzido in vitro. As larvas de linhagem especifica (LE) que s&o utilizadas para
investigar essa resisténcia, apresentam uma atividade excretora exacerbada, que € um
possivel mecanismo de resisténcia ao PZQ. Estudos indicam que cepas resistentes,
simulando larvas do cotidiano, podem ter tolerancia ao PZQ em doses de 200-400 mg/kg
em ratos. O uso de resorufina, um inibidor da atividade excretora, demonstrou reduzir essa
resisténcia. A sonda fluorescente Hoechst 33258 revelou danos reduzidos a integridade da
membrana de isolados resistentes ao PZQ. Além disso, observou-se que larvas imaturas
de Biomphalaria glabrata apresentam menor susceptibilidade ao PZQ, e que diferentes

géneros de S. mansoni mostram variagdes na resisténcia, impactando a liberagdo de




cercarias masculinas em resposta ao tratamento!'?. Consideracgdes finais: Considerando
os artigos propostos e analisados, bem como os diversos estudos sobre os mecanismos
de resisténcia, é necessario buscar novos caminhos para ultrapassar esse processo de
tolerancia, assim como entender efetivamente seu funcionamento, para avaliar e pesquisar
alternativas de tratamento diferente dos PZQ, como os compostos tiazéis que ja tem eficacia
comprovada contra cepas de S. mansoni com objetivo de melhorar a eficacia do tratamento,
democratizar sua distribuicdo e reduzir custos®.
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Introdugdo: A candidiase € uma das infecgdes fungicas mais prevalentes no cenario
mundial. Embora as espécies do género Candida fagam parte da microbiota humana,
fatores como doencgas crbnicas, inflamatérias e imunossupressao podem desencadear
infecgdes oportunistas!'. A candidiase pode se manifestar de forma superficial, mucocutanea
ou sistémica, tornando-se cada vez mais frequentes e resistentes aos tratamentos
convencionais?®*4. Diante da limitacdo de antifungicos e do aumento da resisténcia,
€ necessaria a busca por novas abordagens terapéuticas®. Nesse contexto, os 6leos
essenciais (OEs) surgem como uma alternativa promissora, podendo ser usados isolados
ou em combinagao com antifungicos. Objetivo: Descrever a utilizagdo de OEs como agentes
antifungicos promissores no tratamento da candidiase. Metodologia: Foram selecionados
artigos cientificos encontrados nas bases de dados bibliograficos PubMed, SciELO e Google
académico, utilizando os descritores: “essential oil’, “Candida’ e “resistance”. Os critérios de
inclusao foram artigos publicados entre os anos de 2020 a 2024, e os critérios de exclusao
foram artigos de revisdo e monografias. Resultados: Apos a leitura dos artigos e a aplicagao
dos critérios de inclusdo e exclusao, 4 artigos foram selecionados. No trabalho realizado
por Oliveira et al. (2022), os OEs de Cinnamomum cassia, Eugenia caryophyllus, Melaleuca
alternifolia e Eucalyptus globulus foram testados frente a C. albicans, apresentando halos
de inibicao que variaram de 12 a 40 mml". O estudo de Donadu et al. (2021) destacou o
potencial antifungico do OE de Ruta graveolens, que apresentou valores de Concentragao
Inibitéria Minima (CIM) de 4,1 a 8,2 pg/mL frente as cepas de Candida sp. testadas,
demonstrando eficacia fungicida e fungistatica a depender da espécie?. Resultados
semelhantes foram observados no estudo de Parker et al. (2022), onde diversos OEs tiveram
sua atividade antifungica investigada frente a cepas de C. auris e C. lusitaniae. Nesse estudo,
destacaram-se os OEs de Syzygium aromaticum, das folhas e casca de Cinnamomum
cassia e de Cymbopogon citratus, os quais apresentaram valores de CIM que variaram de
< 0,01% a 0,13% (v/v). Além disso, quando avaliados em sua forma gasosa, esses OEs
também apresentaram resultados promissores, ampliando as possibilidades para o seu uso




terapéutico no combate a candidiasel. Banasiuk et al. (2022), de forma similar, descreveu
o efeito antifungico do OE de Syzygium aromaticum frente cepas de Candida isoladas de
pacientes com malignidades hematoldgicas, o qual apresentou valores de CIM de 0,25
a 2 mg/mL¥. Ademais, os trabalhos analisados ndo apenas observaram a eficacia dos
OEs quando utilizados isoladamente, mas também quando combinados com antifungicos
tradicionais. A atividade sinérgica de OEs com farmacos convencionais pode potencializar a
eficacia do tratamento de infecgbes fungicas causadas por Candida sp.?*#. Esses achados
reforcam a importancia de explorar alternativas naturais e integra-las as terapias existentes
para superar os desafios das infec¢des fungicas resistentes. Consideragdes finais: Assim, a
utilizacao de OEs representa uma alternativa promissora para o tratamento da candidiase,
especialmente quando combinados com antifungicos convencionais. Essa estratégia é
crucial para enfrentar o desafio das infecgdes fungicas resistentes.
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Introdugdo: A tireoidite de Hashimoto (TH) é uma doenga autoimune, gerando um
quadro de hipotireoidismo, n&o tendo uma abordagem terapéutica que impega a que 0s
autoanticorpos destruam as células da glandula ["l. Dessa forma, o uso de abordagens
alternativas em conjunto com os medicamentos vém sendo utilizado como forma de retardar
a TH [, Atualmente, o uso da Medicina Tradicional Chinesa em conjunto com o tratamento
padrao com reposi¢ao de tiroxina vem se tornando cada vez mais difundido, tendo um
bom resultado na melhora da qualidade de vida do paciente "2, Para o tratamento,
normalmente € utilizada a suplementagcao com Selénio, por sua atuacao antioxidante e anti-
inflamatoria e tratamentos com acupuntura, promovendo um relaxamento e minimizando
o estresse B2, Além disso, os estudos com fitoterapicos como forma de tratamento vém
sendo proposto na literatura como forma de tratamento. O uso da Prunella vulgaris para a
TH esta sendo testado por conta do potencial dessa planta em diversas outras doencas “°,
Objetivo: O objetivo desse trabalho informar acerca de algumas terapéuticas alternativas
para a Tireoidite de Hashimoto, a fim de promover uma melhoria da qualidade de vida do
paciente. Metodologia: Foram pesquisados artigos em duas bases de dados, PubMed com
os descritores “(Hashimoto’s disease) AND (selenium)”, aplicando os critérios inclusdo “5
anos e texto completo gratuito” e exclusao “Artigos de revisdo”. Foi obtido no PubMed R=
50, sendo selecionados 2 artigos. Também foi pesquisado no PubMed com os descritores
“(Hashimoto’s disease) AND (acupuncture)”, apds os critérios, R=5, sendo selecionado 1
artigo. Posteriormente foi pesquisado também no PunMed com os descritores “(Hashimoto’s
disease) AND (Traditional Chinese Medicine)”, apos os critérios, R=48, sendo 2 selecionados.
Resultados: O uso da Medicina tradicional chinesa nas doengas autoimunes € uma forma
de minimizar o estresse e trazer mais conforto ao paciente, porém, ndo substitui o uso de
farmacos adequados para o tratamento. Sendo assim, a acupuntura trata os efeitos fisicos
do estresse, a reposicéo de Selénio e de algumas vitaminas auxiliam na manutenc¢ao da
homeostase. Além disso, o uso da Prunella vulgares vem se mostrando uma erva de interesse
no tratamento da TH, tendo agdes como um anti-inflamatério e antioxidante. Dessa forma,
os tratamentos alternativos surgem para trazer bem-estar, diminuir o estresse causado pela

doenga, diminuindo os efeitos do estresse oxidativo e, assim, fazendo com que a doencga




se desenvolva mais lentamente. Consideracdes finais: Apesar do uso de reposigcboes de
tiroxina e do uso de alternativas para melhorar a qualidade de vida do paciente, ainda se
faz necessaria a pesquisa sobre tratamentos mais eficazes para essa doenga. Também foi
observada a necessidade de pesquisas mais profundas sobre a utilizagao de suplementos
na doenca e sua interacdo com os farmacos utilizados no tratamento.
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Introducéo: As doengas tireoidianas possuem uma alta prevaléncia, sendo mais comuns
na populacado feminina. Segundo o INCA, o cancer de tireoide foi considerado o terceiro
tipo de neoplasia maligna mais incidente na regidao nordeste, em 2023 ['l. O maior desafio
no manejo dos nédulos tireoidianos é a diferenciacédo entre lesbes benignas e malignas,
pois, o diagndstico envolve a realizacao de ultrassonografias, pungao aspirativa por agulha
fina (PAAF) e extracdo de lobos tireoidianos (lobectomias) ou da glandula por inteiro
(tireoidectomia total), procedimentos estes consideravelmente invasivos e, no caso das
tireoidectomias, associados ao desenvolvimento de comorbidades, como o déficit de
hormdnios tireoidianos 2. Aproximadamente 70% destes procedimentos excisionais sdo
evitaveis, sendo necessaria a adogao de meios mais precisos para o diagnostico precoce
das lesbes Bl Para tanto, a imuno-histoquimica (IHQ) se destaca dentre as possiveis
técnicas, utilizando biomarcadores como as metaloproteinases de matriz (MMPs), que
sao endopeptidases zinco-calcio dependentes, responsaveis pela degradagcédo da matriz
extracelular e contribuintes paraaremodelag¢ao do tecido conjuntivo, muitas vezes envolvidas
no processo de angiogénese e invasao tumoral “bl, Objetivo: Analisar a expressado da
metaloproteinase de matriz-14 (MMP-14), por meio da IHQ, em lesbes tireoidianas
malignas. Métodos: Foram coletados os dados clinico-patolégicos de 20 amostras no
Nucleo de Documentagao Clinica do Hospital das Clinicas (HC/UFPE), incluindo laudos
ultrassonograficos e diagndstico histolégico. Em seguida, foram selecionadas 8 amostras
de interesse, emblocadas em parafina e arquivadas no setor de Anatomia Patologica do
HC/UFPE. Apds o corte e confeccdo das laminas, seguiu-se para analise de IHQ, conforme
instru¢des do fabricante do kit de deteccao e revelagcao da Vector Laboratories (Newark,
USA) com o intuito de analisar a expressao da MMP-14. Resultados: Foi observado a
intensidade da imunorreagao em 75% das amostras, sendo 25% de intensidade fraca e 50%
moderada apds a IHQ. Pontua-se, também, a imunorreatividade nos macréfagos em todas
as amostras, garantindo a reprodutibilidade da técnica. A analise estatistica, realizada por




meio do software Jamovi, revelou significancia estatistica nas associacdes entre o tamanho
dos ndédulos e a faixa etaria dos pacientes, assim como entre o laudo ultrassonografico e
o diagndstico histopatolégico. Consideragdes finais: Os resultados deste estudo indicam
que a expressao da MMP-14 em lesdes tireoidianas malignas é variavel, com uma parte
consideravel das amostras apresentando imunorreagao fraca ou ausente. A significancia
na associagao entre os dados clinicos sugere que a MMP-14 pode ter um relevante papel
na caracterizagcao de nddulos tireoidianos. No entanto, a quantidade reduzida de amostras
e a auséncia de imunorreagcdo em uma significativa parcela das amostras apontam para a
necessidade da realizagao de estudos adicionais para validar o uso dessa endopeptidase
como um biomarcador confiavel no diagnéstico diferencial entre lesdes benignas e malignas.
PALAVRAS-CHAVE: Neoplasias da glandula tireoide. Imuno-histoquimica.
Metaloproteinases de matriz.
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Introducgéo: A citologia cervical € um método de rastreio do cancer de colo de utero que se
baseia na analise de células escamosas e glandulares do epitélio cervical a fim de identificar
lesdes precursoras ou invasivas. Essa categorizagao utiliza o Sistema Bethesda para relato
de citologia cervical, que classifica as lesbes de acordo com risco de malignidade, em
lesdes intraepiteliais escamosas de baixo grau (LSIL), lesbes intraepiteliais escamosas
de alto grau (HSIL) e células escamosas atipicas (ASC) . Apesar da importancia da
citologia no rastreio, existe uma série de desafios limitantes a capacidade humana durante
essa avaliagcdo para o diagndstico, a exemplo da subjetividade na interpretagdo entre os
citologistas!", baixa precisédo, sensibilidade e especificidade para detecgdo de neoplasias
1B e limitacdo da tecnologia atual ¥. Diante desses desafios, surge a necessidade de
explorar solugdes tecnoldgicas que possam aprimorar a precisdao e a deficiéncia dos
diagndsticos citologicos. Nesse contexto, a inteligéncia artificial (IA) e do diagndéstico
assistido por computador (CAD) tém se destacado como ferramentas promissoras para
superar as limitagdes associadas ao rastreio convencional. Objetivo: Avaliar o uso da |IA
e do CAD como ferramentas de assisténcia na classificagdo da citologia cervical baseado
em uma revisao de literatura. Métodos: Trata-se de uma revisdo narrativa da literatura,
realizada no banco de dados do Pubmed (NCBI), com pesquisa de artigos entre os anos
de 2020 e 2024. Foram utilizados os descritores: artificial intelligence, pap test, cervical
cancer e squamous intraepithelial lesion. Ao todo foram selecionados 12 artigos para leitura
completa e apenas 5 artigos para compor essa revisdo. Resultados: Os artigos possuem
diferentes abordagens e contextos, porém avaliar o potencial de assisténcia da IA ou CAD
sao apresentados como propostas. Em contrapartida, todos reconhecem as limitacées dos
meétodos convencionais e concordam que existe grande potencial de aumento na precisao
e eficiéncia no diagnostico com auxilio da IA ou CAD. Diante dos desafios mencionados,
os artigos trazem como solugéo o uso da IA para reduzir a subjetividade de analise entre

os citologistas e a variabilidade, demonstrando de que o CAD oferece maior sensibilidade,




especificidade e precisdo diagndstica na detecgao de alteragdes e atipias nucleares 281, A
IA é reconhecida como ferramenta complementar aos métodos tradicionais pela capacidade
de refinar o processo de triagem e detectar padrées morfoldgicos sutis aos olhos humanos
“' e o CAD também pode aumentar a eficacia no rastreio do cancer de colo de utero,
especialmente em deteccdes precoces e redugao da sobrecarga dos laboratorios, validando
a hipotese que a IA e o CAD sejam reconhecidos e utilizados como ferramentas auxiliares
na classificagdo de citologia oncética cervical . Consideragdes finais: A inteligéncia
artificial vem se destacando e obtendo sucesso como ferramenta essencial na assisténcia
ao diagnostico de citologia cervical por possuir competéncia e capacidade operacional
de avaliar um grande volume de dados com maior precisao, velocidade, sensibilidade e
especificidade.
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Introdugado: Em julho de 2022, a OMS decretou a variola dos macacos, doenga causada
pelo virus monkeypox (MPVX), uma Emergéncia de Saude Publica de Importancia
Internacional, apds surtos em paises ndo endémicos, como o Brasil. O MPVX, virus de
DNA de fita dupla do género Orthopoxvirus, € transmitido por via respiratoria ou dérmica
e causa comprometimento sistémico !"l. Como contrapartida, as atuais vacinas possuem
efeitos colaterais e a impossibilidade de uma dose unica !". Abordagens in silico permitem,
através de ferramentas computacionais e servidores online gratuitos, identificar possiveis
regides imunogénicas de maneira célere, com 6timo custo-efetividade, além de garantir
maior segurancga e melhorar o potencial imunogénico dos epitopos candidatos a construgao
vacinal ?. AA33R é uma proteina de membrana do MPVX que atua no processo de adesao
viral a célula hospedeira e na evasao da resposta imune !, mostrando-se um antigeno
interessante a ser explorado na construgao vacinal. Objetivo: Predizer e analisar in silico,
epitopos da proteina A33R, a fim de compor um antigeno vacinal multi-epitopo sintético
contra monkeypox. Metodologia: A sequéncia da proteina A33R (AGR34694.1) foi obtida a
partir do genoma de referéncia do virus Monkeypox (PP601228.1). Utilizou-se o Immune
Epitope Database and Analysis Resource (IEDB) para prever os epitopos que interagem
com o HLA de classe | e de classe Il, mas também com as células B. Os epitopos que
apresentaram forte afinidade de ligagdo com os HLAs, ou seja, percentil rank (PR) abaixo
1,5 (classe |) e 2,0 (classe Il), seguiram para a analise de imunogenicidade dos epitopos
de classe | e agrupamento de sequéncias semelhantes (>70% de semelhancga). Ainda,

avaliou-se a conservagao das variantes virais emergentes e a cobertura populacional do




conjunto de multiplos epitopos. O software ToxinPred classificou as sequéncias de cada
epitopo quanto a toxicidade. Resultados: De inicio, foram incluidos 79 epitopos que
interagem com o HLA de classe | (PR < 0,5), 56 com o HLA de classe Il (PR < 2,0) e
4 epitopos representativos das células B. No teste de imunogenicidade, 13 epitopos de
classe | apresentaram valores positivos, confirmando seu potencial imunogénico. Todas
as sequéncias de epitopos mostraram-se nao tdxicas. Na clusterizacao, identificou-se 7
epitopos de classe |, 10 de classe |l e 4 para células B, todos 100% conservados diante das
variantes virais emergentes. O conjunto de multiplos epitopos apresentou uma cobertura
populacional mundial de 88,25% para HLAs de classe | e Il. Consideracgbes finais: Os
epitopos preditos in silico interagem com os HLAs e as células B, demonstrando potencial
para o design de vacinas contra o MPVX, sobretudo ao atender aos critérios de toxicidade
e imunogenicidade, além de melhorar o custo-efetividade da producéo vacinal. A selegao
criteriosa de epitopos da proteina utilizada (A33R) é imprescindivel para resultar em uma
cobertura populacional expressiva dos HLAs e em uma ampla resposta imune. Assim, a
simulagao in silico do desempenho vacinal de seus epitopos contra a monkeypox fornece
melhores perspectivas na prevencao de surtos da doenga. Entretanto, testes laboratoriais
adicionais sao essenciais para validagao.
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Introdugéo: O cancer é uma das principais causas de mortalidade global, com 19,3 milhdes
de novos casos e 10 milhdes de obitos registrados em 2020, segundo o GLOBOCAN
. Além de afetar a expectativa de vida, a doenga gera altos custos para o sistema de
saude. Fatores como urbanizagdo, exposi¢ao a riscos ambientais, predisposicdo genética
e desequilibrios hormonais contribuem para o aumento de sua incidéncia . Os tratamentos
convencionais, como quimioterapia e radioterapia, embora eficazes, ndo sao seletivos e
causam danos as células saudaveis, resultando em graves efeitos colaterais . Assim, ha
uma necessidade urgente de terapias mais especificas. Produtos naturais e seus analogos
sintéticos tém demonstrado potencial no desenvolvimento de novos tratamentos anticancer.
Compostos como vimblastina e paclitaxel ja sdo usados clinicamente, apresentando uma
ampla variedade de estruturas quimicas e mecanismos de acao ¥ Entretanto, sua aplicacao
enfrenta desafios, como a complexidade na produ¢cdo em larga escala e a resisténcia
tumoral. A superacao dessas barreiras € essencial para otimizar o uso desses compostos
e oferecer tratamentos mais eficazes e seletivos na terapia oncologica. Objetivo: Este
estudo tem como objetivo discutir a importéncia e os desafios do uso de produtos naturais
e analogos sintéticos como estratégias anticancer. Metodologia: Foram analisados artigos
das bases de dados MEDLINE/Pubmed e Scielo, com os descritores “synthetic products”,
“antineoplastic medicine” e “synthetic drugs”. Estudos in vivo e in vitro publicados até
fevereiro de 2024 foram incluidos. Resultados: Os produtos naturais e seus analogos
sintéticos tém mostrado grande potencial na terapia anticancer devido a sua capacidade de
inibir a proliferagéo celular, induzir a apoptose e suprimir a angiogénese tumoral. Eles atuam
em alvos moleculares cruciais, como a tubulina e a topoisomerase, que sdo essenciais
para a divisdo celular e replicacdo do DNA. Embora muitos compostos naturais tenham
demonstrado atividade anticancer significativa, apenas alguns foram desenvolvidos em
farmacos clinicamente ativos. Os desafios incluem a obtencdo de quantidades suficientes
desses compostos, lidar com a resisténcia tumoral e mitigar efeitos colaterais. Além disso, a
sintese de analogos sintéticos exige rigorosas avaliagdes de seguranca e eficacia. Superar

esses desafios € fundamental para maximizar o potencial terapéutico desses compostos e




avancar na medicina anticancer. Consideragdes Finais: Produtos naturais e seus analogos
sintéticos sao promissores no tratamento do cancer, com potencial para aprimorar os
resultados terapéuticos. Pesquisas continuas sdo essenciais para superar os desafios e
desenvolver novas estratégias que garantam maior segurancga e eficiéncia no tratamento
oncoldgico.
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Introdugdo: O Papilomavirus humano (HPV) é o principal agente etiolégico do cancer
cervical e sua presenca ja foi detectada em outros tipos de cancer, como pulmao e mama
. Neste sentido, estudos tém sido realizados no intuito de compreender o papel do virus
na carcinogénese mamaria e pulmonar. As oncoproteinas E5, E6 e E7 do HPV sao capazes
de interagir e regular diversas vias de sinalizacdo e fatores de transcricdo, podendo
exercer um papel pré-tumoral ou antitumoral, a depender do alvo !"!. O fator de transcricdo
FOXO4 atua como um supressor tumoral, promove a apoptose e induz a parada do ciclo
celular @, A regulagédo negativa dessa proteina esta associada com o desenvolvimento do
cancer de mama e de pulmao Bl Objetivo: Diante disso, esse estudo teve como objetivo
analisar a expressao de FOX0O4 em linhagens celulares de canceres de pulmao e mama
transfectadas, individualmente, com os oncogenes do HPV E5, E6 e E7, individualmente.
Metodologia: Sequéncias dos genes codificadores das proteinas E5, E6 e E7 do HPV foram
clonados, individualmente, em vetores de passagem pGEM-T (Promega ®) e subclonados
em vetores de expressdo de mamiferos pcDNAS3.1. As células MDA-MB-231 (cancer de
mama triplo negativo) e A549 (adenocarcinoma pulmonar) foram cultivadas e transfectadas
usando Lipofectamine 3000. Em seguida por meio do Pure Link RNA mini Kit (Invitrogen®)
foi feita a extragdo de RNA das linhagens transfectadas e a quantificagdo em nanodrop. O
RNA extraido foi convertido em cDNA e, em seguida, a expressao relativa foi observada por
RT-gPCR. Por fim, os dados foram analisados no software GraphPad Prism versédo 10.3.1.
Resultados: As células MDA-MB231 transfectadas com os oncogenes E5, E6 e E7 do HPV,
quando comparadas com as células MDA-MB-231 nao transfectadas, ndo apresentaram
diferenca significativa da expressao de FOXO4. No entanto, foi observada uma tendéncia
de aumento dos niveis de FOXO4 nas células transfectadas com E7 quando comparadas
com o grupo controle. Em relagao as células de pulmao A549 positivas para os oncogenes
do HPV, também foi observada

uma tendéncia de aumento da expressdao de FOXO4 na presenga das oncoproteinas, em




comparagao com o vetor vazio. Esses resultados sugerem que as oncoproteinas do HPV
podem influenciar no aumento da expressdo de FOXO4 tanto nas células de cancer de
pulméao, quanto nas células de cancer de mama, sugerindo, portanto, que esse fator de
transcricdo pode ser um alvo relevante para o esclarecimento das relagdes entre o virus
e esses tipos de canceres, ainda nao elucidadas. O aumento da expressdao de FOX04 é
sugerindo que, nos canceres HPV-positivos, esse fator de transcricdo pode apresentar um
papel antitumoral; no entanto, os mecanismos ainda ndo sao elucidados®®. Consideragdes
finais: O presente estudo destaca uma das rotas pelas quais o HPV pode atuar frente a
carcinogénese mamaria e pulmonar. Entretanto, estudos adicionais, incluindo estudos
a nivel de proteina, sdo essenciais para esclarecer a interagao do HPV com FOXO4 no
desenvolvimento desses tipos de canceres.

PALAVRAS-CHAVE: Fator de transcrigdo. Papilomavirus Humano. Transfeccgéao.
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Introdugdo: O Céancer de pulmdo é o mais prevalente no mundo, com alto indice de
mortalidade [1]. Mesmo assim, o diagnostico precoce da doenga € desafiador, uma vez
que faltam sinais e sintomas especificos e as lesdes sdo, em geral, pequenas e localizadas
em areas de dificil acesso. Para auxiliar no diagnostico, podem ser utilizados o lavado
broncoalveolar (LBA) e o escovado brénquico. A coleta de amostras de LBA é realizada por
meio da instilacdo de solugéo fisioldgica a 0,9%, utilizando um broncoscépio Optico inserido
até o parénquima pulmonar. Em seguida, o liquido instilado é recuperado para obter as
células do intersticio [2]. Essa técnica permite a avaliagcao do trato respiratério inferior e dos
bronquiolos terminais, possibilitando a analise de células que compdem o intersticio pulmonar
como os macrofagos, linfocitos, neutrdéfilos, eosindfilos e células epiteliais escamosas e
colunares [3]. O escovado brénquico também é realizado com o uso de um broncoscopio,
no qual uma pequena escova circular com cerdas fixas é inserida para coletar células da
superficie das vias aéreas por meio de esfoliacdo. Dessa forma, as analises broncoscopicas
possibilitaram uma analise citologica detalhada, aumentando a probabilidade de detecgao

de células malignas [4]. Objetivo: Determinar a sensibilidade e a especificidade do LBA e
escovado brénquico para melhorar o diagnéstico precoce de doengas intersticiais, lesdes
malignas e infecgdes pulmonares. Métodos: As amostras foram coletadas no Hospital das
Clinicas da Universidade Federal de Pernambuco, acondicionadas em recipiente estéril e




processadas em até 24h. O LBA é submetido a centrifugagao com rotacdo de 1200 RPM
por 5 minutos para confecg¢ao das laminas. O escovado brénquico é colocado no vortex por
1 minuto, depois centrifugado por 10 minutos a 1200 RPM, e em seguida citocentrifugado
por 5 minutos a 1200 RPM. Por fim, as laminas foram coradas com Papanicolaou e May-
Grinwald-Giemsa (MGG), para a elaboragao de relatério citopatoldgico. Para avaliar a
especificidade e a sensibilidade das duas técnicas, foi utilizado o Teste Exato de Fisher para
avaliar a relagao entre as variaveis categoricas dos diagndsticos positivos ou negativos e a
confirmacao histoldgica. Resultados: Foram analisadas 27 amostras, abrangendo casos de
doencas intersticiais, lesdes malignas e infecgdes pulmonares. A sensibilidade tanto para
LBA quanto escovado bronquico foi de 57,14%, enquanto a especificidade para ambos
alcancou 80%. Dessa forma, a combinagao das técnicas é importante para o diagnostico
preciso, ao identificar se o paciente apresenta ou ndo a neoplasia, evitando a submissao
desnecessaria do paciente a procedimentos invasivos, como biopsias ou cirurgias.
Também fornece informagdes complementares, aumentando as chances de identificagao
de tumores que poderiam passar despercebidos se apenas uma técnica fosse utilizada
[5]. Consideracgdes finais: A avaliagao conjunta desses métodos demonstra um alto valor
preditivo negativo 84,21%, oferecendo uma abordagem abrangente para o diagndstico de
doencgas pulmonares.

PALAVRAS-CHAVE: Lavado broncoalveolar. Escovado bronquico. Neoplasia.
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Introdugéo: Os carcinomas orofaringeos (COF) séo originados da mucosa aerodigestiva
e sdo localizados na regido das tonsilas palatinas, palato mole, e parede da faringe ("2,
Entre as etiologias associadas a doencga, a infecgéo pelo Papilomavirus Humano (HPV) tem
sido um dos fatores de alta relevancia clinica 28], Embora alguns estudos relatem acerca
do melhor progndéstico dos COF HPV-positivos comparados aos HPV-negativos, o aumento
significativo na incidéncia de COF HPV-positivo representa alto impacto na saude publica,
afetando principalmente individuos mais jovens, inclusive ndo fumantes 28, Como as
diferentes etiologias possuem caracteristicas clinicas, biolégicas e progndsticas distintas,
torna-se essencial a busca pela identificagcdo e melhor entendimento acerca de marcadores
especificos como p16, p63 e Ki67, para garantir um maior controle da doenga em ascensao,
como medidas progndsticas menos tardias ¥'®l. Objetivo: O objetivo geral deste estudo
€ revisar sistematicamente a literatura para identificar e avaliar a relevancia prognéstica
dos marcadores p16, p63, e Ki67 em pacientes com COF HPV-positivo. Metodologia:
Foi realizada uma revisdo sistematica de estudos publicados entre 2000 e 2023 nas
bases de dados PubMed, Scielo, Scopus e Web of Science. Foram utilizados critérios de
inclusdo para adicionar apenas estudos que investiguem a expressdo dos marcadores
p16, p63, e Ki67 em pacientes com COF-HPV-positivo. Estudos que ndo cumpram estes
requisitos foram excluidos. Resultados: Foram incluidos 11 estudos no total, aos quais
atenderam os critérios de inclusao, totalizando 10.411 pacientes descritos neles. Foram
observados 7 estudos associados a superexpressao de p16, apresentando maior sobrevida
e melhor resposta ao tratamento ¥, sendo 4 estudos relacionados a expressao de p63 com
resultados heterogéneos e menos consistentes ), mas que evidenciou um potencial na
identificac&do de subtipos tumorais agressivos. O marcador Ki67 foi observado em 5 estudos,
e demonstrou alta taxa de proliferacdo celular correlacionado a um prognostico menos
favoravel aos pacientes. Consideracdes finais: A identificagado da expressao das proteinas
p16, p63 e Ki67, é relevante para a determinagéo prognostica e tratamento de pacientes

com COF HPV-positivos P, A superexpressao de p16 apresentou maior sobrevida quando




comparada a COF HPV-negativos e melhor resposta ao tratamento . O p63 demonstrou
potencial na identificagdo de subtipos tumorais agressivos, enquanto Ki67, apresentou
elevada proliferacao celular, que gera um pior prognéstico . No entanto, sdo necessarios
novos estudos, com maior numero de sujeitos, variedade de lesbes e envolvendo novos
marcadores que possam auxiliar no diagnostico clinico e na otimizagao terapéutica.
PALAVRAS-CHAVE: Biomarcador. Cancer. Papilomavirus Humano.
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RESUMO
DOI: 10.47094/XXXSBM.2025/23

Introdugédo: A Doenca de Parkinson (DP) é a segunda doenga neurodegenerativa mais
comum no mundo, sendo caracterizada como um disturbio complexo e multissistémico que
afeta neurbnios do sistema nervoso central e periférico. A prevaléncia da DP cresce de
forma proporcional ao envelhecimento populacional, e proje¢cdes indicam que o numero
de pessoas acometidas pode chegar a 9 milhdes em 2030!"!, ameagando n&o s6 a saude,
mas também a economia mundial, o que destaca a importancia do desenvolvimento de
meios de prevengao, novos tratamentos ou até mesmo, num futuro proximo, a cura da
DP2. O manejo terapéutico atual é baseado no alivio dos sintomas, principalmente através
da reposicao de dopamina com levodopa. A exposi¢cao a neurotoxina rotenona permite
reproduzir fisiopatologicamente a DP. WSMoL, uma lectina extraida das sementes de
Moringa oleifera, surge como uma substancia com potencial devido a sua comprovada agao
anti-inflamatéria, antioxidante e agonista de receptor dopaminérgico. Dessa maneira, neste
estudo objetivamos avaliar a agdo neuroprotetora da WSMoL em um modelo experimental
de parkinsonismo induzido por rotenona em camundongos?® (CEUAN°0033/2023). Métodos:
Foram utilizados camundongos swiss machos com 12 semanas de idade (8 grupos, n=6)
tratados durante dez dias por via intraperitoneal com veiculo (sham e controle negativo),
levodopa (10mg/kg), WSMoL (1, 2 e 4 mg/kg), SCH-23390 (0.05mg/kg) e SCH-23390
seguido de WSMoL (4 mg/kg). Apos 1h, com excec&o do grupo sham, todos os animais
também receberam rotenona (3 mg/kg, i.p.). Uma bateria de testes comportamentais foi
utilizada para analisar a fungdo motora ao fim dos tratamentos: o teste do Rotarod, do
cilindro e o do campo aberto. A eutanasia e craniotomia subsequente foram realizadas para
dissecar os cérebros e preparar homogenatos para dosagens bioquimicas. Resultados: Os
animais tratados com a WSMoL (1, 2 e 4 mg/kg) tiveram desempenho similar aos tratados
com a levodopa, apresentando atividade motora superior ao controle negativo e semelhante

aos animais saudaveis. Resumidamente, no rotarod WSMoL elevou o tempo de laténcia




para cair (F, ,.: 7.732, p <0.0001) e o tempo medio de permanéncia no equipamento (F,
22.28, p <0.0001). No campo aberto WSMoL nao interferiu na frequéncia de ambulagao
(F,..: 1.476 p: 0.2110), mas reduziu o numero de paradas (F, ,.: 4.887, p: 0.0008) e elevou

4,25" 4,25"

o indice de atividade (F, ... 9.947, p <0.0001). No teste do cilindro WSMoL aumentou o

4,25°

numero de rearings (F, ,.: 7.015, p: 0.0001). A acéo agonista de receptores dopaminérgicos
da lectina foi validada pelo pré-tratamento com SCH-23390 e reversao do efeito. IL-6, IL-
17, IFN-y e TNF-a estavam aumentados no homogenato cerebral do grupo controle, e
levodopa e WSMoL reverteram essa neuroinflamacgéo. Consideracdes finais: A eficacia de
WSMolL em atenuar o prejuizo motor dos animais foi claramente demonstrada pela redugao
dos sintomas motores nos grupos tratados com diferentes concentragdes da lectina, que
apresentaram resultados semelhantes a levodopa, o tratamento convencional. O efeito
anti-inflamatério de WSMoL parece estar associado ao potencial neuroprotetor.

PALAVRAS-CHAVE: Parkinsonismo. Neurocomportamento. Lectinas.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS:

1.RAZA, C.;ANJUM, R.; SHAKEEL, N. ULA. Parkinson’s disease: Mechanisms, translational
models and management strategies. Life Sciences, v. 226, p. 77-90, jun. 2019.

2. SIMON, D. K.; TANNER, C. M.; BRUNDIN, P. Parkinson Disease Epidemiology, Pathology,
Genetics, and Pathophysiology. Clinics in Geriatric Medicine, v. 36, n. 1, p. 1-12, fev. 2020.
3. SWAMY, G.; HOLLA, R.; RAO, S. R. Establishing the Rotenone-Induced Parkinson’s
Disease Animal Model in Wistar Albino Rats. Journal of Health and Allied Sciences NU, v.
11, n. 03, p.v158-163, 18 maio 2021.




ANALISE FENOTIPICA DA RESISTENCIA EM ISOLADOS CLIiNICOS DE Klebsiella
pneumoniae EM UM HOSPITAL PUBLICO DE RECIFE-PE 2024.

Laura Gregoério de Souza', Maria Luiza Rodrigues Silva Chaves', Lamartine
Rodrigues Martins?, Maria Izabely Silva Pimentel?, Ana Catarina de Souza Lopes®.

'Graduanda em Biomedicina, Universidade Federal de Pernambuco (UFPE), Recife, PE
°Doutorando em Medicina Tropical, Universidade Federal de Pernambuco (UFPE), Recife, PE
3Professora de Microbiologia, Centro de Ciéncias Médicas, Universidade Federal de Pernambuco (UFPE),
Recife-PE

RESUMO
DOI: 10.47094/XXXSBM.2025/24

Introdugéo: A Klebsiella pneumoniae ¢ um bacilo gram-negativo de grande relevancia
clinica, frequentemente associado a infecgées nosocomiais graves. Comumente presente
na microbiota intestinal humana, esta espécie tem sido destacada no cenario de infecgdes
relacionadas a assisténcia a saude (IRAS) devido a sua alta capacidade de desenvolver
resisténcia a multiplos antimicrobianos. De acordo com o Boletim de Seguranca do
Paciente e Qualidade em Servigos de Saude de 2021, publicado pelo Ministério da Saude,
a K. pneumoniae é a bactéria gram-negativa fermentadora com os maiores indices de
resisténcia no Brasil 'l. Tal resisténcia pode ocorrer por mutagdes espontaneas ou pela
aquisicao de genes de resisténcia?, frequentemente intensificada pelo uso indiscriminado
de antimicrobianos Bl. Objetivo: Analisar o perfil fenotipico de resisténcia e sensibilidade
aos antimicrobianos em isolados clinicos de K. pneumoniae provenientes de um hospital
em Recife-PE. Metodologia: Foram coletados 32 isolados clinicos de K. pneumoniae,
provenientes de infecgcao (n=23) e colonizagdo (n=9), em um hospital publico de Recife-
PE, durante o ano de 2024. A Concentracgao Inibitéria Minima (CIM) dos antimicrobianos
foi determinada usando o sistema automatizado BD Phoenix M50. Os antibiogramas foram
interpretados de acordo com os critérios do BrCast 2024. Foram testados os seguintes
antimicrobianos: amicacina, ampicilina/sulbactam, cefepime, ceftriaxona, cefuroxima,
ceftazidima, ceftazidima/avibactam, ceftolozane/tazobactam, ciprofloxacina, ertapenem,
gentamicina, imipenem, levofloxacina, meropenem, piperacilina/tazobactam, polimixina
B e trimetropim/sulbactam. Os dados foram organizados em uma planilha no software
Excel®. Resultados: Todos os isolados clinicos apresentaram resisténcia a maioria
dos antimicrobianos testados, exceto a polimixina B, que foi eficaz contra todos eles. A
resisténcia foi total (100%) para penicilinas, cefalosporinas, sulfonamidas e pelo menos
um carbapenémico (100% para ertapenem e 96,85% para imipenem e meropenem). Além
disso, 96,8% dos isolados foram resistentes as fluoroquinolonas. Entre os aminoglicosideos,
76,55% dos isolados mostraram resisténcia, sendo que 90,6% desses eram resistentes a
gentamicina. Dos 23 isolados provenientes de infecgdes, 13 apresentaram sensibilidade




apenas a polimixina B. Comrelagao aos isolados oriundos de colonizagéo (n=9), 7 mostraram
resisténcia a todos os antimicrobianos testados exceto a polimixina B. Consideracoes
finais: Este estudo evidencia a alta prevaléncia de resisténcia antimicrobiana entre os
isolados clinicos de K. Pneumoniae, especialmente em relagao aos carbapenémicos, que
sao antibidticos de ultima linha essenciais para o tratamento de infecgdes graves causadas
por gram-negativos resistentes. A resisténcia generalizada a diversos outros grupos de
antimicrobianos, incluindo penicilinas, cefalosporinas e sulfonamidas, ressalta a gravidade
do problema. Esses achados destacam a necessidade de vigilancia continua de resisténcia
bacteriana, além da implementacao de politicas mais restritivas no uso de antimicrobianos,
para conter a disseminacao de bactérias resistentes e melhorar as estratégias terapéuticas.
PALAVRAS-CHAVE: Antimicrobianos. Gram-negativa. Hospital.
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Introducgéo: O fator nuclear kappa B (NF-kB) controla a expressao de genes reguladores
importantes envolvidos na resposta imunoldgica, inflamagéo, proliferagéo, diferenciagéo e
sobrevivéncia celular®. Desregulagdes na expressao dessa proteina ja foram associadas
com o desenvolvimento de diversos tipos de cancer, dentre eles 0 cancer de mama e o
cancer de pulmao, onde NF-kB é estudado como alvo para o desenvolvimento de terapias
(. O papilomavirus humano (HPV) é um virus associado ao desenvolvimento de canceres
e estudos mais recentes vém procurando compreender o papel HPV na indu¢ao dessas
carcinogéneses, uma vez que o DNA do HPV ja foi detectado nesses tecidos neoplasicos
e as oncoproteinas virais E5, E6 e E7 desempenham papéis importantes nos processos
carcinogénicos afetando diversas vias de sinalizagdo como a da NF-KB 1. Objetivo Diante
disso, esse estudo tem como objetivo analisar a atividade de NF-KB em linhagens celulares
de canceres mama e pulméo transfectadas com os oncogenes E5, E6 e E7 do HPV.
Metodologia: Nesse sentido, sequéncias dos genes codificadores das proteinas E5, E6 e E7
do HPV foram clonados, individualmente, em vetores de passagem pGEM-T (Promega ®)
e subclonados em vetores de expressao de mamiferos pcDNA3.1. As células MDA-MB-231
(cancer de mama triplo negativo) e A549 (adenocarcinoma pulmonar) foram cultivadas
e transfectadas usando Lipofectamine 3000 e por fim a atividade do NF-kB foi medida
pelo Luminbémetro de Microplaca GloMax® (Promega®) utilizando o sistema de ensaio de
repoérter da luciferase (Promega). Resultados: Na linhagem celular de cancer de mama foi
detectado um aumento relativo de NF-KB na presenca de E6 e E7 ,em relagdo com pcDNA,
enquanto na presenga de ES os niveis se mantiveram normais. Em relagdo as células de
neoplasia de pulmao houve uma diminuigao de NF-KB na presenca de E5,E6 e E7 quando
comparados com os niveis no cpcDNA. A diferenca de resultados entre os niveis de NF-
KB pode estar relacionada com o papel contrastante dessa proteina que pode agir como
oncogene e como supressor tumoral a depender do tecido e estagio de desenvolvimento
do cancer. Além disso, outros estudos envolvendo o cancer cervical demonstraram que as
oncoproteinas E6 e E7 em conjunto podem atuar no aumento da expressdo de NF-KB em
estagios iniciais da infeccdo, no entanto, supde-se ha uma regulagdo negativa de NF-KB

pelo HPV para que a infec¢ao se torne persistente, sendo um dos mecanismos envolvidos




na carcinogénese. Consideragdes Finais: Os diferentes niveis de expressdo de NF-KB nas
células de cancer de mama e pulmao HPV positivas indicam a heterogeneidade da infec¢ao
e dos mecanismos pelos quais o virus pode interagir e modular vias a depender do tecido
e do estagio do cancer. Por isso, mais estudos adicionais precisam ser realizados a fim de
elucidar como ocorre a interacao entre o HPV e NF-KB, visto que uma vez compreendida
essa relagao pode-se sugerir novas medidas terapéuticas e preventivas para esses tipos
de cancer.
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Introducdo: Kombucha é uma bebida probiética derivada do cha verde que é fermentado por
um consoércio microbiano que esta mantido numa matriz de celulose chamada de Scooby
. Apesar do consumo crescente no Ocidente, impulsionado pelas supostas propriedades
nutracéuticas, ainda existem lacunas sobre as evidéncias cientificas que validem esses
beneficios Pl. Recentemente, nosso grupo de pesquisa em associagdo com um grupo de
pesquisas da Universidade Federal Rural de Pernambuco isolou bactérias de preparacoes
artesanais de Kombucha em Recife que foram identificadas por meio de sequenciamento
do gene 16S rRNA como pertencentes a diferentes espécies do género Microbacterium.
Objetivo: Dessa forma, o projeto teve como objetivo definir o papel dessas espécies
bacterianas na produgdo de bebidas. Metodologia: Foram realizados experimentos de
determinacgao da concentragéo inibitéria minima (MIC) utilizando a técnica de microdiluicdo
em caldo, com 5 antibidticos das principais classes para determinar o perfil de resisténcia
dos Microbacterium, além também de experimentos de perfil fermentativo e simulagao de
fermentagdo, que foram realizados a partir de um cultivo de 24h de células que foram
coletadas e inoculadas em 70 mL de cha verde, ajustadas para uma D.O. de 0,1. Resultados:
A partir do acompanhamento durante os 7 dias de fermentacdo pode se observar que as
bactérias do género Microbacterium tem um efeito negativo na produgdo de kombucha,
ja que em comparagao com a fermentagao normal, feita apenas com o scooby original, a
fermentagao junto com as bactérias do género Microbacterium n&ao se desenvolveu tdo bem
e ainda ocasionou em uma acidificacdo mais rapida do meio de fermentacio. Consideracoes
finais: O que fortalece a teoria de que as bactérias isoladas tenham sido contaminantes da
kombucha. Dessa forma, a pesquisa contribuiu para uma compreensdo mais profunda do
papel dessas bactérias isoladas na producdo de bebidas, entretanto, mais analises sao

necessarias para compreendermos seu papel por completo.
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Introdugdo: Em dezembro de 2019, surgiram casos de varias pessoas apresentando
pneumonia de natureza desconhecida em Wuhan, na China. Pouco tempo depois, se
espalhou pelos outros paises e rapidamente se tornou uma pandemia. Tratava-se de uma
nova cepa dos virus da familia Coronaviridae, o qual foi denominado SARS-CoV-2[1,2]. Ao
entrar na corrente sanguinea, a infecgado causada por esse virus, pode ocasionar algumas
alteragbes hematoldgicas, na série plaquetaria, na série eritrocitaria e série leucocitaria,
sendo as principais: linfocitopenia, o aumento da relagao entre neutrdfilos e linfocitos (RNL)
[3,4,5]. Objetivo: Realizar uma revisao de literatura acerca das alteragdes no hemograma de
pacientes com Covid-19. Metodologia: A pesquisa foi realizada na base de dados PubMed
através dos descritores: “Covid-19” “Cases in Brazil” e “Hematological Changes”. Como
critério para revisao, foram selecionados artigos de lingua inglesa publicados entre os anos
de 2019 e 2020. Resultados: Dados fornecidos pelo Hospital Albert Einstein, apontam que
casos clinicos que possuem relagcdo com a Covid, somam um total de 177.000 casos.
Observou- se que 90% destes eram sobre alteragbes em todas as séries do hemograma,
especialmente na série branca onde a relagdo entre os neutréfilos e linfocitos esta
aumentada pela resposta imunoldgica do individuo ao virus. De acordo com o levantamento
bibliografico realizado para este tema, para que o patégeno seja detectado, € necessaria
a realizacado de testes como RT-PCR (Transcricdo Reversa em Cadeia da Polimerase),
e também testes soroldégicos que serdo utilizados para a identificagcdo de anticorpos IgM
(para identificar infecgoes aguda) e IgG (para identificar infecgdes crénicas)[5]. Também
foram levantados 20 parametros diferentes de alteragcbes no hemograma, sendo eles:
Hematdcrito, hemoglobina, plaquetas e seu volume médio; eritrocitos e todos os parametros
hematimétricos; e por fim o valor percentual de todos os Leucécitos. A razéo entre o numero




de neutrdfilos e linfécitos € alta, por isso, € considerada um marcador de alta relevancia
para pacientes acometidos dessa doencga[5]. Consideragdes finais: Conclui-se portanto, a
importancia da identificagao das alteragdes sanguineas presentes no hemograma completo
para pessoas que testaram positivo ou negativo para a infecgdo causada pelo virus SARS-
CoV-2, para colocar em primeiro plano, parametros mais significativos de previsdo da
situacao da infecgcédo na populagao.
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Introdugao: A anemia falciforme (AF) € um disturbio genético caracterizado pela presenga da
hemoglobina anébmala S. AAF é associada com elevado nivel de hemolise e vaso-oclusao,
desencadeando manifestagdes clinicas, como crises vaso-oclusivas (CVO), sindrome
toracica aguda (STA) e acidente vascular cerebral (AVC) 2. Assim, a fisiopatologia da AF
esta intimamente ligada a P-selectina, uma molécula de adesao codificada pelo gene SELP,
pois ela colabora com o processo inflamatério ao ao promover agregacao de leucdcitos e
plaguetas, agravando a disfuncéo endotelial?. Objetivo: Realizar uma revisao de literatura
sobre adosagem de P-selectina e seuimpacto nas complicagdes clinicas daAF. Metodologia:
Sendo assim, para a pesquisa dos artigos foram inseridas as palavras-chaves “P-selectin”,
“Sickle Cell Disease” nos bancos de dados: PubMed, Google Académico e ScienceDirect.
Além disso, os critérios de inclusao foram artigos de pesquisa datados entre 2019 e 2024,
experimentais em camundongos ou humanos. Resultados: Desse modo, foram selecionados
4 artigos, dentre eles, AHWALU et al (2020) o qual demonstrou maiores dosagens de sP-
selectina (p=0,001), forma soluvel da P-selectina, em pacientes com AF em CVO quando
comparado aos pacientes estaveis, e notou que a cada unidade de nivel aumentado dessa
molécula, maior a chance de CVO (OR=2,693; p=0,002) !"l. Como também, BENNEWITZ et
al (2020) ao realizar testes com camundongos SS SELP -/-, que expressam baixos niveis
de RNA mensageiro de P-selectina, visualizou uma maior contagem de neutrdfilos (p=0,01)
e mondcitos (p=0,01) circulantes em comparagao aos SS com expressao normal do gene
SELP, sendo resultado, provavelmente, do baixo nivel de P-selectina no primeiro grupo, o
que leva ao menor recrutamento dessas células para o local da inflamagao, desse modo,
atenuando a lesdo endotelial ?. Ademais, no estudo, foi também induzida a formacao de
agregados de neutrofilos e plaguetas por meio da injecao de lipopolissacarideo bacteriano
de Escherichia coli, observou-se que os camundongos SS SELP -/- possuiam uma menor




tendéncia a vaso-oclusado pulmonar em relagdo aos SS normais 2. Qutro estudo, GHOSH
et al (2020) separou os murinos SS em dois grupos, em um injetava IgG como controle e no
outro um anti-P-selectina, em ambos induziu lesdo pulmonar letal e insuficiéncia respiratoria,
cenario similar ao da STA, com a infusdo de heme purificado. No grupo que recebeu anti-P-
selectina, 5 dos 6 camundongos nao apresentaram disfungcédo pulmonar, enquanto todos os
6 do controle possuiram hipdxia grave e dano extenso ao pulméao (p=0.03) Bl Por fim, TRAN
et al (2019) relatou que a ativagao de mastdcitos em camundongos falciformes estimula
a expressao de P-selectina ao induzir o estresse no reticulo endoplasmatico, assim, a
maior presenga dessa molécula permite o aumento da permeabilidade do endotélio e da
barreira hemato encefalica (p<0,0001), permitindo maior entrada de células inflamatorios
ao cérebro, aumentando o risco do AVC. ¥ Consideracdes finais: Portanto, esses artigos
demonstraram a possivel correlagdo entre os niveis de P-selectina e as manifestacées
clinicas presentes na AF, porém ha poucas pesquisas experimentais em torno desse tema,
precisando de mais estudos.
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Introdugdo: O céncer € uma doenga multifatorial com alta incidéncia global, cujo
diagndstico e terapia apresentam limitagdes significativas. O acido hialurénico (AH) € um
glicosaminoglicano que se destaca no desenvolvimento de nanossondas, devido a suas
propriedades quimicas e a alta afinidade ao receptor de superficie celular CD44. Esse
receptor é a principal via de internalizagédo do AH estando envolvido em processos como
adesao, motilidade, crescimento celular e metastase, sendo superexpresso em varios tipos
de cancer, como de mama, colo de Utero e reto!". Aintegracao entre o AH e a nanotecnologia,
destaca-se como uma estratégia promissora ndo somente para o melhor entendimento do
cancer, como também do diagndstico e terapias para essa doengal?34, Objetivo: Avaliar
o potencial do AH como direcionador de nanossistemas para células de cancer, através
de revisdo da literatura. Metodologia: Foram analisados artigos publicados nos ultimos 5
anos nas plataformas ScholarGoogle e Pubmed, utilizando descritores “hyaluronic acid”,
‘therapy’”, “nanopatrticles”, “diagnosis”. Foram excluidos artigos de revisdo e aqueles que ndo
tratavam diretamente do tema. Resultados: Foram identificados 19 artigos, dos quais, 3 foram
selecionados por utilizarem o AH associado a nanossistemas. Esses estudos investigaram
combinagdes de AH com diferentes nanoferramentas, visando entender a biologia do cancer
e aprimorar a terapia e diagnostico dessa doenga. Li et al. (2020) investigaram o potencial
terapéutico da associagéo de pontos de carbonos e doxorrubicina ligadas ao AH por meio do
4-carboxibenzaldeido. Os autores observaram a internalizagdo da nanossonda, através do
CD44, nas células de carcinoma de mama murino (4T1) e que a doxorrubicina foi liberada
por lisossomos, acumulando-se no nucleo e demonstrando atividade antiproliferativa. Nos
ensaios in vivo utilizando camundongos com tumores inoculados da linhagem 4T1 (modelo
de tumor heterotopico), houve inibigdo do crescimento do tumor, aliada a menor toxicidade
do nanossistema, quando comparada a doxorrubicina livre?. Gao e colaboradores (2020)

analisaram o efeito de nanobastbes de ouro dopados com complexo de cobre (CTN) e
revestidos com AH. A terapia foi avaliada em células de melanoma murino (B16-F10),




mostrando uma reducgéo para 76,5% de viabilidade celular e apds a irradiagédo com laser
no infravermelho préximo, a viabilidade caiu para 56,4%. Ademais, em camundongos a
irradiagdo promoveu efeito fototérmico, que elevou a temperatura tumoral para 53,1°C. O
AH facilitou a interagdo do nanossistema por intermédio do CD44, apresentando o efeito
sinérgico da fototermia e a liberagdo controlada do complexo de cobre, que reduziu o
crescimento tumoral e induziu a apoptose das células cancerigenast. Zheng et al. (2020)
observaram que o complexo de nanoparticulas de bario e hélmio modificado por acido oleico
e funcionalizados com AH foi eficiente em promover contraste nas imagens de tomografia
computadorizada (TC) e imagens de microscopia confocal de fluorescéncia confirmaram o
direcionamento eficaz da nanoplataforma em células de cancer de mama (MDA-MB-231)¥.
Concluséo: Os estudos demonstram o potencial do AH em diferentes nanossistemas. Além
disso, a internalizacdo mediada pelo CD44 possibilita a entrega intracelular de farmacos e
agentes de contraste, abrindo perspectivas para o tratamento e diagnostico do cancer.
PALAVRAS-CHAVE: CD44. Fluorescéncia. Nanoparticulas.
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Introdugdo: Historicamente, pessoas LGBTQIA+ enfrentaram discriminagdo em varias
esferas da sociedade. E importante destacar que segundo a ONU, a expectativa de vida de
pessoas trans - aquelas cuja identidade de género difere do sexo designado ao nascimento
- na América Latina ndo ultrapassa os 35 anos. Essa discriminacdo também pode estar
presente no sistema de saude, onde, muitas vezes, o atendimento a esses pacientes é
marcado pelo preconceito !". O cancer cervical € uma das neoplasias mais comuns entre
pessoas com utero. Ainfeccao e persisténcia pelo HPV é considerada a condi¢cao necessaria
para o desenvolvimento desse cancer e o exame de Papanicolau é crucial na detecgao
precoce [@. Pessoas transgénero enfrentam desconforto durante o exame de citologia
cervical, despreparo dos profissionais e pelo aumento de resultados insatisfatorios devido
as mudangas fisioldgicas causadas pela terapia com testosterona, havendo a necessidade
de repetir o exame, com isso elevando a disforia de género, sensacéo de desconforto com
caracteristicas do corpo, dessas pessoas . Existe uma necessidade de estudos especificos
sobre cancer cervical em pessoas trans devido as suas vivéncias particulares, incluindo o
uso de hormdnios e os desafios no acesso aos cuidados com a saude . Objetivo: Identificar
os desafios e as dificuldades enfrentadas por pessoas transgénero que mantém o utero em
relacdo a prevencao do cancer cervical, a partir de uma revisao de literatura. Métodos: A
pesquisa incluiu artigos publicados nos ultimos cinco anos, retirados de bases de dados
como PubMed e Google Académico. Dentre 14 artigos, foram selecionados 3 para analise.
Resultados: No primeiro artigo analisado, Alison et al. (2021), do total de 137 participantes,
apenas 48 (35%) participantes sentiram ter informacgdes suficientes sobre o rastreamento
cervical. 35 (25%) participantes rastreados relataram ter recebido um resultado anormal
no exame cervical, em um grupo de 131 homens trans, a disforia durante a realizacdo do
exame foi relatado por 107 (82%) participantes, em um grupo o estudo 64 homens trans
37 (58%) ja haviam feito rastreamento cervical, 8 dos 64 participantes (13%) nunca haviam
recebido um convite para realizar o exame . O segundo artigo analisado, Scarioti et al.

2022), de 27 que foram elegiveis para a pesquisa, menos de 20% est&o atualizados sobre
( g




o HPV e cancer do colo do utero. 7,4% nunca realizaram um exame de Papanicolau. 14,8%
dos respondentes mencionaram eventos anteriores de discriminagao, 7,4% tém medo de
procedimentos invasivos e 77,8% mencionaram duas ou mais barreiras Bl O terceiro artigo
analisado, Florido et al. (2020), descreve que entre 233 homens trans, 38 ja haviam recebido
um resultado como insatisfatério (16,3%), desses, 34 pacientes (89,5%) ja recorreram a
terapia hormonal com testosterona antes do exame . Consideragdes finais: A prevengao
do cancer cervical direcionado as pessoas trans ainda € um desafio, situagdes como baixa
adesao, desconforto na realizacdo do exame preventivo, destacando a necessidade de
melhorias no atendimento, divulgagao de informacdes e treinamentos especificos para
profissionais de saude, para criar um ambiente mais acolhedor e sensivel as necessidades
dessa populagao.

PALAVRAS-CHAVE: Neoplasias. Pessoas Transgénero. Prevengao de Doengas.
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Introducgéo: A resisténcia antifungica vem impulsionando a busca por novas tecnologias
para o combate eficaz de fungos patogénicos, sobretudo aqueles listados pela Organizagao
Mundial da Saude (OMS, 2022). Nesse contexto, a inativagao fotodinamica (IFD) tem sido
considerada uma proposta promissora. A IFD utiliza uma molécula fotossensibilizadora
(FS) que, quando excitada por luz, na presenga de oxigénio, leva os microrganismos a
morte por estresse oxidativol'. A nanotecnologia por sua vez, vem permitindo ampliar as
perspectivas da IFD, especialmente com relacdo ao desenvolvimento de nanoparticulas
(NPs) carreadoras de FSs!'. Objetivo: Investigar o potencial de aplicagdo de NPs
carreadoras de FSs na IFD de fungos patogénicos listados pela OMS. Metodologia:
Realizou-se pesquisa de artigos publicados de 2008 a 2024 nas plataformas PubMed e Web
of Science com os descritores: “Candida”, “Aspergillus”, “Cryptococcus”, “Nakaseomyces”,
“Histoplasma”, “Eumycetoma”, “Mucorales”, “Fusarium”, “Nanoparticle”, “Photodynamic
Inactivation” e “Antimicrobial Photodynamic Inactivation”. Foram excluidos: revisdes, short
communications, letters e artigos duplicados. Também foram excluidos trabalhos contendo
NPs aplicadas como FSs, NPs > 250 nm, NPs sem acdo carreadora, NPs como agente
antimicrobiano sem IFD, bem como estudos sem caracterizacdes de NPs e sistemas NPs
+ FSs, com IFD combinada com hipertermia e ndo aplicados a saude, e por fim, trabalhos
com redugado < ~3 log10 nas unidades formadores de colbnias (UFC) para leveduras.
Resultados: Foram encontrados 381 estudos, sendo incluidos 5 artigos de acordo com o0s
critérios aplicados. As nanoestruturas reportadas foram: NPs de quitosanal', nanocristal de
celulosel?, micelast®, NPs poliméricas e NPs de 6xido de ferro (SPIONs)®. Chen et al.l"
aplicaram NPs de quitosana (Q) para carrear a eritrosina (ER) e fotoinativar leveduras e
biofilmes de C. albicans. ER/Q mostraram-se mais efetivos na IFD do que quando aplicado
o ER livre, erradicando as leveduras e reduzindo em ~3,5 log10 as UFCs nos biofilmes.
Anaya-Plaza et al.? sintetizaram nanocristais de celulose (CNC) e os associaram com
zincoftalocinaninas (ZnPC) catibnicas para fotoinativar leveduras de C. albicans. CNC-ZnPc
reduziu em 3 log10 as UFCs. Soares et al.® encapsularam o azul de metileno (AM) em
micelas e as aplicaram na IFD de biofilmes de C. albicans. O sistema reduziu em 51og10 as

UFCs dos biofilmes. Trigo et al.®! encapsularam a curcurmina em NPs poliméricas (poliacido




lactico) para melhorar a hidrosolubilidade do FS e aplicaram em leveduras e biofiimes de
C. albicans. As leveduras foram erradicadas enquanto biofilmes obtiveram uma reducgéao de
2,2 log10 das UFCs. Scannone et al.b! utilizaram SPIONs para carrear a fluoropentafenil-
porfirina (TPPF20) e inativar leveduras de C. albicans. SPIONs+TPPF20 reduziu 3,7 log10
das UFCs, enquanto o FS sozinho nao apresentou efeito antifungico. Consideragdes finais:
As NPs melhoraram a estabilidade quimica dos FSs e sua biodisponibilidade na captagao
pelas células fungicas. As NPs também aprimoraram as propriedades fotofisicas das
ZnPCs. Assim, NPs carreadoras mostraram-se promissoras no aprimoramento da IFD de
biofilmes e leveduras de fungos patogénicos, sobretudo C. albicans.

PALAVRAS-CHAVE: Luz. Microrganismo. Nanoestrutura.
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Introdugéo: proteinas s&o moléculas imprescindiveis para o funcionamento normal do
organismo, para isso, a proteostase € fundamental para que essas moléculas possam ter
uma regulagao do seu processo de formagao(4). Problemas na degradagao de determinadas
proteinas podem influenciar no desenvolvimento de doengas neurodegenerativas, como
doenga de alzheimer (DA) e doenga de parkinson (DP), caracterizadas pela agregacao
de proteinas especificas por erros metabdlicos(2). Como resposta medicamentosa, alguns
farmacos atuam nesse sistema de regulagdo para impedir esses erros, um exemplo € a
Rivastigmina e Levodopa respectivamente(4). Atualmente, estudos para elucidacéo de novas
terapias para essas doengas neurodegenerativas séo realizados, levando em consideragéo
os efeitos toxicos da substancia, sempre com enfoque na saude do paciente e bem estar
coletivo. Objetivo: Este estudo tem como objetivo analisar os mecanismos toxicoldgicos
associados aos farmacos empregados no tratamento de doengas neurodegenerativas,
destacando o papel da proteostase na seguranga e na eficacia das terapias voltadas para
alzheimer e parkinson. Metodologia: abordagem de revisdo sistematica de literatura no
formato de pesquisa bibliografica, com inser¢gdo dos dados direcionados ao mecanismo
da proteostase em doencgas neurodegenerativas e ao processo toxicolégico decorrente
do tratamento farmacoldgico conhecido da doenga de Parkinson e do Alzheimer, com
exclusao de outras doengas, como a esclerose lateral amiotrofica e de doengas pridnicas.
As bases de dados utilizadas foram PubMed e Science Direct, considerando artigos
em inglés ou portugués, de acesso livre e publicados entre 2006 e 2024. Resultados:
medicamentos como a rivastigmina e a levodopa evidenciaram uma ajuda na modulagao
das vias de sinalizag&o e preveniram progressao. Porém, a toxicidade a longo prazo desses
medicamentos exige novas abordagens que visem regular a proteostase reduzindo efeitos

adversos(4). No Brasil, o tratamento farmacolégico com inibidores da colinesterase, além




de terapias alternativas como o canabidiol, tém mostrado resultados promissores com agao
neuroprotetora, anti-inflamatéria e antioxidante(1). Concluséo: os avangos na compreensao
dos mecanismos moleculares das doengas neurodegenerativas, tém evidenciado o papel
central da proteostase na manutencéo da homeostase celular e na prevencéo da agregagao
proteica patogénica(3,4). Embora farmacos como rivastigmina e levodopa oferegcam
beneficios terapéuticos por meio da modulagao de vias criticas, a toxicidade a longo prazo e
os efeitos colaterais destacam a necessidade de abordagens mais especificas e seguras(4).
Além disso, terapias emergentes, como o uso do canabidiol e interven¢gdes imuno-ativas,
tém mostrado potencial, ampliando as perspectivas de tratamentos(1). Assim, estratégias
que conciliam a regulagado da proteostase com o desenvolvimento de farmacos menos
agressivos poderdo melhorar a qualidade de vida dos pacientes e reduzir os impactos
sociais e econdmicos associados as doengas neurodegenerativas(2).
PALAVRAS-CHAVE: Neuroprotecgao. Inflamagao. Homeostase proteica.
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Introdugédo: O Papilomavirus Humano (HPV) € um virus que afeta as células do epitélio
e representa um desafio significativo para a saude publica. Ele é classificado em grupos
de alto risco, que estdo associados a um maior risco de desenvolvimento de cancer, e
os de baixo risco, sendo mais frequentemente associados ao desenvolvimento de lesbes
benignas. Nesse contexto, a terapia génica surge como uma alternativa promissora para
o tratamento do HPV, com os vetores virais desempenhando um papel crucial nesta nova
estratégia. Na terapia génica ocorre a utilizagdo de técnicas de DNA recombinante para
substituir ou manipular genes defeituosos. Os vetores virais fazem papel de transportar o
material terapéutico para as células-alvo. Objetivo: Realizar uma revisao bibliografica sobre
os avangos entre 2019 e 2025 da utilizagao de vetores virais na terapia génica para o HPV.
Metodologia: Para a escolha dos artigos, foram feitas pesquisas nos bancos de dados
PubMed, Web of Science e Scopus. Os operadores booleanos e as palavras-chaves para
a busca foram “HPV AND Viral Vectors”, “Human Papillomavirus AND Viral Vectors”, “HPV
AND Gene Therapy AND Viral Vectors™. Delimitou-se o tempo entre 2019 e 2025. Houve
a utilizacdo do Rayyan como plataforma de apoio para uma melhor analise dos artigos e
aplicagao dos critérios de exclusdo: artigos fora do tema de escopo, artigos duplicados,
estudos com metodologia insuficiente ou dados inconclusivos, artigos em outras linguas se
nao o portugués e/ou inglés. Foram selecionados 4 artigos para a construgao da revisao
de literatura. Resultados e discussao: Os avangos recentes em vetores virais para terapia
génica do HPV demonstram grande potencial no tratamento de tumores associados ao

virus, com énfase na ativagao de respostas imunologicas especificas e controle tumoral. Um




estudo avaliando vacinas terapéuticas baseadas no virus da estomatite vesicular (VSV-GP),
mostrou que a expressao dos antigenos E2, E6 e E7 do HPV-16 em posi¢des estratégicas
do genoma viral aumenta significativamente a ativagao de células T CD8+, levando a
uma maior eficacia na redugado tumoral em camundongos. Esses resultados destacam
o VSV-GP como meio promissor para desenvolvimento de vacinas terapéuticas contra o
HPV, dada sua alta imunogenicidade e flexibilidade no design genético (1). A abordagem
com adenovirus oncoliticos também revelou resultados significativos. Em outro estudo, o
adenovirus SP-SA-E7-4-1BBL, projetado para codificar antigenos tumorais, foi capaz de
prevenir completamente o desenvolvimento tumoral em camundongos infectados com HPV-
16, mesmo apds novos desafios. Esse vetor combinou atividade oncolitica com indugao
de uma resposta imunoldgica Th1 robusta, incluindo aumento da producgéo de interferon-
gama, destacando seu potencial para aplicagdes clinicas seguras e eficazes. Além disso,
o modelo demonstrou protecéo contra recidivas tumorais, validando a segurancga e eficacia
desta estratégia (2). Vetores virais tém sido amplamente utilizados em terapias génicas,
especialmente para entregar antigenos tumorais como E6 e E7. Estudos recentes indicam
que, além de estimular células T especificas, essas tecnologias podem ser combinadas
com imunoterapias baseadas em inibidores de checkpoints imunolégicos, como anti-PD-1/
PD-L1, para aumentar ainda mais sua eficacia em contextos terapéuticos complexos (3).
Em outro estudo, foi explorado o uso de vacinas baseadas em adenovirus originados de
chimpanzés, AdC6 e AdC68, que expressam E6, E7 e E5, com ou sem E2. Esses vetores
virais sao deletados para impedir replicacdo, mas ainda assim sao capazes de induzir
resposta imunoldgica. A inser¢cdo dos antigenos HPV no dominio gD do HSV-1 (herpes
simples) demonstrou melhorar a imunogenicidade e eficacia da vacina, além de aumentar
a resposta das células T CD8+. Além disso, a inclusdao do segmento E2 ndo s6 aumentou
a imunogenicidade, mas também resultou em uma eliminagéo mais eficaz dos tumores em
modelos de camundongos, que expressam E6 e E7, mas ndo E5 ou E2. Isso sugere que
a adicdo de E2 pode melhorar significativamente a resposta imune e o controle tumoral
(4). Consideragdes finais: Os estudos mais recentes mostram que vacinas terapéuticas
baseadas em vetores virais, como o VSV-GP e adenovirus oncoliticos, tém grande potencial
para combater canceres relacionados ao HPV. A combinacédo dos antigenos E6, E7 e ES,
com a insercao do segmento E2, aumenta a eficacia imunoldgica e promove a eliminagao
de tumores em modelos animais. Embora esses avangos sejam promissores, desafios
permanecem, como o controle da imunogenicidade dos vetores e a necessidade de maior
viabilidade econémica para sua aplicagao em larga escala. Mais estudos sao cruciais para
aprimorar essas terapias e garantir que elas possam ser aplicadas de forma segura e eficaz
em pacientes.

PALAVRAS-CHAVES: Adenovirus oncoliticos. Resposta imune. Vacinas.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS:
1. RIEPLER, L. et al. Therapeutic Efficacy of a VSV-GP-based Human Papilloma Virus




Vaccine in a Murine Cancer Model. Journal of Molecular Biology, v. 435, n. 13, p. 1-16, jul.
2023.

2. MARTINEZ-PEREZ, A. G. et al. Long-term antigen-specific immune response by an
oncolytic adenovirus encoding SP-SA-E7-4-1BBL in HPV-16 cancer model. Molecular
Biology Reports, Cidade do México, v. 51, n. 408, p. 1-13, mar. 2024.

3. JI, T. et al. Viral vectorbased therapeutic HPV vaccines. Clinical and Experimental
Medicine, Wuhan, v. 24, n. 199, p. 1-14, aug. 2024.

4. MOHAMMADI, M. et al. Preclinical Immunogenicity and Efficacy Studies for Therapeutic.
Vaccines for Human Papillomavirus-Type-16-Associated Cancer. Vaccines, Pensilvania, v.
12, n. 6, p. 616, jun. 2024.




AVANGOS E DESAFIOS NA APLICAGAO CLINICA DOS BACTERIOFAGOS CONTRA
BACTERIAS MULTIRRESISTENTES

Almir Eloi Pereira de Melo'; Ester Francisca Gomes de Lima?; Itamar Guedes de
Lima Junior?; Jasmine Martins Vieira Cunha*; Larissa Cardeal da Rocha Carvalho?;
Laura Karoline Goncgalves Nunes®; Maria Laura Soares de Oliveira’; Suzana Karla
Rodrigues de Almeida?; Julio Batista do Nascimento®.

'Universidade Federal de Pernambuco (UFPE), Recife, Pernambuco
2Universidade Federal de Pernambuco (UFPE), Recife, Pernambuco
SUniversidade Federal de Pernambuco (UFPE), Recife, Pernambuco
“Universidade Federal de Pernambuco (UFPE), Recife, Pernambuco
SUniversidade Federal de Pernambuco (UFPE), Recife, Pernambuco
SUniversidade Federal de Pernambuco (UFPE), Recife, Pernambuco
"Universidade Federal de Pernambuco (UFPE), Recife, Pernambuco
8Universidade Federal de Pernambuco (UFPE), Recife, Pernambuco
SUniversidade Federal de Pernambuco (UFPE), Recife, Pernambuco

RESUMO
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Introducgao: Os bacteriéfagos séo virus que infectam e utilizam bactérias como hospedeiros,
emergindo como uma solugao promissora contra patdégenos multirresistentes (5). Além de
sua capacidade de destruir células bacterianas, estabelecem relagbes mutualisticas com
suas hospedeiras, como no estado lisogénico (5). A especificidade bacteriana dos fagos,
conhecida como gama hospedeiro, € crucial para sua aplicagao terapéutica, combatendo
bactérias resistentes sem prejudicar o microbioma humano (1). Metodologia: Este
estudo foi realizado por meio de uma busca sistematica em plataformas como PubMed,
Google Académico, Scopus e SciELO, utilizando palavras-chave como “bacteriéfagos”,
“antibidticos”, “bactérias resistentes” e “fagoterapia”. Os critérios de inclusdo abrangeram
publicagdes de 2020 a 2024 escritos em portugués, inglés e espanhol, assegurando dados
atualizados. Apods a selecgao inicial por titulos e resumos, os artigos foram lidos e analisados
em profundidade, com foco no uso de bacteriéfagos como alternativa terapéutica contra
bactérias multirresistentes e os critérios de exclusao abrangeram artigos publicados fora
do periodo procurado ou escritos em outra lingua. Objetivo: Investigar o potencial dos
bacteriéfagos no tratamento de infecgdes bacterianas resistentes a antibidticos, avaliando
sua eficacia, aplicagdes clinicas e desafios regulatérios e imunolégicos. Resultados: Aanalise
dos artigos mostrou que as cepas multirresistentes de Escherichia coli apresentam elevados
mecanismos de resisténcia, como a produgao de beta-lactamases de espectro estendido,
tornando os antibiéticos ineficazes (1). Bacteriéfagos, como o fago T4, demonstraram alta

eficiéncia contra essas cepas, com capacidade de realizar lise bacteriana sem afetar as




células humanas (1). Coqueteis de fagos tém ganhado destaque no tratamento de infecgbes
mistas, como feridas crénicas e infec¢des hospitalares em pacientes imunocomprometidos,
proporcionando respostas terapéuticas mesmo onde os antibiéticos falharam (3). Os fagos
possuem vantagens importantes em comparagao aos antimicrobianos, como a capacidade
de se replicarem no local da infecgéo, o que reduz os efeitos colaterais sobre o microbioma
saudavel (2). Contudo, a especificidade dos fagos limita a rapida identificagdo do fago ideal
para cada patégeno (1), ja os coqueteis de fagos ampliam o espectro de agao, reduzindo a
resisténcia bacteriana (4). Consideragdes finais: Os bacteriéfagos sdo uma alternativa viavel
e sustentavel no combate a resisténcia bacteriana. Seu potencial terapéutico é evidente,
mas desafios regulatérios, técnicos e de produgao precisam ser superados. A fagoterapia
pode complementar antibiéticos, reduzindo doses e aumentando a eficacia dos tratamentos.
No entanto, a aplicagao clinica requer um alinhamento rigoroso entre fago e patégeno-alvo,
além de uma regulamentagao adequada. Investimentos em pesquisa e desenvolvimento,
assim como na engenharia genética de fagos, sao cruciais para consolidar essa terapia
como uma solugéao pratica no enfrentamento da resisténcia antimicrobiana.
PALAVRAS-CHAVES: Fagoterapia. Infecgbes bacterianas. Terapias alternativas.
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RESUMO
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Introdugéo: As nanoparticulas, introduzidas ao meio cientifico por Richard Feynman em sua
palestra “Ha mais espagos la embaixo” (1959), trouxeram inovagdes significativas as terapias
génicas, representando uma categoria revolucionaria de modificagbes nanotecnoldgicas
(Missaoui et al., 2018). O estudo de sistemas biolégicos em escala nanométrica abriu novas
possibilidades em nanobiologia, nanofarmacos e nanoeletrénicos, permitindo avangos no
desenvolvimento de dispositivos microscépicos capazes de alterar, imitar e examinar esses
sistemas (1). Entre as técnicas da nanociéncia, destaca-se o CRISPR, principal ferramenta
de edicao genética (Ferreira; Rangel, 2021). Outro avango fundamental foi a descoberta do
mMRNA e sua aplicabilidade na terapia génica, comprovada pelos estudos de Andrew Z. Fire
e Craig C. com o nematoide Caenorhabditis elegans. Essa descoberta mostrou 0 mRNA
como essencial para vacinas, reparo genético e inibicao de genes, embora ainda enfrente
barreiras estruturais (1).A conex&o entre nanoparticulas e mRNA busca ampliar a eficacia
das terapias génicas, promovendo maior especificidade na transmissdo da informacao
genética (2). As nanoparticulas, pela funcionalidade e propriedades unicas em escala
nanomeétrica, como tolerancia a temperatura e reatividade quimica, aumentam a eficiéncia
do mRNA, superando limitagdes anteriores (1,2). Objetivos: O objetivo do presente trabalho
foi de realizar uma revisdo bibliografica para analisar o papel das nanoparticulas na eficacia
do RNA mensageiros em terapias génicas. Metodologia: Para a escolha dos artigos, foram
feitas pesquisas nos bancos de dados PubMed, Scielo e Google Académico, usando as
gene therapies” e “Innovation’. Como parémetro de

palavras chaves “Nanoparticles
exclusdo foram usados os seguintes parametros: artigos fora do tema de escopo, artigos
duplicados, estudos com metodologia insuficiente ou dados inconclusivos, artigos em outras
linguas se n&o o portugués e/ou inglés. Foram selecionados 5 artigos para a construgao
da revisdo de literatura. Resultados e discussdo: O uso de nanoparticulas lipidicas como
Selective Organ Targeting (SORT) apresenta uma solu¢gdo promissora para a auséncia

de seletividade das nanoparticulas convencionais em tecidos-alvo. Essa abordagem




baseia-se na modificagdo da composigao lipidica das nanoparticulas (LPNs), preservando
suas fungdes essenciais, como encapsulamento de RNA e escape endossomal. Estudos
mostraram que lipidios catibnicos permanentes, como o DOTAP, influenciam o local
de entrega e tradugdo do mRNA dependendo de sua porcentagem molar, alterando a
expressao génica de forma progressiva entre figado, bago e pulmao. Essa especificidade
foi evidenciada pela administragcao intravenosa de mRNA da luciferase, destacando a
importancia da composi¢gdo molecular no direcionamento tecidual (1). Lipidios carregados
negativamente, como o 18PA, também demonstraram capacidade de entrega exclusiva,
com expressao restrita ao bacgo, reforcando a influéncia da composicdo SORT. A analise
de outras classes de nanoparticulas lipidicas catibnicas ionizaveis, como DLin-MC3-DMA
e C12-200, comprovou que a SORT pode associar-se a diferentes lipidios para ajustar
a entrega terapéutica a 6rgaos especificos, incluindo figado, bago e pulmao. Além disso,
essa versatilidade amplia o potencial de terapias baseadas em LPNs, garantindo que a
composicao e estrutura dos lipidios sejam fatores criticos para o sucesso da entregade mRNA
(1,3). Estudos aprofundados com lipidios de diferentes classes quimicas, como catiénicos,
anidnicos e zwitteridbnicos, demonstraram que o tropismo tecidual pode ser ajustado mesmo
entre lipidios com propriedades semelhantes, mas estruturas diferentes. A capacidade de
otimizar o direcionamento tecidual sem comprometer caracteristicas essenciais, como
o escape endossomal, assegura a eficacia do SORT em aplicagdes terapéuticas. Isso
reforgca o papel central das caracteristicas primordiais dos lipidios na resposta produzida
por nanoparticulas SORT (3). Os SORT LNPs também mostraram eficacia na entrega de
mRNAs para codificar proteinas terapéuticas secretadas, como hEPO, IL-10 e KL, mesmo
em baixas doses. A alta eficiéncia na producao dessas proteinas, aliada a auséncia de
danos histoldgicos nos tecidos-alvo, posiciona os SORT LNPs como uma abordagem
promissora para tratamentos futuros, ampliando significativamente o potencial de aplicagao
dessa tecnologia em terapias baseadas em RNA (1,3). Consideracgoes finais: A utilizagdo de
nanoparticulas lipidicas SORT representa um avancgo significativo na entrega direcionada
de terapias baseadas em RNA, superando os desafios da falta de seletividade tecidual
das nanoparticulas convencionais. A capacidade de ajustar a composigao lipidica para
direcionar a expressao génica a 6rgaos especificos, como figado, baco e pulmao, demonstra
a versatilidade e eficacia dessa abordagem. Além disso, a possibilidade de utilizar diferentes
classes de lipidios e explorar suas propriedades estruturais assegura maior precisao no
tropismo tecidual, sem comprometer fungdes essenciais como encapsulamento de RNA e
escape endossomal. A eficiéncia comprovada na entrega de mRNAs para a produgao de
proteinas terapéuticas, aliada a auséncia de danos aos tecidos, posiciona as nanoparticulas
SORT como uma solugao promissora para tratamentos futuros, ampliando as perspectivas
no campo da medicina personalizada e da terapia génica. Portanto, os avangos nessa
tecnologia reafirmam seu potencial para revolucionar abordagens terapéuticas, contribuindo

para tratamentos mais seguros, eficazes e especificos.
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