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INTRODUCAO

Ao decorrer das décadas, os venenos de animais sdo vistos como toxicos devido a sua
concentracdo elevada, mas também como fontes muito ricas de moléculas bioativas, que podem ser
modificadas e utilizadas, em concentracdes mais baixas, para fins terapéuticos (Fiocruz, 2024). O termo
“moléculas bioativas” ou “substancias bioativas” refere-se a moléculas organicas com baixa massa
molecular que apresentam uma alta diversidade quimica nas reacGes organicas pela sintese de polimeros,
borrachas, fertilizantes, agroquimicos, tecidos, solventes, corantes, alimentos, farmacos e muitos outros
produtos de uso diario, além de efeitos diversos sobre organismos vivos, sendo capazes de mudar o
comportamento, fisiologia ou metabolismo (Aradljo, 2022).

Essas moléculas sdo provenientes do metabolismo secundario de seres vivos e apresentam
atividade preventiva, terapéutica, imunoestimulante, podendo, no entanto, ser téxica (Segneanu et al.,
2017). Elas podem ser obtidas de uma infinidade de fontes, incluindo plantas, animais vertebrados ou
invertebrados, organismos marinhos e microrganismos (Pham et al., 2019). Portanto, entender suas
aplicacdes e propriedades bioldgicas pode contribuir com o desenvolvimento de produtos tecnologicos
com as mais variadas funcdes (Souza, 2024).

O cancer figura como uma das principais causas de mortalidade global. Neste contexto, é
imperativo que a industria farmacéutica aloque investimentos substanciais para o avango das terapias
oncoldgicas, especialmente & medida que a fisiopatologia da doenga é cada vez mais compreendida e
novos alvos moleculares sdo identificados. A descoberta e o desenvolvimento de compostos
antitumorais oferecem perspectivas renovadas para a cria¢do de tratamentos mais eficazes. Entre os
avancgos notaveis, destaca-se o desenvolvimento de terapias direcionadas, que tém demonstrado grande
potencial (Magalhaes, 2017).

MATERIAIS E METODOS

A presente revisdo de literatura foi baseada em uma andlise abrangente das pesquisas
bibliograficas realizadas nos udltimos sete anos (2017-2024), utilizando-se o0s descritores
“Biomoléculas”, “Cancer”, “Inovagdes Terapéuticas”, “Peptideos” e “Veneno de Cobra” nas seguintes
bases de dados: GOOGLE SCHOLAR, PUBMED, RESEARCHGATE, MEDLINE, BVS, LILACS e
SCIELO. Nesse caso, foram consideradas inclusas no trabalho apenas referéncias indexadas em
periodicos e/ou congressos cientificos de acesso livre, publicadas em portugués, inglés, espanhol e
tailandés.
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Na busca inicial, foram obtidos 26 trabalhos no total. Apos triagem das analises dos titulos e
leitura dos resumos, foram excluidos 13 trabalhos que fugiam ao tema proposto na revisdo (acidentes
ofidicos, intoxicacéo e lesdes por animais pegonhentos), e estudo fora do intervalo de tempo entre 2017-
2024 proposto. Dessa forma, 13 estudos mostraram-se relevantes para incluir em compor a revisao de
literatura desta pesquisa, pois abordam a salde e o uso de veneno como uma forma terapéutica.

RESULTADOS E DISCUSSAO

De acordo com a literatura, os venenos bioldgicos possuem uma variedade de compostos com
potenciais antitumorais. Peptideos e proteinas extraidas de venenos de serpentes, aranhas e outros
animais, possuem propriedades que podem ser exploradas no desenvolvimento de novas terapias
antitumorais, como os peptideos presentes na peconha de serpentes ou encontrados no veneno de ras do
género Phyllobates. Esses compostos podem atuar induzindo a apoptose em células de cancer de mama
e de cdlon, ou inibindo a angiogénese (Hemmers et al., 2021).

Empresas de biotecnologia e industrias farmacéuticas frequentemente conduzem o
desenvolvimento de novos medicamentos (Bordon et al., 2020). Recentemente, o potencial de pequenos
peptideos com atividades bioldgicas, tais como vasoativas, semelhantes a hormonios e antimicrobianas,
tem recebido crescente atencdo. Esses peptideos estdo expandindo o repertério conhecido de moléculas
bioativas derivadas de venenos animais (Pimenta et al., 2005).

Os venenos constituem vastas bibliotecas de potenciais de novos medicamentos, contendo
peptideos bioativos que sdo altamente seletivos e potentes. Esses peptideos e pequenas proteinas
interagem com receptores e enzimas, representando alvos promissores para o desenvolvimento de
medicamentos. Os peptideos derivados de venenos sdo ferramentas farmacoldgicas valiosas para o
estudo de doencas, uma vez que oferecem uma ampla gama de moléculas com diversas aplicacdes
terapéuticas (Kool, 2016; Bordon et al., 2020).

Peptideos derivados do veneno de serpentes tém sido amplamente utilizados em diferentes tipos
de tratamento e, em alguns casos, receberam aprovacdo da Food and Drug Administration (FDA).
Exemplos notéveis incluem o captopril, um medicamento anti-hipertensivo desenvolvido com base na
estrutura de peptideos presentes no veneno da serpente Bothrops jararaca (jararaca), e o eptifibatide,
um anticoagulante derivado de proteinas do veneno da serpente americana Sistrurus miliarius barbouri
(cascavel-and). Estes compostos ilustram a aplicacdo bem-sucedida de venenos de serpentes na medicina
moderna.

Um estudo realizado na Tailandia evidenciou que a quimioterapia, além de induzir uma série de
efeitos adversos significativos e levar a resultados clinicos insatisfatorios, pode, em alguns casos,
promover o desenvolvimento adicional do cancer. Esse fendbmeno ocorre devido ao dano funcional
causado aos tecidos e a disseminacdo de células residuais da doenca apos a aplicacdo da terapia.
Ademais, a quimioterapia pode resultar na adaptacdo ou resisténcia das células tumorais, tornando o
tratamento menos eficaz ao longo do tempo (Chaisakul et al., 2016).

Estudos recentes demonstraram que peptideos derivados de venenos podem enfrentar a
adaptacao e resisténcia das células tumorais a quimioterapia. Entre esses peptideos, destacam-se as |-
aminoacido oxidases do veneno de cobra, ou svLAAOs (do inglés snake venom I-amino acid oxidases),
as desintegrinas, que sdo peptideos isolados de cobras do género Vipera, e a melitina, um peptideo
encontrado no veneno da abelha do género Apis. Esses peptideos tém o potencial de prevenir a
resisténcia adaptativa a quimioterapia, atuando através da inibicdo especifica da terapia direcionada e
potencialmente interferindo na mutacdo ou remodelagdo do crescimento tumoral (Chaisakul et al.,
2016). Os peptideos derivados do veneno de aranhas e de outros animais venenosos representam fontes
promissoras de moléculas bioativas. No entanto, sdo necessarios mais estudos para avaliar seu potencial
terapéutico. E crucial aprimorar a formulacdo desses peptideos para garantir a viabilidade como
farmacos, incluindo a otimizacdo da biodisponibilidade e a duracdo da acdo do medicamento. A
aplicacdo de biotecnologia e nanotecnologia € essencial para o desenvolvimento de formulagfes mais
seguras e eficazes, possibilitando a preparacdo de moléculas nanoestruturadas com melhor eficiéncia
(Dourado, 2021).
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E fundamental reconhecer que diversos peptideos naturais possuem aplicacdes variadas e
desempenham papéis cruciais como moléculas de sinalizacdo, incluindo horménios, fatores de
crescimento e ligantes de canais idnicos. Esses peptideos estdo envolvidos em processos fisioldgicos e
regulatorios essenciais, como defesa, imunidade, resposta ao estresse, crescimento e homeostase
(Hannappel, 2017). Peptideos derivados de venenos animais e certos produtos animais tém mostrado
efeitos antitumorais ao interferir em multiplos processos relacionados ao desenvolvimento tumoral.
Apesar dos resultados promissores observados até o momento, sdo necessarios mais estudos pré-clinicos
e clinicos para validar a eficacia e seguranca desses peptideos e de outros compostos ainda nao
explorados para fins anticancer (Chaisakul et al., 2016).

O potencial biofarmacolégico das toxinas naturais de venenos e de animais pode ser melhor
explorado para desenvolver bibliotecas de agentes clinicamente Gteis para tratamentos antitumorais,
bem como ferramentas de diagndstico para a avaliacdo do cancer (Chaisakul et al., 2016). A aplicacédo
dessas moléculas selecionadas e isoladas requer extensivos ensaios para validar seu alvo molecular,
mecanismo de acdo, dose eficaz, potenciais efeitos adversos e outros parametros fundamentais. 1sso
inclui a descoberta e formulacdo de medicamentos, além do desenvolvimento de produtos baseados em
toxinas, abordando aspectos como formulacdo, dosagem, indicacBes, principais efeitos adversos e
adverténcias de prescricdo (Bordon et al., 2020). Esse processo visa criar bibliotecas de agentes
terapéuticos para tratamento de cancer e aprimorar ferramentas diagnosticas para a avaliacdo da doenca
(Chaisakul et al., 2016).
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CONSIDERACOES FINAIS

A presente revisdo de literatura demonstra a combinagdo de venenos bioldgicos e moléculas
bioativas em terapias anticAncer representa uma area inovadora e promissora, a sinergia entre esses
componentes pode potencializar os efeitos terapéuticos e reduzir efeitos colaterais por meio de
estratégias combinatdrias na utilizacéo de peptideos de veneno em combinagdo com moléculas bioativas
pode melhorar a eficicia do tratamento, por meio da combinacdo de toxinas de veneno com inibidores
de pontos de controle imunolégico pode resultar em uma resposta imune mais eficaz contra células
tumorais.

Apesar das promissoras descobertas, a aplicacdo clinica desses agentes enfrenta desafios
significativos. Entre eles, a necessidade de otimizar a biodisponibilidade e a especificidade das
moléculas, além de garantir a seguranca dos tratamentos a longo prazo. A producdo de compostos
derivados de venenos também pode ser complexa e cara, exigindo avancos em biotecnologia para
viabilizar o uso em larga escala. A pesquisa continua a avangar, com novos estudos explorando a eficacia
e a seguranga de terapias baseadas em venenos e moléculas bioativas. A integracdo de tecnologias
emergentes, como a edigdo genética e a nanotecnologia, pode potencialmente superar muitas das
limitagOes atuais, oferecendo novas esperancgas para o tratamento do cancer.

PALAVRAS-CHAVE: Biomoléculas ativas. Biotecnologia nanoestruturada. Veneno
terapéutico. Prospeccdo no potencial anticancerigeno.
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