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INTRODUCAO: A quimiorresisténcia representa um dos principais entraves no
tratamento bem-sucedido de neoplasias malignas, como os carcinomas colorretal e
de mama. Esse mecanismo reduz a eficacia dos agentes quimioterapicos
convencionais, contribuindo para a falha terapéutica e a progressao da doenca.
Estudos recentes apontam que a hiperativacdo do fator de transcricdo STAT3
desempenha um papel central nesse cenario ao regular a expressao de genes
moleculares governadas pelo STAT3 torna-se, portanto, imperativo para a
identificacdo de novos alvos terapéuticos capazes de reverter a resisténcia
farmacolégica. OBJETIVOS: Analisar, por meio de uma revisdo integrativa da
literatura, os mecanismos moleculares pelos quais a proteina STAT3 promove a
quimiorresisténcia e avaliar o seu potencial como alvo terapéutico na oncologia.
MATERIAL E METODOS: Trata-se de uma revisao integrativa da literatura realizada
nas bases eletronicas PubMed e ScienceDirect, com buscas conduzidas em julho de
2026. A coleta de dados ocorreu utilizando o termo fixo STAT3 cruzado, via operador
booleano AND, com as palavras-chave cancer, tumorigenesis, resistance e
chemoresistance. Adotaram-se como critérios de inclusdo: artigos originais e revisdes
publicados em inglés entre 2021 e 2026, disponiveis na integra. Foram excluidos
capitulos de livros, editoriais, dissertagcdes e estudos duplicados. A sele¢gao dos
estudos ocorreu mediante leitura sistematica de titulos e resumos, seguida da analise
na integra, compondo uma amostra final de 10 artigos. RESULTADOS E
DISCUSSAO: A andlise revelou que o fator STAT3 atua como um regulador na
quimiorresisténcia dos carcinomas colorretal e de mama. O STAT3 fosforilado
dimeriza-se e transloca-se ao nucleo celular, ativando diretamente a transcricdo de
genes de invasao, migragao e sobrevivéncia, destacando-se o Bcl-xL, VEGF e MMP9.
Esse bloqueio transcricional impede ativamente a apoptose celular desencadeada por
quimioterapicos convencionais comumente utilizados na clinica, como o 5-fluorouracil,
a oxaliplatina, o paclitaxel e o tamoxifeno. Além da regulagao intracelular direta, a
sinalizagcdo mediada pelo STAT3 coordena a evaséao terapéutica ao interagir com o
microambiente tumoral. Evidéncias demonstram que essa via recruta fibroblastos
associados ao cancer (CAFs) e pode promover a polarizagado de macrofagos para o
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perfil pro-tumoral M2, criando uma barreira que blinda as células cancerigenas. O
silenciamento farmacolégico do STAT3 surge como estratégia promissora para
restabelecer a sensibilidade celular aos antineoplasicos. Contudo, a translagao clinica
desses inibidores ainda esbarra em limitagdes como alta toxicidade sistémica e efeitos
off-target, exigindo maior refinamento estrutural. Ainda assim, a via se mostra um alvo
molecular promissor para mitigar a evasao tumoral na oncologia contemporanea.
CONCLUSAO: A hiperativagdo do STAT3 consolida sua relevancia como um pilar
central na indugcdo da quimiorresisténcia tumoral por meio da regulagdo da
sobrevivéncia celular. Dessa forma, a inibicdo direcionada deste fator representa uma
estratégia terapéutica para contornar a resisténcia farmacoldgica na clinica oncolégica
moderna.
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