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RESUMO

As neoplasias consistem em um grupo de doengas que possuem como caracteristica o crescimento desordenado de células defeituosas, que tendem a
realizar metastase. A possibilidade de cura das neoplasias ocorre principalmente mediante o diagndstico precoce. Os tratamentos disponiveis consistem
na radioterapia, hormonioterapia, imunoterapia e quimioterapia, sendo que, a radioterapia e a quimioterapia sdo as abordagens mais difundidas. Ambas
as alternativas tem como objetivo destruir as células neoplasicas, porém, ndo existe especificidade das substancias para distinguir células tipicas e atipicas,
o que induz a morte tanto de células malignas quanto de células saudaveis. Assim, a busca pela cura ou tratamento equivalente se faz necessario. Nessa
perspectiva, duas importantes substancias foram encontradas apresentando atividade antineoplasica, extraidas da planta Catharanthus roseus, conhecida
popularmente como vinca. Assim, esta revisdo teve como objetivo demonstrar a aplicagdo dos alcaloides vimblastina e vincristina nos tratamentos
quimioterapicos, bem como, os beneficios, efeitos adversos e riscos nocivos induzidos a satide. No intuito de alcangar os objetivos propostos, uma revisdo
bibliografica foi realizada nas bases de dados Scopus, Embase, PubMed e ScienceDirect, e as palavras-chaves neoplasias, Catharanthus roseus,
oncogénese, vimblastina e vincristina foram utilizados e combinadas com o booleano AND. Os alcaloides vincristina e vimblastina possuem atividade
quimioterapica, demonstrando alta eficicia no tratamento antineoplasico, porém, induzem diversos efeitos adversos nos pacientes por agirem
interrompendo o ciclo celular de células malignas e sauddveis, assim como, os esquemas terapéuticos baseados na quimioterapia e radioterapia. Visto
isso, considera-se necessario a continua busca por novas alternativas terapéuticas antineoplasicas, que visem a cura ou controle do desenvolvimento
neoplasico menos nocivas a saude.

Palavra-chave: Vimblastina, Vincristina, Catharanthus roseus, Neoplasias.

ABSTRACT

Neoplasms consist of a group of diseases characterized by the disorderly growth of defective cells, which tend to metastasize. The possibility of curing
neoplasms occurs mainly through early diagnosis. The available treatments consist of radiotherapy, hormone therapy, immunotherapy, and
chemotherapy, with radiotherapy and chemotherapy being the most widespread approaches. Both alternatives aim to destroy neoplastic cells, however,
there is no specificity of the substances to distinguish typical and atypical cells, which induces the death of both malignant cells and healthy cells. Thus,
the search for a cure or equivalent treatment is necessary. From this perspective, two important substances were found to have antineoplastic activity,
extracted from the plant Catharanthus roseus, popularly known as vinca. Thus, this review aimed to demonstrate the application of vinblastine and
vincristine alkaloids in chemotherapy treatments, as well as the benefits, adverse effects, and harmful risks induced to health. In order to achieve the
proposed objectives, a bibliographic review was carried out in the Scopus, Embase, PubMed, and ScienceDirect databases, and the keywords neoplasms,
Catharanthus roseus, oncogenesis, vinblastine, and vincristine were used and combined with the Boolean AND. Vincristine and vinblastine alkaloids have
chemotherapeutic activity, demonstrating high efficacy in antineoplastic treatment, however, they induce several adverse effects in patients because they
act by interrupting the cell cycle of malignant and healthy cells, as well as therapeutic schemes based on chemotherapy and radiotherapy. In view of this,
it is considered necessary to continuously search for new antineoplastic therapeutic alternatives, aimed at curing or controlling the neoplastic
development that are less harmful to health.

Keywords: Vimblastine, Vincristine, Catharanthus roseus, Neoplams.

INTRODUCAO

A palavra cancer ¢ utilizada para definir um grupo de
doengas que possuem como caracteristica o crescimento
desordenado de células defeituosas, que tendem a invadir
outros tecidos (BRASIL, 2020). Segundo a Organizagdo
Mundial de Saude (2022), as neoplasias constituem a
segunda principal causa de morte no mundo e, no Brasil, as
estimativas para o atual triénio apontam que
aproximadamente 704 mil novos casos de cancer ocorrerdo
na populagdo (BRASIL, 2022).

Diante o crescente aumento do nimero de casos neoplasicos
no Brasil, o tratamento oncolégico tornou-se alvo de
destaque e, na busca pela cura ou tratamento equivalente,
duas importantes substancias foram encontradas
apresentando atividade antineoplésica (ZARDETO-SABEC
et al., 2019). Denominadas vincristina e vimblastina, essas
substancias sdo alcaloides extraidos da Catharanthus
roseus, uma planta originaria da ilha de Madagascar
(ZARDETO-SABEC et al., 2019), que, através da inibigdo

Incorporado nos tratamentos quimioterapicos, a vincristina
ou sulfato de vincristina ¢ um importante alcaloide utilizado
na terapia antineoplasica, demonstrando maiores taxas de
sucesso principalmente em doengas onco-hematoldgicas
(RODRIGUES, 2021). Assim, a vincristina tem sido
indicada para o tratamento de linfomas ndo-Hodgkin,
linfoma de Hodgkin, leucemia aguda, e, como coadjuvante
na terapéutica de rabdomiosarcoma, neuroblastoma e
nefroblastoma (SCHNEIDER et al, 2017). Em
contrapartida, a vimblastina ¢ mais efetiva no tratamento de
cancer de testiculos, bexiga, linfoma, mama e cérvico-
uterino (SCHNEIDER et al., 2017).

Visto a relevancia dos estudos acerca de tratamentos
antineoplasicos efetivos, o atual trabalho busca demostrar a
aplicacdo da vimblastina e vincristina extraidas da
Catharanthus  roseus, nos esquemas terapéuticos
oncolodgicos, assim como, os beneficios, efeitos adversos e
riscos nocivos induzidos a saude.

METHODOS

da polimerizagdo das proteinas do fuso mitético, atuam
interrompendo a divisdo celular na metafase (CORDEIRO,
2019).

REVISTA FIMCA

Trata-se de uma revisdo bibliografica que rediz sobre a
aplicacdo de alcaloides extraidos da Catharanthus roseus no
tratamento oncologico. Para isso, a busca por trabalhos
relevantes foi realizada nas bases de dados Scopus, Embase,
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PubMed e ScienceDirect empregando as seguintes palavras-
chaves: neoplasias, Catharanhtus roseus, oncogénese,
vimblastina e vincristina, que foram combinadas com o
booleano AND. Além disso, plataformas oficiais do
Ministério da Saude, da Organiza¢do Mundial da Satude e do
Instituto Nacional do Cancer foram utilizadas na busca de
estatisticas atuais sobre a doenga. No intuito de reunir as
informagdes almejadas, foram selecionados 35 trabalhos
publicados entre o periodo de 2005 até maio de 2023 escritos
em inglés, espanhol e portugués, priorizando documentos de
relevancia ou atualidade no assunto.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Neoplasias

Conhecida popularmente como cancer, a neoplasia ¢
definida como uma doenga cronica ndo transmissivel
(DCNT), degenerativa, de procedéncia multifatorial,
caraterizada pelo crescimento desordenado de células e sua
possivel disseminacdo para outros tecidos (TARTARI;
BUSNELLO; NUNES, 2010). Além disso, as células
cancerigenas reproduzem-se de forma exacerbada, evento
que possibilita a formagdo de uma massa tecidual
denominada tumor (SANTOS; BRANDAO; OLIVEIRA,
2020).

O cancer pode ser adquirido ou hereditario (BRASIL, 2022).
Além disso, a doenga pode ser de carater maligno ou
benigno. As neoplasias malignas sdo caracterizadas pela
proliferacdo desordenada de células e posterior invasio de
outros tecidos adjacentes, enquanto, as neoplasias benignas
possuem proliferagdo anormal das células, porém, sua
capacidade de metastase ¢ minima (ARAUJO et al., 2019).
E importante ressaltar que, diferentes fatores carcinogénicos
podem estimular o desenvolvimento cancerigeno, como
determinadas substancias quimicas, fisicas e biologicas
(AMERICAN CANCER SOCIETY, 2014).

O crescimento anormal da célula ocorre através da perda do
controle do ciclo celular, seja através de mutagdes de proto-
oncogéneses ou devido a mutagdes de genes supressores de
tumor (ARAUJO et al., 2019).

A oncogénese ou carcinogénese, ¢ o processo de formagao
de tumores malignos e benignos, que ocorre lentamente,
pelas quais as células normais sdo transformadas em células
cancerigenas (AMADE, 2021). Os oncogenes sdo genes
relacionados com o desenvolvimento das neoplasias. Os
tumores surgem quando os processos que controlam a
divisdo e mortalidade da célula deixam de ocorrer
adequadamente. Essa mudanga envolve modificagdes
genéticas que induzem a formagdo dos oncogenes, que
atuam estimulando o crescimento celular desordenado e
funcionalidade tecidual anormal (BRASIL, 2020).

Os oncogéneses sao derivados de proto-oncogéneses, que
sdo responsaveis pelo crescimento e pela diferenciagdo
celular em condi¢gdes de normalidade. A alteragdo de um
proto-oncogénese em oncogenes ocorre a partir de
alteragdes na estrutura do gene, estimulando a sintese de
uma oncoproteina que exerce funcdo alterada e, pela
alteragdo na regulacdo da expressdo génica, proporciona
uma produgdo aumentada ou inapropriada da proteina de
promogdo do crescimento celular tipico (MOURA et al.,
2015; ARAUJO et al., 2019).

Além desse mecanismo, o desenvolvimento de células
cancerigenas pode ocorrer devido a mutagdes no gene que
codifica a proteina P53, conhecido também como gene de
reparo. A proteina P53 atua como um supressor tumoral,
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visto que, estd relacionada com o bloqueio do ciclo celular
em caso de danos ao acido desoxirribonucleico, além de, ter
a capacidade de induzir o processo de apoptose celular
(ARAUJO et al., 2019).

Segundo estimativas do Instituto Nacional do Cancer
(2022), 704 mil novos casos de cancer serdo esperados para
o atual triénio no Brasil. Existem tumores em diferentes
partes do corpo, com caracteristicas especificas para cada
orgdo acometido. Alguns tumores tem uma elevada taxa de
incidéncia, ¢ o diagnodstico precoce ¢ necessario para um
tratamento adequado (BRASIL, 2022).

O cancer mais incidente em todas as regides do Brasil é o de
pele ndo-melanoma, o cancer de pele ndo melanoma
corresponde a 30% dos casos de neoplasias em toda a
populagdo, com uma alta taxa de cura, quando diagnosticado
precocemente (BRASIL, 2022). Existem mais cinco tipos
que sdo frequentemente diagnosticados no pais, sendo o
cancer de mama feminino (10,5% dos casos), o cancer de
prostata (10,2% dos casos), o cancer de colon e reto (6,5%
dos casos), o cancer de pulmio (4,6% dos casos) e o cancer
de estomago (3,1% dos casos).

No tltimo ano, aproximadamente 17 mil novos casos com
6,627 casos de morte foram relatados por cancer de colo de
utero no Brasil, enquanto, o cancer de prostata, que entre os
homens ¢ o segundo mais comum no pais, acometeu cerca
de 72 mil novos casos, com registro de 15.841 mortes
(BRASIL, 2022). Tratando-se da regido norte, dentre os dez
tipos mais incidentes na regido, esta o cancer de figado, que
se correlaciona ao crescente numero de casos de doengas
hepaticas (BRASIL, 2022).

No caso das neoplasias mais incidentes no pais, alguns
exames preventivos estdo disponiveis, e impactam
diretamente no manejo dos casos e sucesso de tratamento,
como por exemplo, a mamografia, o exame preventivo de
cancer do colo do ttero, a dosagem de PSA associado ou ndo
ao exame de toque retal, entre outros (PESTANA, 2023). E
importante enfatizar que, a possibilidade de cura das
neoplasias se faz mediante o diagnodstico precoce. No
entanto, um dos problemas maiores nesse aspecto ¢ que,
normalmente, as pessoas apenas realizam exames na
presenca de sintomas evidentes, o que interfere no
diagnéstico precoce de doengas ocultas e sequente
tratamento (PESTANA, 2023).

Onco-hematologia e abordagens terapéuticas

Doengas recorrentes no sistema sanguineo sdo ocasionadas
por alteragcdes moleculares que atingem a medula dssea, o
que resulta na auséncia de maturacdo e diferenciacdo das
células que sdo produzidas pelo processo hematopoiético
(DORS et al., 2022). Certos tipos de cancer como o Linfoma
ndo-Hodgkin (LNH), o Mieloma Multiplo (MM), o Linfoma
de Hodgkin (LH) e¢ as Leucemias interferem de maneira
diferente na medula 6ssea e nos 6rgaos linfoides, podendo
afetar a funcionalidade das células produzidas na
hematopoese (DOMINGUEZ et al., 2020).

Os linfomas sdo um conjunto de neoplasias que acometem o
sistema linfatico. Podem ocorrer como linfomas de Hodgkin
(LH), que contém as células Reed-Sternberg e como os
linfomas ndo-Hodgkin, que possui essas células ausentes
(DOMINGUEZ et al., 2020; SOUZA et al, 2019). Os
sintomas clinicos manifestados sdo: dor toracica, febre,
dispneia, tosse, fadiga e perda ponderal (DOMINGUEZ et
al., 2020; SOUZA et al, 2019). Seu tratamento inclui
quimioterapia, radioterapia, imunoterapia e transplante de
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células-tronco hematopoiética (TCTH) (DOMINGUEZ et
al., 2020; SOUZA et al, 2019).

Enquanto isso, a leucemia ¢ uma neoplasia caracterizada
pelo crescimento desordenado das células hematopoiéticas
de linhagem mieldide ou de células hematopoiéticas de
linhagem linfoide da medula 6ssea (SANTOS et al., 2019).
A leucemia pode ser classificada em quatro grupos distintos,
sendo a Leucemia Mieldide Aguda (LMA), a Leucemia
Mieloide Cronica (LMC), a Leucemia Linfoéide Aguda
(LLA) e a Leucemia Linféide Cronica (LLC) (SANTOS et
al., 2019).

Segundo Dominguez e colaboradores (2020), os sinais
clinicos da leucemia sdo ordenados pela faléncia medular e
o aparecimento de blastos nos tecidos. O autor ainda cita
que, para o diagnostico dessa neoplasia ¢ necessario a
realizagdo de exames de citogenética, imunofenotipagem e
o mielograma. O tratamento consiste na quimioterapia e
transplante de células-tronco hematopoiética (TCTH).

O Mieloma Multiplo (MM) é um tipo de neoplasia que
acomete os plasmdcitos, células hematopoiéticas presentes
na medula odssea (CONITEC, 2022). Os individuos
acometidos por essa neoplasia tendem a ter frequentes
anemias, hipercalcemia, insuficiéncia renal, dor dssea e
infec¢des recorrentes (DOMINGUEZ et al., 2020). Portanto,
seu diagnostico ¢ realizado através de exames laboratoriais
e o seu esquema terapéutico inclui abordagens
farmacoldgicas e ndo-farmacologicas (DOMINGUEZ et al.,
2020; CONITEC, 2022).

Segundo Dors e colaboradores (2022), as abordagens
comumente utilizadas perante o tratamento onco-
hematologico incluem as se¢des de quimioterapia, que tem
como finalidade interferir na proliferagdo das células
cancerigenas para os tecidos, ocasionando assim, a
diminui¢do da expansdo tumoral.

No entanto, diferentes tipos de tratamento estdo disponiveis
na area oncologica, sendo a radioterapia, a hormonioterapia,
a imunoterapia e a quimioterapia (GALE, 2022). A
radioterapia ¢ um dos métodos de tratamento para as
neoplasias que possui uma alta taxa de eficacia. Segundo
dados do Instituto nacional do Cancer (2022), cerca de 70%
dos pacientes oncologicos fazem a utilizagdo de
radioterapia, tendo um alto indice de eficacia terapéutica.

A radioterapia utiliza radiagdes ionizantes para que ocorra a
destruicdo das células cancerigenas, porém, para que haja
uma total eficacia desse esquema terapéutico, a radioterapia
deve ser associada juntamente com outros tratamentos,
comumente, a quimioterapia (LORENCETTI;
SIMONETTI, 2005). E importante mencionar que,
normalmente essa associagdo supracitada aumenta
substancialmente a chance de cura do paciente, mesmo que
haja  alguns  efeitos  colaterais (LORENCETTI;
SIMONETTI, 2005).

A hormonioterapia mostra-se altamente eficaz para o
tratamento do cancer, através da utilizagdo de hormonios que
atuam na regulagdo celular, impedindo o desenvolvimento
de células cancerigenas (CONCEICAOQ, 2015). Segundo
Conceigao (2015), pacientes que utilizam essa abordagem
terapéutica raramente tém a reincidéncia da doenga.

Com os diversos avangos na area da terapia oncologica,
desenvolveu-se a imunoterapia, que consiste em fortalecer o
sistema imunologico humano (PESTANA, 2022). A
imunoterapia tornou-se um diferencial no tratamento
oncologico, pois, diferente da radioterapia e da
quimioterapia, ela esta direcionada em fortalecer o sistema
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imunologico do paciente. A fungdo principal da
imunoterapia ¢ fortalecer o sistema imune, permitindo que
as células imunoldgicas atuem contra as células
cancerigenas, além de, manter o paciente saudavel com
pouco efeitos colaterais (PESTANA, 2022).

Mais frequente nos centros oncoldgicos, a quimioterapia
atua destruindo as células cancerigenas e as células
defeituosas, eliminando assim, o cancer. No entanto, além
da destruicao de células atipicas, células tipicas também sdo
destruidas (BRASIL, 2022). Vale mencionar que, para a
eficaicia da quimioterapia ¢é necessaria sua utilizacdo
conjunta a outra terapia, como por exemplo, quando
empregados os alcaloides extraidos da Catharanthus roseus
(BRANDAO, 2010).

Catharanthus roseus

A Catharanthus roseus tem um importante papel no
tratamento de neoplasias, devido seus diversos alcaloides
com atividade antineoplasica. Os alcaloides vincristina e
vimblastina possuem atividade quimioterapica,
demonstrando alta eficacia e poucos efeitos adversos.
Ambos os alcaloides destroem as células cancerigenas, com
mecanismo de atuagdo distintos (VIEIRA, 2020).

Conhecida popularmente como vinca, a Catharanthus
roseus ¢ uma planta do subtropical que tem grande utilizagdo
em jardins, floricultura e at¢é em tratamentos médicos
(CORDEIRO, 2019). A figura 1 demonstra as

caracteristicas da planta mencionada:

Figura 1. Flor da Catharanthus roseus. Fonte: Acervo
pessoal (2023).

Para fins farmacéuticos, substancias obtidas da
Catharanthus roseus tem sido empregada no tratamento de
diferentes doengas, como: hipertensdo, diabetes e

neoplasi~as, especialmente, em doengas onco-hematoldgicas
(FALCAO, 2016).

Alcaloide vimblastina

A Vimblastina ou Faulblastina, assim comercializado, ¢ um
medicamento antineoplasico para diversas neoplasias. Esse
farmaco tem uma alta citotoxicidade para as células do
hospedeiro, e atua inibindo a formagdo de microtiibulos no
fuso mitdtico, que por sua vez, impede a divisdo celular na
metafase (RABINEFIL, 2015).
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Segundo Carvalho (2015), o que provavelmente facilita a
citotoxicidade deste alcaloide, ¢ a ligacdo que essa
substancia realiza com a tubulina. Com o uso da vimblastina
ocorre a dissolugdo dos microtibulos, isso cessa o estado de
divisdo das células. Com a auséncia do fuso mitético intacto,
0os cromossomos dispersam-se ou aglomeram-se no
citoplasma, e devido & auséncia da divisao celular, ocorre a
morte das células.

No entanto, assim como os quimioterapicos em geral, tanto
as células malignas quanto as células normais sao afetadas
durante o tratamento, o que pode induzir a varios efeitos
adversos (CARVALHO, 2015). A figura 2 representa a
estrutura quimica da substancia vimblastina:
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CH, /\

(o] OCH,

CH,

Figura 2. Estrutura quimica do alcaloide vimblastina.
Fonte: Adaptado de Brandao e colaboradores (2010)

Na administragdo da vimblastina, sulfato de vimblastina ou
faulblastina, assim conhecida comercialmente, diversos
cuidados durante a administracdo do medicamento devem
ser realizados, pois alguns procedimentos quando realizado
incorretamente, podem levar a morte do paciente
(AZARIAS, 2021).

A administracdo deste medicamente deve ser somente via
intravenosa. A administragdo do fAirmaco via intramuscular
pode ser fatal. A administracdo da vimblastina deve ser
realizada por um profissional da area oncoldgica, de forma
cautelosa, para que ndo ocorra o extravasamento da
substancia para fora da corrente sanguinea. Durante o inicio
do tratamento recomenda-se a interna¢do do paciente,
devido os efeitos toxicos e adversos da substancia
(AZARIAS, 2021).

Um dos efeitos adversos nos pacientes que fazem uso desse
esquema terapéutico, ¢ a leucopenia, além de dores
musculares, nos o0ssos, na mandibula, no local do tumor,
mal-estar, fraqueza, tonturas, vesiculacdo da pele,
hipertensao, entre outros (RABINEFIL, 2015).

Alcaloide vincristina

A vincristina ¢ um dos alcaloides extraidos das folhas da
Catharanthus roseus, sendo empregada no tratamento de
neoplasias hematologicas e em tumores malignos soélidos,
como o linfoma ndo-Hodgkin e o tumor de Wilms
(CARDOSO, 2011). A vincristina e a vimblastina tém
semelhangca em sua estrutura quimica, porém, mostram
caracteristicas diferentes de toxicidades e atividades
antitumorais (BRANDAO et al., 2010).

Segundo Horbach (2017), o alcaloide vincristina ¢ um
farmaco que ird inibir as tubulinas, levando a
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impossibilidade de produgdo dos fusos mitéticos, cessando
o ciclo celular na fase de divisdo metafase, ocasionando
assim a apoptose.

Como Valente e colaboradores (2022) citam, a ligagdo
especifica doa subunidades B-dimero de tubulina. Essa
jungdo ocorre de forma rapida e reversivel, induzindo
alteragdbes na tubulina, formando os agregados
paracristalinos. Esse processo induz uma diminui¢do dos
numeros de dimeros de tubulina livres, disponiveis para a
formagdo dos microtubulos, ocorrendo assim uma mudanga
de equilibrio da concentragdo, o que leva a desmontagem
dos microtibulos. Esse fendmeno ¢ chamado de
despolimerizagdo dos microtubulos, o que acarreta na
destrui¢do dos eixos mitoticos.

Segundo Vieira e colaboradores (2020), a vincristina
interfere na produgcdo de proteinas, do dacido
desoxirribonucleico e do acido ribonucleico, bloqueando a
aplica¢do do 4cido glutdmico nessas moléculas. Devido a
interrupg@o do processo de mitose, a célula acaba sofrendo
apoptose.

E importante enfatizar que, a vimblastina e a vincristina
possuem a estrutura quimica semelhante. Ambas sdo
formadas por um nucleo diméricos, assimétricos, que
contém uma unidade di-hidroindoélica, vindolina, ligada por
uma ligagdo C-C na unidade indodlica a -caratantina
(BRANDADO et al., 2010).

A diferenga entre esses dois alcaloides esta no N-substituinte
na unidade di-hidroinddlica. Enquanto a vimblastina possui
um grupo metil em sua composi¢ao, a vincristina possui um
grupo aldeido (BRANDAO et al., 2010). A figura 3
representa a estrutura quimica da substancia vincristina:

CH,
i

Wl O
H,CO _ &
H: ©

Z AN CH

3
0 07 “ocH

Figura 3. Estrutura quimica do alcaloide vincristina. Fonte:
Adaptado de Branddo e colaboradores (2010)

A administragdo desse farmaco ¢ feita através de via
intravenosa. Ap6s a administragdo, cerca de 15 a 30 minutos
da aplicagdo intravenosa, mais de 90% deste farmaco
encontra-se na corrente sanguinea e nos tecidos,
permanecendo localizado, porém ndo irreversivelmente
ligados. Cerca de 75% do farmaco se liga a proteinas
plasmaticas concentradas nas plaquetas e com menor
quantidade nos eritrocitos e leucocitos (VALENTE et al.,
2022).

Segundo Valente e colaboradores (2022), o volume de
distribui¢do do farmaco ¢ alto e varidvel. Sua
biotransformagdo ¢ feita pela isoenzima hepatica, a
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citocromo P450. A vincristina ¢ excretada pelo o figado e
pela bile. Portanto a eliminagdo da dose através das fezes
representa cerca de 80%.

Por ser um farmaco que |ultrapassa a barreira
hematoencefalica, a vincristina tem efeitos oxidativos que
ajudam na producdo de radicais lives que afetam ndo
somente as células cancerigenas, mas também células sadias
(VELOSO, 2014). A dosagem usual por cada paciente, sdo
secdes de sete semanas, com administragdo de 1,4mg/m?
com a dosagem méaxima de 2,0mg/m?2. E importante enfatizar
que, a neuropatia aumenta com a quantidade de doses
acumulativas do farmaco (VALENTE et al., 2022).

Dentre os efeitos adversos que surgem com o uso da
vincristina, a mieolossupressao ¢ a neuropatia periférica sdo
as mais citadas (HORBACH, 2017). A neuropatia periférica
pode ser o resultado da perca dos microtibulos, o que
interfere na ligacdo das proteinas motoras nos microtubulos,
ocorrendo assim a retracdo neural, desmielinizagdo ou
reducdo da responsividade dos neurénios. Veloso (2014)
comenta que, o uso combinado da vincristina com outros
agentes quimioterapicos, como a cisplatina e o topotecano,
preveniram a morte de células neurais que geralmente ¢
induzida pelos farmacos quimioterapicos. As causas da
mieolossupressdo estdo relacionadas ao bloqueio da mitose
e ndo proliferagdo de novas células pela medula dssea de alta
clivagem (HORBACH, 2017).

Para Cardoso (2011), a eficacia do tratamento
quimioterdpico pela vincristina ¢ limitada pelos efeitos
colaterais. Assim, observa-se a necessidade da continua
busca por alternativas terapéuticas antineopldsicas, que
possuam eficacia, mas também, atuem com menores danos
nocivos a saude.

CONSIDERACOES FINAIS

Os alcaloides vincristina e vimblastina derivados da
Catharanthus roseus, tem sido incorporado no tratamento
oncolégico devido sua eficaz atividade antineoplésica. No
entanto, assim como 0s quimioterapicos comumente
utilizados nos esquemas terapéuticos nos centros
oncologicos, esses alcaloides demonstram  alta
citotoxicidade as células do hospedeiro, por interromperem
a divisdo celular de células malignas e saudaveis, o que
resulta em varios efeitos adversos aos pacientes. Assim,
considera-se necessario a continua busca por alternativas
terapéuticas antineoplasicas, que possuam efeitos adversos
reduzidos e que atuem com menores danos a saude.
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