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1 Introducao

O melanoma cutaneo ¢ a neoplasia maligna mais agressiva da pele devido ao seu elevado
potencial metastatico e resisténcia aos tratamentos convencionais. Embora represente pequena
parcela dos casos de cancer de pele, ¢ responsavel pela maioria dos 6bitos relacionados a essas
neoplasias, constituindo importante problema de satde publica (SIEGEL et al., 2025;
TASDOGAN et al., 2025). Seu desenvolvimento estd associado a fatores genéticos e
ambientais, especialmente a exposicdo a radia¢do ultravioleta, que induz danos ao DNA,
estresse oxidativo e alteragdes moleculares relacionadas a carcinogénese (GERSHENWALD
et al., 2017).

Apesar dos avangos obtidos com terapias-alvo e imunoterapias, a resisténcia ao
tratamento e a recorréncia tumoral permanecem como importantes desafios, impulsionando a
busca por novas estratégias terapéuticas (TASDOGAN et al., 2025). Nesse contexto, compostos
bioativos de origem natural t€ém despertado interesse devido as suas propriedades antioxidantes,
anti-inflamatorias e antitumorais. Entre esses compostos, a vitamina E destaca-se por sua agao
antioxidante, protegendo as membranas celulares contra a peroxidacao lipidica e modulando
processos relacionados ao estresse oxidativo, inflamagdo, proliferacdo celular e apoptose
(JIANG, 2022; ES-SAI et al., 2025). Estudos também demonstram atividade antitumoral de
derivados da vitamina E em diferentes modelos experimentais, incluindo o melanoma

(NEUZIL et al., 2019).
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Entretanto, a baixa solubilidade, biodisponibilidade e estabilidade quimica da vitamina
E limitam sua aplicagdo terapéutica. Nesse cenario, a nanoencapsulagdo surge como estratégia
promissora para aumentar a estabilidade, favorecer a liberagdo controlada e melhorar o
direcionamento do composto ao tecido tumoral (WANG; WANG, 2025; PAGANINI et al.,
2025). Estudos anteriores demonstram ainda que compostos naturais podem exercer efeitos
antitumorais em células de melanoma, incluindo indugdo de apoptose ¢ modulagdo de
mecanismos associados a progressao tumoral (MANICA et al., 2023; SILVA et al., 2025).
Assim, o presente estudo teve como objetivo avaliar os efeitos biologicos da vitamina E em
células de melanoma cutaneo, fornecendo subsidios para o desenvolvimento de formulagdes

nanoencapsuladas com potencial aplicagdo terapéutica.

2 Objetivos

Investigar o potencial terapéutico da vitamina E (a-tocoferol) como estratégia

inovadora contra o melanoma cutaneo.

3 Metodologia

Trata-se de um estudo experimental in vifro realizado no Laboratorio de Cultivo e
Estudos Celulares e Moleculares (LABCELL), da Universidade Federal da Fronteira Sul
(UFFS), Campus Chapeco. Foram utilizadas as linhagens celulares humanas de melanoma
cutaineo SK-MEL-28 e A375, cultivadas em meio Dulbecco's Modified Eagle Medium
(DMEM), suplementado com soro fetal bovino e antibidticos, mantidas em incubadora a 37 °C
sob atmosfera imida contendo 5% de didxido de carbono (COz).

Para avaliacdo dos efeitos biologicos da vitamina E, as células foram semeadas em
placas de 96 pocos e submetidas ao tratamento com a-tocoferol em diferentes concentragdes
(5, 10, 20, 40, 80, 100, 200, 400, 800 e 1000 uM). O grupo controle recebeu apenas o veiculo
utilizado para a diluicdo do composto (DMSO 0,4%). Apods o periodo de incubacdo, a
viabilidade celular foi determinada por meio do ensaio colorimétrico de reducdo do brometo de
3-(4,5-dimetiltiazol-2-i1)-2,5-difeniltetrazélio (MTT), método amplamente utilizado para

avaliar atividade metabolica e sobrevivéncia celular.
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4 Resultados e Discussao

O tratamento com o-tocoferol promoveu respostas distintas entre as linhagens de
melanoma humano avaliadas. Na linhagem SK-MEL-28, observou-se redu¢do da viabilidade
celular em todas as concentragdes testadas, indicando maior sensibilidade desta linhagem ao
tratamento (Figura 1). Em contrapartida, o tratamento induziu um aumento da viabilidade na
linhagem A375 (Figura 2). As diferencas observadas reforcam a heterogeneidade bioldgica do
melanoma e sugerem que a resposta ao a-tocoferol depende das caracteristicas moleculares de
cada linhagem (TASDOGAN et al., 2025). A maior sensibilidade da linhagem SK-MEL-28
indica potencial efeito antiproliferativo da vitamina E, resultado compativel com estudos que
demonstram a capacidade de compostos naturais em modular vias relacionadas a proliferagao
celular, apoptose e inflamacdo (JIANG, 2022; ES-SAI et al., 2025).

Embora o a-tocoferol apresente limitagdes relacionadas a baixa biodisponibilidade e
estabilidade, a nanoencapsulacao representa uma estratégia promissora para potencializar seus
efeitos bioldgicos, favorecendo sua estabilidade, liberacdo controlada e direcionamento ao
tecido tumoral (WANG; WANG, 2025; PAGANINI et al., 2025).
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5 Conclusao

Os resultados demonstraram que o a-tocoferol foi capaz de reduzir a viabilidade das
células de melanoma cutaneo SK-MEL-28 , mas ndo apresentou efeitos sobre as células A375.
Os resultados obtidos evidenciam que, mesmo in vitro, o melanoma cutaneo apresenta
heterogeneidade biologica caracteristica, corroborando os achados prévios que demonstram que
o tratamento desta neoplasia maligna ainda ¢ um desafio.

Embora a vitamina E apresenta limitagdes relacionadas a sua baixa biodisponibilidade
e estabilidade, os resultados deste trabalho fornecem evidéncias do seu potencial bioldgico e
estabelecem uma base para o desenvolvimento de formula¢des nanoencapsuladas. Dessa forma,
a continuidade deste estudo permitird avaliar se a nanoencapsulacao ¢ capaz de potencializar a
atividade antitumoral da vitamina E, contribuindo para o desenvolvimento de novas estratégias

terapéuticas para o melanoma cutaneo.
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