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INTRODUGAO: A dor é considerada um fator incapacitante para todas as pessoas que a
enfrentam, especialmente em pacientes com melanoma, um tipo de cancer mortal e
metastdtico. Para o tratamento da dor, é utilizado opioides convencionais, como a morfina. A
morfina, apesar de eficiente, gera intolerancia apdés um tempo. Devido a isso, vém sendo
realizadas a busca por novos farmacos. Neste sentido, a toxina Phalf3, presente no veneno da
aranha Phoneutria nigriventer, demonstrou a capacidade de bloquear os canais para célcio
regulados por voltagem (CCRV) proporcionando analgesia e ainda, revertendo a tolerancia
analgésica a morfina, quando administrada por via intratecal. Porém, a obtencdo da Phalp
nativa é complexa e a forma recombinante possui alto custo. Desta forma, visando a producdo
a em larga escala e necessario a busca por moléculas ndo tdxicas, facilmente sintetizadas e com
um custo financeiro reduzido. OBJETIVO: Produzir peptideos derivados da toxina Phalp, para
interagir diretamente com a subunidade al dos CCRV associados a dor, e valida-lo em um
modelo animal de dor induzida por células tumorais de melanoma. METODOS: Neste estudo,
trés peptideos foram desenhados por bioinformatica utilizando ferramentas como SwissModel
e SwissPDBViewer e sintetizados quimicamente pela técnica de Fmoc-sintese. Para o
desenvolvimento do tumor, foi inoculado células B16F10 na pata traseira direita de
camundongos C57BL/6. Apds 14 dias, avaliou-se os limiares mecénico e térmico com e sem a
administragao intravenosa dos peptideos-1, -2 e -3, utilizando os testes de von Frey e de retirada
de cauda. RESULTADOS: Os trés peptideos aumentaram o tempo de laténcia para a retirada da
cauda dos animais, desde 0,5 até 6 horas apds a administragao, mostrando uma diminui¢do da
hiperalgesia. O peptideo 1 ainda demonstrou atividade antinociceptiva, revertendo o limiar
mecanico dos animais de 1 a 6 horas apds a injegdo. CONCLUSAO: Os resultados indicam o
potencial antinociceptivo dos peptideos, destacando o peptideo 1. Entretanto, sdo necessarios
mais estudos para demonstrar o real potencial analgésico desses peptideos e expandir as opgcoes
terapéuticas para pacientes com dor do cancer refrataria a outras terapias.
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