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12 TERMO ADITIVO AO ACORDO DE PARCERIA PERA
PESQUISA, DESENVOLVIMENTO E INOVACAO QUE ENTRE Si

wcument has been
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VALE (IAV) E A UNIVERSIDADE FEDERAL DO ESPIRTTO*
SANTO (UFES), COM INTERVENIENCIA DA FUNﬂA@U
ESPIRITO SANTENSE DE TECNOLOGIA (FEST)

J

Oliveira

A VALE S.A., sociedade com sede na Praia de Botafogo n2 186, salas 901, 1101, 1601 (parte), 1707 e 1%1
Botafogo, na Cidade e Estado do Rio de Janeiro, CEP 22250-145, inscrita no CNPJ/MF sob 0 n
33.592.510/0001-54, adiante denominada VALE, aqui representada por seus representantes legais m’Fra
assinados, o INSTITUTO AMBIENTAL VALE - IAV, associacao sem fins lucrativos, dotada de autnnumr

patrimonial, administrativa e financeira, com sede na cidade de Linhares, na Rodovia Governador Mér

Covas s/n°, km 112, bairro Farias, Linhares, no estado do Espirito Santo, CEP 29.911-080, inscrito no CﬁP
sob o n° 04.151.690/0001-30, doravante denominado IAV, neste ato representado pelos Seus
procuradores abaixo assinados, e a UNIVERSIDADE FEDERAL DO ESPIRITO SANTO — UFES, com 5@::!&
administrativa na Av. Fernando Ferrari, n® 514, Bairro Goiabeiras, Vitoria/ES, inscrita no CNPJ sob -::En

32.479.123/0001-43, adiante denominada UFES, neste ato representado por seu Reitor, Eu5téqum
Vinicius Ribeiro de Castro, matricula SIAPE 1172693, nomeado por decreto do Exmo. Sr. Presrdente cta
Republica, publicado no DOU de 20/03/2024, com interveniéncia da FUNDACAO ESPIRITG-SANTENSE&E 0
TECNOLOGIA — FEST, CNPJ: 02.980.103/0001-90, com sede na Av. Fernando Ferrari, 845 — Camﬁus—
Universitario — Goiabeiras Vitoria — ES — 29.061-973, neste ato representada pelo seu SupErlntendEIﬁE =

Armando Biondo Filho, CPF n° | :diante denominada FUNDACAO, mmwdualmentem
denominadas “Parte” e em conjunto denominadas “Partes”.

ycument h: 45 been c|||]|1 |||~., SIgneE ri by {sic |ru,-r _r‘J Imes}
de Oliveira Villas,

|,tw. Rayvana Nunes
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and use the code 4FCF-4E73-D53D-07C1
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Eustaquio Vinicius Ribeiro de Castro, Marcio E -E?iﬂr'mj}.‘:_;

us Ribeire

CONSIDERANDO que, em 27/12/2024, as Partes celebraram o Acordo de Parceria para Pesqutsa
Desenvolvimento e Inovac¢do, doravante denominado “Acordo”, para o desenvolvimento do prmﬁtn
“Aplicacao biotecnologica e farmacéutica dos produtos naturais obtidos da Reserva Natural Vale para
o tratamento do cancer”; 3

4F CF-4E73-

ydigo
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utilize o cc

CONSIDERANDO que as Partes mantém a relacdo juridica em condi¢bes de pleno equilibrio;

sinaturas.com.bi

CONSIDERANDO o interesse das Partes em alterar o valor total do Acordo, prorrogar o prazo de vigéncia

do Acordo e substituir o Anexo Il do Acordo (Plano de Trabalho e Orcamento detalhado).

Shlomao tﬁ Andrade. Eus

sinaturas.com.br e

Resolvem celebrar o presente 12 Termo Aditivo ao Acordo (“Termo Aditivo”), de acordo com as seguin
clausulas e condicodes:

ES

vale.portaldeas

CLAUSULA PRIMEIRA - DO OBJETO

nao de Andrade,
go to the site http://vale portaldeas

\p://

—E— r e

nitamente pol fﬂ,lr-'r.r.:alirf;'-

Vo

1.1 O presente Termo Aditivo tem como objeto: alterar o valor total do Acordo, prorrogar o praz
vigéncia do Acordo e substituir o Anexo Il do Acordo (Plano de Trabalho e Orcamento detalha

Salo

- |AV. To verify the signatures,

&5

assinaturas va ao site

CLAUSULA SEGUNDA — DAS ALTERACOES

Medeiros

assinado ele

2.1 Em consequéncia do disposto na clausula 1.1 acima, as subclausulas 3.1 e 3.2 do Acordo pass
a ter a seguinte redacao:
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3.1 O valor total a ser desembolsado pelo IAV @ FUNDACAO para execugaagdn
Projeto pela UFES é de RS 1.120.741,23 (um milhdo, cento e vinte mil, setecerggus
e quarenta e um reais e vinte e trés centavos). A FUNDACAO deverd abrir mpt
bancaria especifica para o Projeto.

s. Armar

This docume HT has been

ilho e Laila Carine Campos

3.1.1 Os valores constantes da presente Clausula ja incluem as despeé?us

}
F

operacionais da FUNDACAO, no limite do previsto no orcamento detalh@do
constante do Anexo Il, que incluem os custos diretos e indiretos referent% u 5
execucdo do Projeto e eventuais taxas bancarias, nGo cabendo ao lAunafsqf?er :
desembolsos adicionais.
3.1.2 A alteracdo de rubricas de despesas dependerd da previa e escrita, sendo
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conforme seus criterios internos de financiamento de pesqu;sa sem necess.-dg,de
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instrumento. Na hfpﬂi'E'SE de aprovacdo de remanejamento pelo IAV, caberﬁ u
FUNDACAO anexar a aprovacdo escrita a prestacdo de contas referen tmu
periodo da aprovacgado.
3.1.3 Todas as despesas com viagens e material de consumo descritos no Anﬁm
Il, deverdo vir discriminadas, por despesa, por item, por membro da equipe e Bur
data, no limite e conforme as linhas previstas do previsto no Anexo |, EHS =
prestagdes de contas parciais e final, além do valor total gasto com cada rubrfca O

anios
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s document has

Eustaquio Vinicius Ribeiro |:Jr-_: Castr'm, h-1ar1;m =3 S.Hr'l'[i}S Ferr'r-_:lr'a - uw, Rayana Nurw_:s de Oliveira Villas, Armando EIDT'IEJL}
F-4E73-D53D-07(

-
-

no periodo, dispensada a necessidade de apresentacdo de cumpmvunteste“
despesas. é
3.1.4 A FUNDACAO deveré manter em seus arquivos OS ducume@nsg
comprobatorios das despesas com materiais de consumo e viagens, indfvfdugfs, ;
por item, por despesa e no caso de viagem por membro da equipe e por data, <
devendo apresentar os comprovantes em até 5 (cinco) dias uteis qua@da“‘
solicitado pelo 1AV, que podera glosar a despesa na hipotese :;dE"

indisponibilidade de documento comprobatorio da despesa de fuhna

eiro de

individualizada.

3.1.5 Paratodas as demais rubricas previstas no Anexo I, deverdo ser anex
os documentos comprobatorios de despesas nas prestacoes de contas parc:
final, incluindo-se na hipotese de remanejamentos.

3.1.6 Nenhuma clausula do presente Acordo ou inadimpléncia do IAV pud%r
gerar obrigagbes financeiras para a VALE, sendo certo que 0s recurga
financeiros necessdrios para a execucdo do Projeto serdo desembolsados
integralmente pelo IAV.

%ﬂdr'a
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o

3.2 O valor sera desembolsado em 04 (quatro) parcelas, de forma adian rud
execucdo das despesas do periodo, conforme previsto no Cronograma c
Desembolso constante do Anexo Il, da seguinte forma:

19 Parcela no valor de RS 287.633,68 (duzentos e oitenta e sete mil, seiscente
trinta e trés reais e sessenta e oito centavos);

29 Parcela no valor de RS 166.107,55 (cento e sessenta e seis mil, cento e
reqais e cinquenta e cinco centavos);
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3¢ Parcela no valor de RS 384.001,58 (trezentos e oitenta e quatro mil e um rexgis & =
e cinquenta e oito centavos); S go
49 Parcela no valor de RS 282.998,42 (duzentos e oitenta e dois mil, novecentos = =
e noventa e oito reais e quarenta e dois centavos). E 3
G 53
2.2 Em consequéncia do disposto na cldusula 1.1 acima, a subcldusula 7.1 do Acordo passara a ter ar 2
seguinte redagdo: S
5 55
7.1 O presente ACORDO vigorara pelo prazo de 30 (trinta) meses, a partir:da™ -
th - 2
data da ultima assinatura eletrénica realizada no Acordo. A execugdo. :C; &
técnica, cientifica e financeira deverd observar o prazo de 27 (vinte e s&e <
meses, conforme disposto no Anexo Il, contados a partir do rer:ebrment i :f
v e
da primeira parcela financeira pela UFES/FUNDACAO. s =8
< 52
2.3 Em consequéncia do disposto na clusula 1.1 acima, fica o Anexo Il do Acordo (Plano de Trabatho =<
e Orcamento detalhado) substituido pelo anexo do presente aditivo. E T
w L9
CLAUSULA TERCEIRA - DAS DISPOSICOES GERAIS E g
> 2S
W 57
3.1 As Partes, atraves do presente Termo Aditivo, dao a mais plena, geral, rasa e irrevogavel quitagao, gi
<

para todos os fins de direito, por todos os fatos passados até a presente data, ratificando tnduina %
atos praticados e nada mais tendo a reivindicar, em juizo ou fora dele, a qualquer titulo, em relagan
as obrigagoes contratuais até aqui ja executadas.

F-4E73-D53D-07¢

1(} Casl

ELISTEJIC{LIIC} "'u'll.'"IICILIS Rﬂ:n‘;:lr'r_; u;Jr-_: Gas?r'm, f-k-'JrJr'z;n:a E -S.Hr'l'[i}.‘é; Fr.;s.-'r'r-_:lr'.a

3.1.1 Aquitacdooutorgada noitem 3.1 acima ndo se aplica as garantias legais e/ou cuntratuars a
bem como as demais responsabilidades das Partes que, por sua natureza tenham car@errj
perene ou prazo prescricional ainda ndo decorrido, especialmente as relativag é,':r
responsabilidade civil perante terceiros, encargos trabalhistas e prewdenmérms
obrigac¢des fiscais, direitos de propriedade intelectual e obrigacdo de confidencialid

L

=T

_'1.:'1

D

;

age, g,¢ ©

bem como a qualquer pleito futuro baseado em fatos desconhecidos por qualquer @a SQ & ¢

Partes na data do presente Termo Aditivo. é o8

3.1.2 A quitagdao ndo se aplica, ainda, a eventuais prestacdes de contas, produtos e entregasi -
pendentes de entrega pela UFES e/ou pela FUNDACAO, e também aquelas que tenham‘; i

tido seus prazos de entrega alterados pelo presente aditivo, ou ainda que estejam Eﬂb : 2:

analise do IAV. g O ;

s EZa

3.2. Permanecem inalteradas e ratificadas todas as demais Clausulas do Acordo, naquilo em que gdo i ’:
conflitarem com o teor deste instrumento. § 29 E

Em caso de assinatura fisica, o Termo sera assinado em 4 (quatro) vias de igual teor e forma, para ungsé 2 < 2
efeito. Como alternativa a assinatura fisica do Termo, as Partes declaram e concordam que a assinatara “: o 75
mencionada podera ser efetuada em formato eletrénico. As Partes reconhecem a verac:daﬂe 2] ; :
autenticidade, integridade, validade e eficacia deste Termo e seus termos, incluindo seus anexos, Ba,s - 3 f’
termos do art. 219 do Codigo Civil, em formato eletrénico e/ou assinado pelas Partes por mem:de_'ff 2
certificados eletronicos, ainda que sejam certificados eletronicos nao emitidos pela ICP-Brasil, nos ter rgr.i_s > g .
do art. 10, § 22, da Medida Provisdria n? 2.200-2, de 24 de agosto de 2001 (“MP n2 2.200-2"). So52%2
8pc2 8

Rio de Janeiro, data da ultima assinatura eletronica. = { £ 32

868565
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Aplicacao biotecnologica e farmaceutica
produtos naturais obtidos da Reser
Natural Vale para o tratamento do cance

Ms, ﬂmndm Biondo Filho e Laila Carine Cmgs

FORMULARIO DE APRESENTACAO DE PROPOSTAS

Vitoria, 27 de fevereiro de 2026.

leius Ribeiro de Castro, Marcio E. Santos Ferreira - IAV, Rayana Nunes de Oliveira

som. br e utilize o codigo 4FCF-4E73-D53D-07C1.This document has been digitally sﬁed h;@gnersNames} - This document haslbeen
gdeassinaturas.com.br and use the code 4FCF-4E73-D53D-07C1 .

-
E
a
-
@
LL
w
e
=
@
)
L
Lo,
o
[
@
=
o
—
7]
m
o
@
T
o
—
@
-0
o
W
=
O
=
=
9o
=
o
i
0
'
L
o
o
[
[
T
=
<

Digitalizado com CamScanner


https://v3.camscanner.com/user/download

Sumario

iveira Villas, Armando Eili}b Filho e

mnes} . This document hasﬂeen
do Filho e Laila Carine CJfff§os

)

s I e TN, . . o i s B OB RO S BN =....E.

W

O 41

T -

. Dados da Instituicao e B S R e i B
< ~

o

D F-To (o1 [ T o o= (o NSRS -

SIC
Amtandoe Bioh

W

Nu
by {

: Datios da Vale! (quanto BRHEANEE) oo s s e S S S S R S S O el TR -

=R

T O
B =T o WY 1=7=To [0 il 1N o =T E""% 4
| EGHIPE G0 PROJEIE" it s o e R A ;_::_,;% 6

en dgit
Munes de hﬂjwmra illas,

oo

© 00 N O U AW N -
h."l

9.1 Grau de maturidade da tecnologia a serdesenvolvida................ooomiiiiiiiiiieee e -

yaaa
1

0

10. Riscos (projeto, tecnoldgico, marcos regulatorios, €1C) ........ccoooiiieeeee e e e
T . o mtoosoeste s et et s e e s
) GO Al s R T R R S R R R R R R

R T T TIN IR oo ccn s smmeons oot ot 5 o B G O SRS S S A S S O S G

el

12 Gral 06 INOVECaD Q0 PIOJE0 o e R R I e A e P R et
L2 B U] (1 (=1 {1V .

us Ribeiro d

us® thetod? 4FeF- 42735

10
13. Justificativa de Interesseﬁ%
14. Metodologia de PeSQUISA........... i e e e e e e e e e e e e e e e e smnaeeeaennns :;;Lf?
B NIBEEE . iR R A R R R S R A A ~ S

16. RESUIAAOS ESPEIATOS . ..o oo ee e e e e e e e e e e eee e en e e eesen e e e e eensensenneeeenseneenen el

o cadigo

L

I REOTND O PIOIEID cvusannmmmmsim s e A A S e A A L
18. Cronograma de Atividades @ MarCos (12 MESES). ... ..ciceieeieieeieeeee e e e e e e e ee e e e e e e e snnaeeeesnnes S....
B VOO cconsmssismmmmmassmsyes e e R A S A B S B A b e o

<

=
20. Plano de Trabalho para os Candidatos a Bolsa de Pesquisa é

[=]

L"::"

uicy/ingsiusiR ibaioo deoCassro, Nolarsin EnSamps Roreias - MV Ra
; aErFE’as&ﬁmﬁﬁis Eﬂmﬁj‘? a

naturas.com.br e
P

23 RelerenEEs B TR a5 T N TP RN oo s s sossoss a0 B S8 S S S S SRS

|
;T.“Maﬂé

a
22 Orcamenio Resumido:: . mumsnrmasas i s s e . S

S

-

S T [0 (o] g g T=Toto L= LI At [ (o3 o  F= = B.... 5.

=

B I BOB oo o B R e B R R S S i S..0
2 ASSINAIUIAS oo e e

signatures, grS"{’l::r the sitehtt

xandre Salomaonie émdrane, dnustés

Este documento fol assinado eletronicame
- |AV. To verify the

Laila Carine Campos Medeiros - |[AV.
Para verificar as assinaturas va ao site htt

N electronically signed by Ale
Medeiros

Digitalizado com CamScanner


https://v3.camscanner.com/user/download

1. Dados do Proponente E

Nome do Proponente:

Debora Dummer Meira 2 8=

CPF: __ s Eo
Data de nascimento: 18/10/1978 = T =
Sexo (M/F): F = &5
Nacionalidade: Brasileira — , o
Naturalidade (cidade): Vitéria _;
2. Dados da Instituicao g 55
Nome da Instituicdo: Universidade Federal do Espirito Santo (UFES) = §°
HBPArimonto ol que aiua: Departamento de Ciéncias Bioldgicas (DCBIO) - _
Nome da Instituigéo: DCBIO | CCHN | UFES
Cidade: Vitoria 2 £%_
Estado: Espirito Santo 3

3. Dados do Projeto =

Nome do Projeto:

Aplicacao biotecnoldgica e farmacéutica dos produtos naturais obtidos da Reserva
da Vale para o tratamento do cancer. ) @90

Linha de Pesquisa*:

Ciéncias Biolégicas e Ciéncias da Saude

Duracéao do Projeto:

27 meses (12 meses - Ano 1, 3 meses de extensao - Ano 1, 12 meses - And_si2) e

Versado | Data Autor Alteragao u ¥ o

1 09/11/2023 | Débora D. Meira | Criagao do documento. ? L - e

2 08/07/2024 | Débora D. Meira Ajuste do projeto para execugao em 1 ano; Adicao do pos- dctutnradﬂ a
coordenacdo; Ajuste da equipe do projeto; Adicdo das acdes de extensao’ -

3 28/08/2024 | Débora D. Meira Retirada de colaboradores externos a Ufes e fomentos de outros prnjatns de
pesquisa. u 87y

4 11/01/2026 | Débora D. Meira Inclusao das informacgoes do aditivo (2026) e atualizacoes, ressa}tadas em
negrito e sublinhado e inclusdo de Rayany Soeiro Batista Menezesma equipé.

5 27/02/2026 | Debora D. Meira | Atualizagbes/explicagoes pertinentes ressaltadas em amarelo. ~ r O L5

4. Dados da Vale (quando aplicavel) — _

T L

Area da Vale Geréncia de Recursos Naturais e Areas Protegidas, Reserva Natural Vale (RN“J} e

envolvida: Instituto Ambiental Vale (I1AV); c 8.2
Contato: Marcio Santos Ferreira T
e-mail 5 9<g
Contato: Laila Medeiros : = o
e-mail .

Contato: Ana Karine Cardoso Peixoto —_ o) P
o-mail — I
Contato: Tiago de Oliveira Godinho g B
e-mai — Hal
Contato: Andre Luiz de Rezende Cardoso s d:_
- I HE
Contato: Rayany Soeiro Batista Menezes _
c-mai — 11
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5. Pesquisador Lider

Nome

s ddcunpent !'h:'IE:E.‘-E::['.'.']
- 1_.:-[1;1 (arine Cffffjos

Débora Dummer Meira

Area de Formacao/Especializagdo

Farmacéutica-Bioquimica (UFES), Mestre em Ciéncias Farmacéuticas (UFRJ), Doutora em Biocién

Nucleares com énfase em Oncologia Molecular (UERJ) e atualmente realizando o Pus—Doutqmd
Universidade do Estado do Rio de Janeiro (UERJ).

Experiéncia:

A COORDENACAO GERAL E A GERENCIA EXECUTIVA DO PROJETO serao exercidas p &
investigadora principal do prnjetn Dra. Débora Dummer Meira. A proponente e Coordenadora do prn;gtnﬂna
Débora Dummer Meira possui experiéncia em pesquisa pré-clinica em Oncologia/Genética do Canger & aﬂa
area de Bioinformatica e, atualmente, € coordenadora adjunta do PPGBIOTEC da UFES e foi Boﬁlsta de
Desenvolvimento Tecnolnglcu Industrial A do CNPq de 2023 a 2025. Dra. Debora Dummer Meira IHIEIDLI_EHEI
Formacao Académica na Universidade Federal do Espirito Santo (UFES) onde estudou Farmacia {19918*

002) e realizou a Especializacdo em Bioquimica (2002-2003). Realizou o Mestrado em Clem:ras
Farmacéuticas pela Universidade Federal do Rio de Janeiro (UFRJ, 2003- 2005) e o Doutorado em BID:CIEIEI‘EE
Nucleares pela Universidade do Estado do Rio de Janeiro (UERJ) em parceria com o Instituto Naciond! de
Cancer (INCA, 2005-2009). Durante o Doutorado, especializou-se em Seguimento Terapéutico em Oﬂﬂﬂb@@'
Molecular/Oncogenética, desenvolvendo suas pesquisas na area de Novas Terapias para o Tratamento gé
Céancer e Elucidagdo dos Mecanismos Genéticos/Moleculares de Resisténcia aos Novos 1ge=ntes:"'

ntineoplasicos. O doutorado foi realizado na Divisao de Pesquisa Clinica e Desenvolvimento TECHDInglEm

o INCA, onde a Dra. Meira teve a oportunidade de acompanhar o desenvolvimento clinico de ‘ﬁwe:rsq::s
protocolos de pesquisa com seres humanos, além da vasta experiéncia obtida em estudos pre—cilmens cum

ultura de células de cancer de colo uterino (in vitro) e experimentos com camundongos |munndepr|mldn5 fn'L
vivo). Devido a essa capacidade adquirida durante este periodo de formacgao cientifica, Dra.Z DeBc&:a*

esenvolveu expertise em Oncologia Translacional, que envolve tanto a Pesquisa Basica quanto a Pfesqmsg‘
Clinica. Foi Professora Adjunta do Departamento de Farmacia da EMESCAM (Escola Superior de ﬁlemra&

a Santa Casa de Misericordia de Vitdria), ministrando as disciplinas de Biotecnologia e TecnnE
Farmacéutica Avangada (2004-2013) onde validou sua experiéncia nessas areas, que sao o foco da ;;Empmsta—

o presente edital, assim como realizou a Especializacao em Docéncia do Ensino Supennr(20‘| 0). Atuou COMa:
Coordenadora da Pés-Graduacgao Lato Sensu em Oncologia da EMESCAM (2009-2013), assim comooi ‘Eice-
Coordenadora do Colegiado do Curso de Farmacia, onde adquiriu experiéncia em Gestao. Desde—2D‘P3‘&
Professora Adjunta e Pesquisadora da Unwermdade Federal do Espirito Santo e desenvolve pesqt_ilsa‘s @t}
Nucleo de Genética Humana e Molecular (NGHM) nas areas de Seguimento Farmacoterapeuticn_@'ﬁ
Oncologia, Bases Genéticas do Cancer, Genética Humana e Molecular, Bioinforméatica Apli¢ada, fa:
Prospeccgao de Novos Alvos Terapéuticos e Inovagao Tecnoldgica em Oncologia/Oncogenética. Frgfesﬁ'.&aﬁc
Débora ja ministrou na Universidade Federal do Espirito Santo as disciplinas de: 1-Bioquimica Basica [pa:rau
Biologia (Bacharelado e Licenciatura), Farmacia, Enfermagem e Agronomia], 2-Fisiologia Humana (garaf
Farmacia), 3-Bioquimica Clinica (para Farmacia), 4-Bases Biolégicas do Cuidado (para Enfermagenﬁ S
Estagio Supervisionado (para Farmacia e Ciéncias Biologicas), 6-Biologia Geral (para Enferrnagerﬁ}k
Hodiernamente, Dra. Débora ministra as disciplinas de Genética Médica para alunos da Graduagan; Emf
Medicina e Genética Humana para a Enfermagem e Oncologia Basica e Clinica (Multiprofissional) para al&nnsz
os Cursos de Graduagdo em Medicina, Farmacia, Enfermagem Ciéncias Bioldgicas, Nutr@aﬂJ
Fonoaudiologia e Psicologia. Dra. Débora atualmente orienta mais de 20 alunos que estao re%llz&nan
Iniciacao Cientifica (bolsistas), Trabalho de Conclusdao de Curso, Mestrado e Doutorado. Atualmeme—
Professora Doutora Débora Dummer Meira € co- orientadora do Programa de Pods- Gradu@au'm
Biotecnologia da UFES (PPGBIOTEC) e fez parte do Colegiado de Farmacia e do Colegiado de Enfe%magem
a Universidade Federal do Espirito Santo desde 2017 e 2018, respectivamente, até 2023. Dra. Mejrg Foli
parecerista do Comité de Etica em Pesquisa (CEP) entre 2017 e 2023, tendo realizado mais de 100 par’é:cﬁres:
ecnicos-cientificos em diversas areas do conhecimento referentes aos Centros de Ensino UEIEUlEdDEﬂﬂ CEFS
e Goiabeiras: Centro de Ciéncias Exatas (CCE); Centro de Ciéncias Humanas e Naturais (CCHN); Centrd de"
Ciéncias Juridicas e Econdmicas (CCJE); Centro de Educacao Fisica e Desportos (CEFD); Cen_fn:f de-
Educacao (CE); Centro Tecnolégico (CT). Dra. Débora atua como Revisora dos periédicos: Genes; Iﬁdus,tna}
Crops and Products; Diagnostics; International Journal of Cancer; British Journal of Cancer Raseamh”
\IAgriculture and Natural Resources; African Journal of Pharmacy And Pharmacology; International J&urnaf of
Molecular Sciences; Letters In Applied Microbiology; Journal of Advances In Biology & Biotechnology: Jﬂwna%
|c:f Applied Microbiology And Letters in Applied Microbiology; Genetics and Molecular Research; Joumaf :‘EJE
|Plant Protection Research; Kasetsart Journal — N. Science; The Philippine Agriculture Scientist; Ser&nﬂa:
IAgriculturae Bohemica; African Journal of Agricultural Research; Horticulturae, Infarme Scielo; E:ﬂfﬂgﬂ@ﬂiﬁjﬁ
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Dentre os prémios, titulos e homenagens que Dra. Débora Dumer Meira ja recebeu ao longo de su%ca
destacam-se:

2025 Mencao Honrosa | Cellular Plasticity in Cancer with a Systems Biology Perspective for lnﬁagrﬁtlge
Oncology Strategies, V Congresso de Oncologia da Fundacao Cristiano Varella. s
2025 VOTO DE CONGRATULACAO pela coordenacdo da pesquisa intitulada "Laying the grmmdwnﬂ(
exploring pesticide exposure and genetic factors in south-eastern Brazilian farmers”, Assembleia Leglslgtwa
do Espirito Santo. Reconhecimento oficial, em reconhecimento ao impacto social da pesquisa merﬁlf cg RO
contexto da saude publica. ©
2025 1° lugar no Il Prémio Helena Quadros — 2025 — Parceria com a VALE S.A. - lll Congresso Nac
da Rede Brasileira de Jardins Botanicos, Rede Brasileira de Jardins Botanicos. - B
2024 1° Primeiro Lugar Trabalho Cientifico Orientadora | Simposio de Genetica Aplicada do Esplrltp Sanﬁ::
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LAIGGES | NGHM | UFES. ?’E
2023 Mencao Honrosa 3° Terceiro Lugar Trabalho Cientifico (orientadora), UEMA. > =0
2023 1° Primeiro Lugar Trabalho Cientifico (Orientadora) EBBio, 9° Encontro Bl&hal;jﬁe
Biosseguranga/Universidade Federal do Espirito Santo. 5 c9
2022 Mengao Honrosa (orientadora), Simpoésio Maranhense de Genética e Gendmica em Saude. © 28
2021 1° (Primeiro) lugar no concurso de fotografia da Associacao de Docentes da Universidade Federal do
Espirito Santo (ADUFES) com 12.205 votos. Associacao de Docentes da Universidade Federal duEsﬁarj;Q‘
Santo (ADUFES). g =5
2021 1° (Primeiro) Lugar (BIOLOGIA CELULAR E MOLECULAR, BIOQUIMICA e GENETICA) no Edl al ﬁe:i

selegcao de bolsistas da CAPES (funcdo professora formadora BCM) curso Licenciatura em Ele Er_«ésﬂ
Biolégicas, na modalidade EAD, Superintendéncia de Educacdo a Distancia/ Universidade Feﬂeral do:
Espirito Santo/ MEC. 5 ooy
2019 Homenagem da Campanha "EU VALORIZO MEU PROFESSOR", Universidade Federal cch Espri “m
Santo (UFES). i
2014 1° (Primeiro) Lugar Geral Nacional da Prova de Titulos da Policia Federal, POLICIA FEDERﬁUDFEFP

CESPE/ UNIVERSIDADE DE BRASILIA. ek

L

TL

}

2013 Concurso para professor - Aprovada em Primeiro Lugar, UFES, Universidade Federal do Espi E&:D Suérﬁﬂj
(UFES). 5 O 5 3
2011 Paraninfa eleita por Farmacéuticos Formandos Escola Superior de Ciéncias da Santa Cas i ‘iﬂe:?
Misericordia de Vitoria (EMESCAM) 2011/01, Escola Superior de Ciéncias da Santa Casa de Mtsﬁrl cﬁﬁ%
de Vitoria Farmacia 2011/01. 80 E
2010 Professora Homenageada Farmacéuticos Formandos Escola Superior de Ciéncias da Santa@as% de:f
Misericordia de Vitoria (EMESCAM) 2010/01, Escola Superior de Ciéncias da Santa Casa de Misericordia de:
Vitoria Farmacia 2010/01. T 2%
2008 AACR Scholar-in-Training Award, American Association for Cancer Research (AACR). S S92
2008 EACR Meeting Bursary Award, European Association for Cancer Research (EACR). [ % S o
2008 (Orientador) Destaque para o trabalho oral apresentado por Vitor Hugo de Almeida - V Jorbada déet
Iniciagao Cientifica - INCA., Instituto Nacional de Cancer (INCA). E ; S8
2008 (Orientador) Mencgao Hunrns:a Destaque para o trabalho apresentado por Oliveira, J.D.V_; ﬂamc&éé
C.A. Avaliagcao da Sobrevida e Qualidade De Vida de Pacientes Com Cancer Cnlnrretal VI Cctng €s50-
Brasileiro de Farmacia Hospitalar SBRAFH. :; o E
2005 Selecao de Doutorado - Aprovada em 1° (Primeiro) Lugar, UERJ, Universidade do Estado dg Rl@ g&“
Janeiro. S0
2003 Selecao de Mestrado - Aprovada em 2° (Segundo) Lugar, UFRJ, Universidade Federal dn‘Rﬁ gqi
Janeiro. 8 2o
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Dra. Meira realizou visita técnica e palestra ao Departamento de Regulagao Biologica do WEtzmannﬁnsh{gﬂﬁ
of Science (WIS) - REHOVOT- ISRAEL. Sponsor: Dr. Yosef Yarden (Harold and Zelda andenbarg;
Professional Chair in Molecular Cell Biology, Weizmann Institute of Science/ ISRAEL) Em Israek i:lm

Debora Dummer Meira fez treinamento em equipamentos de ultima geragao na area de Biologia Mﬁ:&ew%t
e Genética Humana, além de estabeler colaboragdo com o Weizmann Institute of Science. Débora Dunimee
Meira tem um trabalho atuante junto aos Conselhos Federal e Regional de Farmacia com T’eéppﬁ_pd
profissional junto as estancias da regido sudeste. Dra. Meira fez parte das Camaras Técnicas nas BFEEI-.E ae
Diagnostico e Especialidades Cirurgicas da Comissao Nacional de Residéncia Multiprofissional ern 8 _ﬂéc:
(CNRMS) do Ministério da Saude de agosto de 2010 a fevereiro de 2012, representando o CnnselhchéﬁeEal
de Farmacia (CFF). Além disso, Dra. Débora Dummer Meira foi selecionada e contemplada atr%u?es do- 2
EDITAL FAPES- INOVACAO TECNOLOGICA/2009 para o desenvolvimento de Pesquisas na jﬂrf.-
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Quimioprevencao/ Ciéncia, Tecnologia e Inovagao (CTIl). Outrossim, foi contemplada para recehlrhentn Ele
verba referente ao EDITAL FAPES 003/2012 - ORGANIZACAO DE EVENTOS Ademais, Débora Elummer
Meira prestou diversas Consultorias Ad Hoc para a Fundacdo de Amparo a Pesquisa do ESpH‘If_D SEIHID
(FAPES). Dra. Meira ja trabalhou como Farmacéutica e Gerente em Farmacia/Drogaria onde desc—?:]woiv&u
experiéncia pratica em Atengdo Farmacéutica e em Seguimento Farmacoterapéutico e em QGESTtap

Igualmente foi Gerente e Responsavel Técnica na Pharmic Farmacia de Manipulagcdao, onde adqumu
experiéncia pratica em Farmacotécnica e Tecnologia Farmacéutica Avancada, além de experiéncia prattﬂa
em Atencdo Farmacéutica, conhecimentos estes que foram depois aprimorados durante seu Mastradca:e
Doutorado. Estes conhecimentos todos acumulados durante este periodo serao de extrema |mpDrEéncfa ﬂa
conducao deste projeto de pesquisa. Dra. Débora ja participou de mais de 30 bancas de trabaihn& ﬂe
conclusao de Doutorado, Mestrado e Trabalho de Conclusdo de Curso e, dentre as c:nentat;nes de Mestraﬂu
e Trabalhos de Conclusao de Curso ja orientou mais de 50 alunos. Além disso, Dra. Débora ja oriehtour Liim
total de mais de 30 alunos de Iniciagao Cientifica. Dra. Débora ja apresentnu 25 Trabalhos ClEI'ItIﬁE:%

Conferéncias ou Palestras em eventos nacionais e internacionais e ja participou da Drganlzat;an de.7

Cnngressns Dra. Débora ja participou de mais de 60 eventos e congressos na condicao de Duvlhte :@Eﬂ

Débora ja foi Coordenadora de Atividades Complementares e participou do NDE do Curso Llcenmaturﬁem
Ciéncias Biologicas na Modalidade a Distancia (EAD) da Universidade Federal do Espirito Sarﬂn Bf‘a

Débora ja concedeu entrevistas a: TV Gazeta-Programa Bom Dia ES; Programa de TV Jornal T\}f Vitéria;

Radio Vitdria - Programa: Vitdria Balanga; Radio ES Programa: Noticia da Gente; Gazeta On line Ragdio EBN
— Vitoria; Programa de TV Jornal Capixaba; Programa TV Tribuna Noticias; Programa TV Café cam LEIEB

Programa TV Fala ES. Dra. Débora Dummer Meira ja apresentou seus resultados de pesquisa e rﬂlnls“trmt
cursos de educacdo continuada para Médicos, Farmacéuticos e Enfermeiros em diversos estados do E‘féer
(Sao Paulo, Minas Gerais, Rio de Janeiro, Santa Catarina, Rio Grande do Sul, Bahia, Ceara, Goias, RDFEJJ‘FIE-J
Mato Grosso do Sul) e em Congressos Internacionais/Eventos nos Estados Unidos, Francga e Isr"éiei :D:ia

Débora Dummer Meira ja avaliou (como representante do Conselho Federal de Farmacia) os Cl:]:rsng dé’
Especializacdo Profissional do Laboratério Quimico Farmacéutico da Aeronautica, do _insmut@
Hahnemanniano do Brasil, da Associacdo Brasileira de Farmacéuticos e do Instituto Racine. ?Em
consonancia, Dra. Meira ja participou da Comissao Avaliadora de Concurso Publico para Pjrc:fesaﬂr
Substituto da Universidade Federal do Espirito Santo. Dra. Débora Dummer Meira ja ministrou aq_“}’as parag
Farmaceuticos em cursos de Especializacao da Associacao Brasileira de Farmacéuticos, do Jnsf_i‘tLgc@
Nacional de Cancer, da Faculdade Sao Camilo, da Escola Superior de Ciéncias da Santa Casa if.hE.-I
Misericordia de Vitéria, da Ethosfarma e da ESFA e para Médicos no curso de Educacéo Cnntlnuada ﬁnm
Colegio Brasileiro de Cirurgides.
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Débora Goncalves Mestranda Auxiliar Pesquisa http://lattes.cnpq.br/061201 0538
Eloi Alves da Silva Filho Doutor Pesquisador http://lattes.cnpq. brfB2597082&858ﬂ
Flavia de Paula Doutora Pesquisadora http://lattes.cnpq.br/791 3201455{) BTSEEB
Isabele Pagani Pavan Mestranda Auxiliar Pesquisa http://lattes.cnpqg.br/754662 34 §2 E;IEBD
lari Drumond Louro Doutor Cniz:;s[:?ﬂdﬂr http://lattes.cnpq. brﬁ381?36141ﬁ2ﬁh fﬂ
Lorena Souza Castro Altoé Doutora Pesquisador http://lattes.cnpq.br/649891 03696%&1 7
Matheus Correia Casotti Doutorando Auxiliar Pesquisa http://lattes.cnpq. brﬁ61840462g539’1 &14
Raquel Silva dos Reis ; _ - 5
Tiabaoh Doutora Fiscal http://lattes.cnpq.br/42316061 2?1 DZTJ:
Yasmin Moreto Guaitolini Doutoranda Auxiliar Pesquisa http://lattes.cnpq. brﬁ8081444?4§5 63‘-1@
Marcio Elias dos Santos Gerente de : E é ;
Eapra Geografo Recursos Naturais e | http://lattes.cnpq.br/7 8559828324 19058
erreira Areas Protegidas 2 98
Laila Carine Campos Coordenadora de 9=
Medeiros Doutora Meio Ambiente RNV http://lattes.cnpq. brf95392?158312_1}: §
Ana Karine Cardoso Peixoto Mestre Anahst;lj:;blental http://lattes.cnpq. brﬁ?90320824414;ﬂ?f __
Tiago de Oliveira Godinho Doutor Engenheiro Senior hitp://lattes.cnpq. br!QBZBdGB?&BT‘ﬁI 3 E
b s Assistente de Meio :: iz
Geovane Souza Siqueira Bidlogo . http://lattes.cnpq. hrf?0?82514%348@6§
Ambiente | P S
Andreé Luiz de Rezende Analista Ambiental el -
Cardoso Mestre Master http://lattes.cnpq.br/20899321 &409:5? g
Rayany Soeiro Batista i Assistente de o0 =
Minesas Biologo Meio Ambiente https://lattes.cnpq. brf49991432?93?§;1§?
* Todos os participantes estdo em concordancia com futuras discussdes acerca de propriedade mteleﬂual ; "f
definicbes acerca de patente. g : ff §
7. Palavras-Chave do Projeto
Farmacos antineoplasicos. Bioprospecg¢ao e Bioeconomia. Bioinformatica. Resisténcia tumoral. _§ % %_1
8. Resumo do Projeto de Pesquisa g 82
O cancer é a segunda principal causa de morte por doenca no Brasil, demandando terapms r%agsf
eficazes e acessiveis. Este projeto propoe, a partir de abril de 2026, consolidar uma plataforma mtegadﬁ @e:i
Bioinformatica e Biologia de Sistemas aplicada a bioprospecc¢ao de plantas medicinais da Reserva NatLtrai \gaﬁa:“
com foco no desenvolvimento de candidatos a farmacos antineoplasicos para cancer de mama. : TZ é
A estratégia articula redes bioldgicas, triagem in silico em camadas, modelagem molecular e E‘f ,; |
o
i

padronizadas culturas celulares tumorais e normais, com confluéncia 280% preé-tratamento, reait
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MTT/scMTT, ensaio clonogénico e isolamento de subpopulagdes resistentes para analises mn!ecui
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gPCR), além de painéis ampliados (Western blot, apoptose, senescéncia, microntcleo e cometa).
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A microscopia automatizada permitira identificar ao menos duas subpopulacées resistente
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redes de biomarcadores, com apoio de cultivo 2D para 3D, a diversidade e focalizagdo de espécimes e
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compostos lideres, as agcdes de extensdao e a construgdo de ferramenta deciséria para ranqueam;en

compostos, consolidando inovacgao cientifica, tecnoldgica, social, ambiental e bioeconémica no EsplntﬁS

9. Descricao do Estado da Arte

A Respostas ao Estresse no Cancer

Nunes de Oliveira Villas

As respostas ao estresse celular integram uma parte fisioldgica critica para as células, isto pmrq
associa com a capacidade de sobrevivéncia celular como uma reacado conservada evniutwament§
respostas garantem a perpetuagao da célula por meio de inumeras maneiras, tais como a ativagao deg[
promovem a sobrevivéncia até a indugao da morte celular programada para eliminar células danlfc:ad
indesejadas (Fulda et al. 2010). Assim, perturbagoes prolongadas ou severas da homeostase fora de 1 :Eﬂ
culminam na indugdo de mecanismos adaptativos, reparo de danos, paracrinos e enddcrinos ou Il"lEtI

celular reversivel ou nao, processos conectados com uma rede complexa de sinais que cnnectan‘iﬁ

individuais ao tecido e todo o organismo (Galluzzi et al. 2018).

larcio E

Entretanto, apesar dessa manutencao positiva para a célula, caso tais mecanismos nao sej im

{ro,

sucedidos para retornar um sistema capaz de lidar com os estimulos ambientais ou intracelulares, o qn.{e
a ocorrer € uma desregulacao dos mecanismos de respostas que ao invés de auxiliar acessam novos cam

associados a erros ou falhas no reparo de danos, perpetua defeitos herdados ou adquiridos levando a nmt

1D

e até induz a carcinogénese, promovendo a progressao e resisténcia ao tratamento do cancer (Fu a
2010).

Por meio disso, a formagao de células cancerigenas se encontra imersa sobre mecanismos |

U Viniciu

|

de diversificagcao genética promotora de adaptagdo, desencadeamento de mecanismos que cund}ﬁ

|.

instabilidade e mutacéo gendmica, alteragdes dos programas de expressao génica e reprogramacao ¢ Lﬂa

metabdlicas para evitar a sinalizacao de inibicdo do crescimento e a evasao da vigilancia |munnluglcagc

e An

Xie 2018) resultando na resisténcia a extingao e sobrevivéncia (Casotti et al. 2023).

;WEDE

Dentre as multiplas caracteristicas do cancer, talvez a aberragao mais proeminente seja a var
ploidia (quantidade de material genético), principalmente a aneuploidia, como uma resposta aos EEU’ﬁSE

aneuploidia (numero cromossomal anormal) representa ndao um unico estado genético, mas um—g
cﬁm

anc

repertorio de diversos estados que proporcionam a base adaptativa a sobrevivéncia do tumor tanto

Al

modo de vida similar aos organismos ancestrais que expressam aneuploidia constitutivamente ou como {

FTE'
f{ValE

méao de Ai

nNite

estratégia adaptativa (Zhu et al. 2018).

o
v

JIME

Dentre os mecanismos de resisténcia, destaca-se a variagao de ploidia, que remonta a capaci
s

adaptativa de uma determinada célula que responde a estimulos, direcionando multiplos destinos cglﬁl

é

i'

como observa-se na evolugao heterogénea do cancer. Dessa forma, € crucial a compreensao dos meca

moleculares que interferem nas respostas celulares aos estresses, possibilitando novos insights sobre

Ea M de
5

oo electronically signed k

mecanicista e perspectivas para o desenvolvimento de abordagens de tratamento direcio

Cam

personalizadas para reversao do fendétipo maligno (Fulda et al. 2010; Zhu et al. 2018).

B Cancer Complexo Paradoxal
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A evolucao tumoral frente a resposta ao estresse envolve a base tedrica de como o canc

persiste e depois progride e, assim, precisa evoluir quanto & inclusao de tecnologias de alta resolugéo ¢

ila Bar'lt .
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holistica e sistémica, devido a complexidade paradoxal em série do cancer quanto as adaptacoes c nt S
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gn dﬁl
e

em pleno desenvolvimento. Os grupos de pesquisa desses pesquisadores sao constituidos pDE aluy

f‘@rn‘
.

vinculados aos programas de iniciagao cientifica (IC) e, também, a diversos programas de pos- graduag:can

Eﬁ ‘1% be

UFES. Outrossim, este estudo evidenciara uma integracao de diversas areas: Genetica (2.02.00.00- 5)r,nC T é@_«i
da computacéao (1.03.00.00-7)/Metodologia e Tecnicas da Computagéao (1.03.03.00-6), Morfologia (2. U@ Dﬁii h :3;
3), Fisiologia (2.07.00.00-8), Bioquimica (2.08.00.00-2), Farmacologia (2.10.00.00-0) e Medicina (4. QQ Dﬁ_’j 5 E
6). Sobre as habilidades e competéncias dos pesquisadores que desenvolverao este projeto, destacamn . éért'
esta equipe € composta por renomados pesquisadores mestres e doutores com experiéncia nas éfe %ééz
ciéncias da vida, saude, exatas e da terra e possuem em torno de mais de 2000 publicagdes (ao réun% %Ei
colaboradores principais deste projeto) e que sao Bolsistas de Produtividade em Pesquisa do CNPq, rnals dieié@
patentes e/ou programas computacionais, mais de 40 livros completos publicados e diversos prémio i jos @{%uﬂm
titulos. Logo, a equipe possui expertise para o desenvolvimento do referido projeto de pesquisa. ii; Fé:, E
Nos ultimos 2 anos a coordenadora Profa. Dra. Débora Dummer Meira produziu 88 publicacte § E%'l;éé

33 delas artigos completos, 7 livros completos (nacionais e internacionais) e 46 capitulos de livros ch%@s@;
(nacionais e internacionais). Dentre os principais trabalhos anteriores da coordenadora Profa. Dra;D Euﬁi"a:_‘i_
Dummer Meira e equipe que guardam correlagcao com este projeto, destaca-se: < E g i
e MEIRA, D. D. et al. Clotrimazol decreases human breast cancer cell viability through alte%t rﬁsgn_%
cytoskeleton-associated glycolytic enzymes. Molecular Genetics and Metabolism, USA, v. 84% of %534—;‘

362, 2005. e §2<

¢ MEIRA, D. D. et al. Combination of Cetuximab with Cisplatin and Radiation Therapy may havfe u%ei;:.ﬂz
applications for the treatment of cervical cancer. European Journal of Cancer , v. 6, p. 88- 88 2{){:;:1-‘3}.f é

e MEIRA, D. D. et al. Different antiproliferative effects of matuzumab andcetuximab in A431 Eell ia&a’i
associated with persistent activity of the MAPK pathway. European Journal of Cancer , v. 45, f{p 1“:22&;5%

1273, 20009. —Eg ;E é

¢ MEIRA, D. D. et al. Combination of cetuximab with chemoradiation, trastuzumab or MAPK rg'n% t:b;%;
mechanisms of sensitisation of cervical cancer cells. British Journal of Cancer , v. 101, p. @%@E

2009. 5838 5

e ARNDT, Juliane & MEIRA, DEBORA DUMMER. Terapias alvo atualmente utilizadas para o tr&ia%héﬁig;&

do cancer de pulmao. Revista da Sociedade Brasileira de Cancerologia, v. 49, p. 30-36, 2{}%2 f z ;

e MEIRA, DEBORA DUMMER et al. Serum albumin and vascular endotelial growth factor in j?‘[}li}é
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ovarian cancer: looking at adnexal tumor drainage. Archives of Gynecology and Obstetrics éﬂr 2585
p. 855-859, 2011. - ;;
MEIRA, DEBORA D et al. Efficient Blockade of Akt signalling is a determinant factor to 5213 c%nﬁe
resistance to Matuzumab. Molecular Cancer, v. 10, p. 151-158, 2011. % :Fé
NEVES REBELLO ALVES, LYVIA; DUMMER MEIRA, DEBORA et al. Biomarkers in Breast Ca% ifé.rt
Old Story with a New End. Genes. v.14, p.1364, 2023. [doi:10.3390/genes14071364]. f Er_%
ALMEIDA, V. H.; FERREIRA, C. G.; MEIRA, D. D. Novos Farmacos com Alvo Molecular E,i ﬁéiu
Revista da Sociedade Brasileira de Cancerologia, v. 48, p. 183- 190, 2011. if ;é
MEIRA, DEBORA DUMMER et al. Peritoneal VEGF burden as a predictor of cytnreductwe;';u éﬁy
outcome in women with epithelial ovarian cancer. International Journal of Gynaeculagy ;‘hg
Obstetrics, v. 109, p. 113-117, 2010. N ;g

OLIVEIRA, J. D. V.; ALVES DALMONTE, C.; MEIRA, D. D. Avaliacdo da subrewdaequalldade:de mf;“a

de pacientes com cancer colorretal. Revista Brasileira de Farmacia Hospitalar e Servigos deisaud?

Ne

v. 1, p. 6-11, 2010. § 285
MEIRA, DEBORA DUMMER et al. Evolugéo da capacidade regenerativa aplicada a satide hu uman é r._;;
uma breve revisdo. Europub Journal of Health Research, v.3, p.502 - 508, 2022. E féé
GARCIA, F. M.; BESSA, B. G. O.; SANTOS, E. V. W.; PEREIRA, J. D. P.; ALVES, L. N. R;; ‘EEI I‘Ehb}.%
L. A.; CASOTTI, M. C.; TRABACH, R. S. R.; STANGE, V. S.: MEIRA, DEBORA DUMMER; L@U@EE
D. Forensic Applications of Markers Present on the X Chromosome. Genes, v.13, p.1597 - 160@ 20; r—}ﬁ:_
MEIRA, DEBORA DUMMER et al. Intersegdes entre microbioma, evolugédo epigenética e mﬂn [Eagfa_:;
frente as inovacdes em terapias aplicadas ao tratamento do Cancer. Europub Journal nﬁ Hga&hi“
Research, v.3, p.493 - 501, 2022. jf

SALES, MARIA DIANA CERQUEIRA; RUAS, FABIANA GOMES; SALES, MARINA CER
CASOTTI, MATHEUS CORREIA; VENTURA, JOSE AIRES; MEIRA, DEBORA DUMMER.
TINCTURE OF DIFFERENT GENOTYPES OF SCHINUS TEREBINTHIFOLIA RADDI: NEW IN%I

FOR BIOTECHNOLOGICAL INNOVATION IN THE OPTIMIZATION OF EXTRACTION METH@D
PHYTOCHEMICAL ANALYSIS. International Journal of Biological and Natural Sciences. y 2
- 20, 2022.

MEIRA, DEBORA DUMMER et al. Regeneracéo de corpo inteiro (WBR) e suas potenciais
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ALMEIDA, V. H.; MELO, A.; MEIRA, D. D. Radiotherapy modulates expression of EGFR, ER C1
p53 in cervical cancer. Brazilian Journal of Medical and Biological Research (on line),
2018.

SALES, M. D. C.; COSTA, H. B.; FERNANDES, P. M. B.; VENTURA, J. A;; MEIRA, D. D. Am
activity of plant extracts with potential to control plant pathogens in pineapple. Asian Pacific J i
of Tropical Biomedicine, v.6, p.26 - 31, 2016. _ z % >
CASOTTI, MATHEUS CORREIA; MEIRA, DEBORA DUMMER et al. Computational Biolo TJ
Understand How Polyploid Giant Cancer Cells Drive Tumor Success. Genes. v.14, p.801, 202
page: [doi:10.3390/genes14040801].

CASOTTI, MATHEUS CORREIA: MEIRA, DEBORA DUMMER et al. Translational Bioinf¢

Wt,rﬂ
gu% the site"ntif

11|F m c -

g ud f
H'Jrl“il

=

dre Salc

- [AY. —-a
signatures,

1 a0 Sl

O‘?'_,lv. tronic
=
5‘:‘% i )

g
e X

= Lt !ﬂ-’llﬂ
s MGleirs
B

r&aJ fo
NPO0S
i]rﬁ ASSIN:
wned by
AV

ﬁ'l actror ||[E[I~_»,a
Wedeiros®

p

e

|||||

garia B
!'F’;a ra Ve

Eﬂ'at doct
il
I

Digitalizado com CamScanner


https://v3.camscanner.com/user/download

bFthD e
2en

Applied to the Study of Complex Diseases. Genes. v.14, p.419, 2023. Hom
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(Apis mellifera L.) produced in Pernambuco and sold in the Metropolitan Region of Recif@;: BFaﬁl
Concilium (English Language Edition). v.23, p.200 - 215, 2023. [doi:10.53660/clm-1492- 23’5“125@

KOH, Clara WT et al. STAGEs: A web-based tool that integrates data visualization and fﬁatl:m%y
enrichment analysis for gene expression studies. Scientific Reports, v. 13, n. 1, p. 7135, 202% 2
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RAUBER, Thomas Walter et al. An experimental methodology to evaluate machine learning metﬁ?qgs
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REIS, Raquel Silva dos et al. Hypermethylation status of DAPK, MGMT and RUNX3 in HPV gegatlﬁe
oral and oropharyngeal squamous cell carcinoma. Genetics and Molecular Biology, v. 43 ZE@]

(Artigo Original)
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(Artigo de Revisao)

cio E @trygrerreuc
©
V, Rayagp Nfnes de

530-07C1

%dncu m

4FCF-4E7 F

FERREIRA, Paulo Michel Pinheiro et al. Preclinical anticancer effectiveness of a fraction from gas

d -

sylvestris and its component Casearin X: in vivo and ex vivo methods and microscopy Exam%at

Journal of ethnopharmacology, v. 186, p. 270-279, 2016. 5

I:'_fl

SANTOS, Nathalia Leal et al. Tumor-derived extracellular vesicles: modulation of cellular fi.ﬂu:t

F-i@3D-07C3:Th
s Fermr

1

dynamics in tumor microenvironment and its clinical implications. Frontiers in cell and davelqg
biology, v. 9, p. 737449, 2021.

Marcio EE
1d use tiTe co

&4FGF-4§'

CAVALHEIRO, Vitor J. et al. Unraveling the peripheral and local role of inflammatory cyto
glioblastoma survival. Cytokine, v. 161, p. 156059, 2023.

3

Jstaquro%m |::rus
=)

e Bt
[ o
@@ o codig

@: (E_Htf

astcom. br

oBe Castr

MONT'ALVERNE, Francisco José Arruda et al. Management of acute stroke an

neurointerventional procedures during COVID-19 pandemic: recommendations on the gm

'D

Department on Cerebrovascular Diseases of the Brazilian Academy of Neurology, Brazilian S&n::r

HIBsIr
Qur

lcigp
lded®sine

Cerebrovascular Diseases and Brazilian Society of Neuroradiology. Arquivos de Nauru-quumt
78, p. 440-449, 2020.

E
juio V7
ale.porta

E.maturaﬁ“m

1stac

HONORATO, Jessica R. et al. Role of Sonic hedgehog signaling in cell cycle, oxidative sir

a’,‘mncﬁj Saloma
N
LPTMI

l__ﬂ-fdo
: .aae.
sité nhit

autophagy of temozolomide resistant glioblastoma. Journal of Cellular Physiology, v. 235

Ef e R
3798-3814, 2020. 5 géﬁ
MURIITHI, Wanijiru et al. ABC transporters and the hallmarks of cancer: roles in cancer aggres éueée?%i
beyond multidrug resistance. Cancer biology & medicine, v. 17, n. 2, p. 253, 2020. 5 g S g
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e PEREIRA, Maria Pia et al. Radiosynthesis and validation of [18F] fluoroestradiol in a Syn @ a%lgs
research platform for use in routine clinical practice. Journal of Labelled Compou rés %Ed
Radiopharmaceuticals, v. 65, n. 10-11, p. 292-297, 2022. f % f

« FORT, Rafael Sebastian et al. Isolation and structural characterization of bioactive molecules n%rc:é_tée
cancer from Mayan traditional medicinal plants. Pharmaceuticals, v. 11, n. 3, p. 78, 2018. E T&?:’f‘

¢ AGUILERA, Elena et al. Preclinical Studies and Drug Combination of Low-Cost Molecules fo E—E S E
Disease. Pharmaceuticals, v. 16, n. 1, p. 20, 2022. g E%

¢ BORGO, Jimena et al. Anti-Trypanosoma cruzi Properties of Sesquiterpene Lactones Isola %d %
Stevia spp.: In Vitro and In Silico Studies. Pharmaceutics, v. 15, n. 2, p. 647, 2023. ; E;f_:

« RECALDE, Tamara Soledad Frontanilla, ABENTE, Santiago Gémez. Reglamentacion del §je E{E
profesional en medicina y odontologia en paraguay: una necesidad de salud publica. Revista Brﬂasiﬁéa
de Odontologia Legal, v. 5, n. 3, 2018. ; %g

¢« FRONTANILLA, Tamara Soledad et al. Open-Access Worldwide Population STR Database Co rlfcs L{?;té
Using High-Coverage Massively Parallel Sequencing Data Obtained from the 1000 GEEE igsz
Project. Genes, v. 13, n. 12, p. 2205, 2022. ";:{ EEE
Sobre o ambito internacional, destacamos que a equipe deste projeto provém de cnlab?rag’ﬁg%

internacionais duradouras (Aguiar, V; Gutierrez-Arcelus, M; Lam, A; Miller, D; Nielsen, R; Ruppert, M; Schgug’t;
S; Sood, A; Stur, E; Wells, J) e podem ser observadas inumeras publicagcbes nas areas nnco{fug case

computacional (10.1007/s11033-010-0440-4; 10.1111/trf.16153; 10.1016/).isci.2022. iDBﬁZS
10.1101/2023.03.14.23287257; 10.1186/s12885-020-6608-y; 10.1089/gtmb.2017.0180; 10.1 DD?!Q?B%-D?‘ILE 2

0327-7_7), especialmente 10.1016/j.fsigen.2015.05.005 e os artigos do integrante internacional
(10.1038/s41598-022-17104-3; 10.1038/s41598-023-34163-2).
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tratamento oncoldgico, uma area com uma elevada demanda de tratamentos mais integrados e persorializ:
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com abordagens farmacoldgicas com poucos efeitos colaterais.
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Esse projeto incluira uma analise profunda acerca das estratégias capazes de ultrapassar a reélst
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tumoral, prevendo melhorias sobre a sobrevida e qualidade de vida dos pacientes personalizando o tr:a?ta

ao considerar a evolugao tumoral, limitando danos colaterais provindos de sequelas de terapias agresswé

inovando sobre o mecanismo da resposta ao estresse terapéutico e reversao da resisténcia tumoral, seLrid % a
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ultima amplamente correlacionada as PGCCs/MNGCs, conforme descrito por Erenprema e
(10.1016/j.semcancer.2020.12.009), Liu, Erenpreisa e Sikora (10.1016/j.semcancer.2021.10.006) e \ﬂ}’és
(10.1016/j.semcancer.2021.03.003).
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estrategia, indiscutivelmente, valorosa para acessar novos patamares sobre a valorizagcao da btodwers

brasileira de forma sustentavel pela Vale, como uma empresa pioneira e basal para futuros outros esmd
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tange aos tratamentos personalizados, precisos e integrados aos aspectos evolutivos do tumor par
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inclus@o de novas terapias adaptativas capazes de suprir a demanda vigente dos fracassos dos trat&m

oncologicos convencionais, principalmente, por causa das faltas de associacoes com a presenca das FEG
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Do mesmo modo, a base do conhecimento previsto para este projeto, incluira a Vale em um cejj'la
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grande competicdo mundial atrelado ao setor da saude, segundo uma estratégia bioprospectiva suéien
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producao de desfechos ambientalmente e socialmente favoraveis, assim como incorporando um valunfsn

econdmico a empresa e ao seu entorno.
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13. Justificativa de Interesse
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De acordo com as informagbes apresentadas anteriormente, independentemente do setor de
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bioprospectivos e bioeconémicos sobre a biodiversidade que se encontra em reservas naturais sob cnﬁtrn
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Vale, prezando pela descoberta de novos compostos bioativos capazes de atingir de maneira adap}a
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evolucao tumoral. Proporcionando habilidades de controle a resisténcia e recidiva tumoral.
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Este projeto prima pelo desenvolvimento de uma base tecnolégica limpa na area da saude e que
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proporcione agbes agressivas tanto ao meio ambiente quanto aos pacientes oncolégicos. Ao mesmc

novas colaboragdes poderdo ser formadas imersas a uma grande diversidade da comunidade ment

G 'iﬁT nt
o%rft—.- fmtp
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tratamento convencional agressivo contra os tumores e uma mudanca de paradigmas frente a metodc

4 Aexamdr

estratégias experimentais e terapéuticos visando uma abordagem de célula Unica e a heterogeneidade ¢

celula em uma massa tumoral, principalmente focalizando nas celulas resistentes e PGCCs/MNGCs.
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Alem disso, o cancer € uma doenga altamente agressiva em que ainda nao dispomos de trat&
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internacional. Outrossim, fornecer uma medicagéo eficiente para tratar o cancer, assim como um tratarfiento @e
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qualidade (em todas as esferas que o mesmo compreende) primando pela manutengcdo da dignidade € da
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gualidade de vida dos pacientes acometidos pelo cancer € de suma importancia e sera um resulta ado asser
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Sabe-se que os canceres de mama sao provavelmente os mais temidos, visto que as sequala scdos
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mesmos sao gravissimas e o desenvolvimento de novas estratégias terapéuticas se faz extrerhja
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necessario. O desenvolvimento de novos farmacos € um processo complexo de Pesquisa, Desenvnivﬁ‘ne
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Inovacdo que engloba diversas etapas e aplicaremos a Bioinformatica/Biologia de Sistemas na se%g;a
plantas medicinais da Reserva Natural Vale e que serado de interesse ao SUS para o desenvnlwmentﬁ de

protétipo a farmaco com atividade antineoplasica através da aplicacdo de Tecnologias disruptivas ng Pme

dos testes in vitro.

Desenvolver a Bioprospecg¢ao de novas terapias no CM através de redes integradas de
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proteina, sendo a Bioinformatica uma ferramenta em busca de novos farmacos, € extremamente |mpc:|'<;ta
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area de Bioeconomia. Este projeto € extremamente relevante para o Espirito Santo, propiciando nuv@ i

|
.r}x%]da

-{)

de pesquisa em Oncologia, promovendo a integragao de diversas instituigoes e favorecendo o tremaﬁfen
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alunos que futuramente poderao seguir a carreira académica. Finalmente, nosso alvo principal € unir a;r
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a tecnologia de maneira a avancar no tratamento dos pacientes acometidos pelo CM e fornecer um ﬁm
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por oferecer aos cidadaos brasileiros o acesso integral, universal, de qualidade e gratuito aos servigos dé saﬂ
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14. Metodologia de Pesquisa

14.1 Estudo computacional por Redes e Docking Molecular
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As analises computacionais incluirdo abordagem in silico (qualitativa/quantitativa), por curadori om
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seguida da analise de dados de redes biolégicas através de metodologia ja padronizada pelo grupo emf Caﬁﬁtr
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et al. (2022). A Curadoria manual, sera feita por bancos de dados (Base de Dados do Herbario da RN?!CER:IE
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a resposta ao estresse em cancer de mama, cancer de pele e glioblastoma utilizando crlt;n T;e;__
inclusdo/exclusao e palavras-chave e, em seguida, utilizar-se-a UNIPROT, STRING e Cytoscape ﬁe Segs%
aplicativos: StringApp, Network Analyzer, Cytohubba e CytoMaker, e uma confiabilidade estatistica de lmyaggcjé
e FDR) para a construgcado, analise e interpretagao funcional das redes de associagoes, nbptwan@iqayéa%
direcionaveis como biomarcadores. Para tanto, serdao consideradas pontuacao de confianca alt :a?;’ %édg%
experimentais da curadoria e os menores coeficientes de agrupamento (coeficiente de correlagao de iP%ﬂE];sérﬁ
inferior a 0.5). i; é: E ?f
As estruturas tridimensionais das proteinas serao adquiridas através do servidor Protein Dai!gérjﬁhiafg(g
(https://www.rcsb.org), renderizadas e visualizadas com o programa PyMol (disponivel para dnwnﬁl.ia?’d;é:né
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https://pymol.org), para a investigacao de possiveis sitios de inibigdo. As estruturas tridimensionais duﬁi gahtes:
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utilizados neste trabalho serdo preparadas e otimizadas, utilizando-se a mecénica classica, com o prog grariia
GHEMICAL (HASSINEN & PERAKYLA, 2001) e o campo de forgas TRIPOS 5.2 (SHIH & CHENE gﬁj
Posteriormente, sera feita a verificagdo do estado de protonacéao de cada ligante em pH 7.4, utiliza iducgén

programa MARVINSKETCH (gratuito e disponivel para download em: https://chemaxon. cnm!pmducts&nawlﬂ}
Os ligantes serao submetidos a otimizagées semi-empiricas, utilizando o programa MOPAC 2016 (STEWﬂﬂ{I’
2007) e o método PM7 (STEWART, 2007), com o objetivo de coloca-los com parametros de ligagdes %n

e angulos de diedros o mais proximo possivel dos valores experimentais. Apos as otimizagdes seml-erﬁpl
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as estruturas tridimensionais dos ligantes serdo submetidas ao ACPYPE para a adicdo de cargas AE’H B@C
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(DA SILVA & VRANKEN, 2012), onde serao gerados os arquivos saida com extensao *.mol2, os quais %ndgran
ser reconhecidos pelo programa de docagem molecular, o AUTODOCK VINA (TROTT & DLSOP-L ZG;I tl}
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Paralelamente ao preparo dos ligantes, cada receptor sera visualizado e preparado com o pacote AUTOD@%K
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TOOLS (MORRIS et al., 2009), adicionando-se os hidrogénios polares, relevantes para a predi¢cao de lntér
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inter e intramoleculares por ligagdes hidrogénio. Em seguida, para cada proteina, toda a estrutura da rgm
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sera considerada para a realizagao da docagem molecular. Individualmente, cada uma delas sera envqﬁrl

i

3oy B
o7

uma caixa paralelepipedal, com micro-caixas (small grid box) separadas por 0,1 nm, para o calculo da sup
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potencial, necessaria para a predigcdo das interacdes eletrostaticas receptor-ligante. Desta forma, ’@d
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parametros necessarios para a realizacdo da docagem molecular serao adicionados em um arqun&?o
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(conf.txt), comportando a descricdo completa para o receptor. Sendo a docagem molecular uma*’te
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estocastica, todos os calculos serdo executados 20 vezes, com extracao dos 20 melhores resultados pé‘ra
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ligante (400 por ligante), perfazendo um total de 1200 conférmeros para cada um dos receptores. Dost.
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conférmeros por ligante, sera escolhido o que apresentar menor valor de DG de interagao, ou seja, quaﬂtn

E_ M :-:Et}

negativo o valor encontrado, mais favoravel sera a interagao receptor-ligante, termndmamr@ja

(PIETRALONGA et al., 2015). Esta fase do trabalho sera realizada para tratar basicamente das mtera
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receptor-ligante, no computador, onde o ligante buscara por complementariedades eletrostatica e deuvam:.DEe
Waals, sendo que o efeito do solvente sera tratado implicitamente, através da constante dielétrica, alem:d

esfera ou caixa que englobara o sistema de interesse.

Bioprospeccao In Silico para Ensaios In Vitro
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A Dbioprospeccao moderna combina conhecimentos ftradicionais das ciéncias hmlng
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ferramentas computacionais que permitem explorar, de forma rapida e precisa, o potencial quimico das
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naturais. Em vez de testar cada planta ou composto diretamente no laboratério, processo demorado, ca
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exige grande quantidade de biomassa, a abordagem in silico utiliza bancos de dados, modelos maten‘fat
algoritmos de inteligéncia artificial para prever quais organismos ou moléculas tém maior pmbablllda

apresentar atividades terapéuticas relevantes.

tronican

Lﬁ
050

1AV
andre Salongdo d¥2 Ar

*zf%nr_r site i*|tl:;

Essa abordagem funciona como uma espécie de “triagem inteligente™ a partir de inform
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publicadas na literatura, dados quimicos conhecidos e padrdes evolutivos entre espécies, o compit
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identifica quais plantas merecem prioridade nos testes experimentais. Isso reduz custos, otimiza
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direciona o trabalho laboratorial apenas para as alternativas mais promissoras.
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No presente projeto, utilizaremos essa estratégia para selecionar espécies vegetais da Mata

do Espirito Santo que possam conter compostos com atividade citotéxica contra células de cancer de g
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Para isso, integramos trés dimensoes principais: 5. oL
E O ®

B Conhecimento quimico e bioldgico ja descrito em bases de dados cientificas; g EO
= £y =
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® Ferramentas de mineracéao de textos, que extraem automaticamente informacoes relevé}ﬂeg de
@ = o

artigos e patentes; = B E
o TR
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@ Modelos computacionais de previsao, capazes de estimar atividade biologica, similaridade © 3
. o C 8o

estrutural e propriedades farmacologicas. 2 S0
o 238

O resultado dessa integracao € uma lista priorizada de espécies e compostos com maior @te 1

l
5,
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terapéutico, acompanhada de justificativas cientificas e evidéncias que orientam, de maneira racional e Eﬂ:l ite,

a etapa seguinte: a realizacao de ensaios pré-clinicos in vitro.

ETAPAS PRINCIPAIS

y Definicao do objetivo e escopo: nosso foco sera realizar a bioprospeccao in silico priorizando as
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vegetais nativas da Reserva Natural Vale | Mata Atlantica do Espirito Santo com histérico ou potencia
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para producao de metabdlitos citotoxicos. A selecao considerara familias botanicas conhecidas pela sf@tes
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terpenos, alcaloides e flavonoides bioativos, com a finalidade de conduzir testes in vitro utilizando a JLﬁha
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de cancer de mama. O escopo inclui caracterizagao quimica, relevancia farmacologica, dispﬂniblll

ecolégica e evidéncias publicadas.
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2) Coleta e integragao de dados (fontes primarias): serao consultadas bases de dados espemallzgda
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metabdlitos naturais para extrair informagoes estruturais, quimicas e farmacolégicas das espécies de irﬁer
a) Quimica/Bioquimica/Metabolitos: LOTUS, NPAtlas, ChEMBL, PubChem: para obter Eﬁtru
(SMILES/MOL), descrigées quimicas e atividades relatadas.
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b) Espectrometria/Metaboléomica: GNPS: para inspecdo de espectros MS/MS e construgao
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moleculares que permitam agrupar compostos por similaridade.
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c) Taxonomia e ocorréncia: GBIF e NCBI Taxonomy: para validar nomes cientificos, distribuicao ge
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d) Literatura cientifica: PubMed e Web of Science: para extrair relatos de atividade citotdxica, dado
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e ensaios em Oncologia Pré-Clinica.
As informagGes serao integradas e harmonizadas para compor um repositorio Unico de evidéncias qLu ic

bioldgicas.
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3) Quimiotaxonomia e enriguecimento quimico: A composigao quimica tipica de cada familia ou génge
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analisada para identificar classes quimicas enriquecidas. Esse mapeamento auxilia na priorizagao de ¢
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com maior probabilidade de apresentar compostos citotoxicos. Ferramentas como LOTUS e NPAtlas
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4) Mineracao de texto baseada em IA (literatura + patentes + bases de dados): A literatura sera a
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a) Extracao de entidades (espécies, nomes de compostos, células tumorais, medidas de atividads
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b) Extracéo de relagbes: extracao relacional com modelos cientificos (SciBERT/BioBERT/GPT - sgffe ﬁn&
s
tuned). < 385
T 2o
c) Processamento de PDFs com Grobid para transformar artigos em texto estruturado. s 2
- S T
Esse processo permite identificar automaticamente compostos promissores, evitando vieses e ampltargﬂu g o)
busca além da curadoria manual. D =2
w 238
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5) Quimioinformatica & filtragem in silico: Sera realizada a caracterizacdo quimica computacienal -dos
e
B | i
metabolitos por meio de: S 0 E
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a) Calculo de descritores/fingerprints (RDKit). s 28
L g ¥
b) Predicao de citotoxicidade via QSAR e modelos de aprendizado de maquina. 0 _*a}.%
B ezl ps . A I : E Uy
c) Avaliacao ADMET basica, excluindo compostos inviaveis para ensaios. p §T
D L g
d) Similaridade molecular com compostos citotoxicos conhecidos (coeficiente de Tanimoto). p E
e) Docking molecular em alvos oncolégicos amplamente validados, para priorizar mecanismos bio L@gl@&: O
& M A e
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plausiveis. 4 3ed
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Essas etapas reduzem o conjunto de compostos para aqueles com maior probabilidade de sucesso inwitre. < ©
= L ¢
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6) Pontuacao e priorizagao integrada (multicritério): O oS8 O
g Qg%
a) Combinar evidéncia bibliografica (freq. relatada), quimiotaxonomia (taxon—-classe quimica), grecgr;ﬁcg
— @ Q
o n O
QSAR, disponibilidade de biomassa/occorréncia (GBIF), risco regulatorio e facilidade de coleta/cultivo:: EI.] i @
i g o« Yo3
b) Ranqueamento com justificativa e nivel de confianca. = K09
— m —t
S 2
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7) Geragao de relatérios e pacotes de selegao: Para cada organismo priorizado incluira: fi ﬂ:!?n a eait
® 00 E
0 .0 o 8
taxonomia, compostos de interesse, estruturas (SMILES), bibliografia chave, locais de chrreﬁch;
recomendacdo de tipo de amostra (Sugestdo de qual tecido coletar: casca, folha, resina etc.), e “r:_nt:iﬂ:@cg
T L
experimental sugerido (descritivo para preparagao de extratos e testes in vitro). E S0
S 8¢o
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8) Validagdo e iteragdo: Os modelos serdo validados comparando as predigbes com compostgsZes
T S00
organismos ja conhecidos por sua atividade citotoxica. Ajustes serao feitos de forma iterativa para méejhoraro-
. 5 o s § gWg
desempenho da mineracéo, classificacdo e priorizacao. 8§ Zo¥E
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https://pubchem.ncbi.nim.nih.gov/ https://www.ebi.ac.uk/chembl/ https://www.npatlas.org/ https://www.gbif.6rg/ -
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https://gnps.ucsd.edu/ProteoSAFe/static/gnps-splash.jsp?redirect=auth https://lotus.naturalproducts.net/ =¢ &
EEEEE
COMPONENTES TECNICOS (FERRAMENTAS E COMO COMBINA-LAS) o gD D
> E ;;. i
1) Ingestdo e armazenamento de dados: os dados serdao organizados em formato padrmﬁ;zﬁd_bﬁe:f
1S E "':J: L:‘z-._
armazenados em uma arquitetura combinada: e a5
ih o -
; : i 3 w D
a) Formatos/arquivos: JSON-LD para entidades (espécie/composto/assay), SDF/MOL/SMI para e dras,

mzML/mgf para espectra.

5 - AV,

b) Banco: PostgreSQL + ElasticSearch (textos) + MinlO para arquivos binarios (spectra, SDF).
c) APls/downloads: LOTUS/NPAtlas/ChEMBL/PubChem APls; GBIF occurrences API; GNPS datas:
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2) Mineracao de texto (pipeline): Extracdo de texto e limpeza de PDFs; Normalizagao taxﬁn mica
- 9 0
automatica; Detecgcdo de entidades quimicas e biologicas; Extracao de relagbes experimento-résu ltado;
- S T
Validagdo com curadoria humana para casos ambiguos. Esse pipeline gera um dataset padrnmzap o€
reutilizavel. Detalhamento: E % ,._%

a) Preé-processamento: limpeza de PDFs (Grobid para parsing de PDFs — TEI), normalizagao de egtld%:lﬁs

- ="
: . 5 JAE
(taxonomia via NCBI/GBIF). Z 5.5
= B
g 8=
b) NER e relation extraction: usar modelos pré-treinados adaptados para ciéncia: SciBERT / BiGBERT /
4 o=
= 8 =
PubMedBERT,; para extracao fina, fine-tune com corpus rotulado (spaCy + transformers). s 28
T 9
c) Exemplo de prompt / tarefa para extragdo com LLMs (usar em etapa de validagao/curadoria): *g;._%
g o,
d) Prompt curto: “Extrair tripla (Espécie scientifica — Composto — medida de atividade) do texta*abaixo.
D L g
LI —
Retornar JSON com campos: species, compound name, smiles (if present), assay type, activity typ Pe, V@L%
i & 11 = : o =
units, pmid. s T "EE
E T
e) Pipeline: ingestao — OCR/Grobid — sentence split — NER — relation extraction — store as JSQN 30
5 89>0
S <0
= L o M
T # g = . - . — P
3) Quimioinformética e ML: Serdo avaliados modelos tradicionais (XGBoost, RandomForest) e modelos:
m OQ
. . : ; : E L
avangados baseados em grafos (ChemProp, DGL-LifeSci). O docking molecular sera conduzido com Aﬁtnﬁc@@
O 0O g
. . . . . g L*, 3,
Vina/Smina usando um painel reduzido de proteinas-alvo pan-oncoldgicas. p 29
T hp O
As analises orientarao a escolha dos compostos com maior valor para ensaios in vifro. Detalhamento:Z [ | o
; : . ; : : « Yol
a) Cheminfo: RDKit para fingerprints, calculo de descritores, Tanimoto. Usar open-source. 3 K0 &
— m —t
cC LL
b) Modelos QSAR/Classification: XGBoost/RandomForest como baseline; Graph Neural Networks> ™ =2
o m "
(ChemProp / DGL-LifeSci / PyTorch Geometric) para maior performance. > 882
43 . I~
. . - . - - " . il g a C'
c) Treino/validagao: 5-fold cross-validation sobre dataset publico (ChEMBL curated cytotoxic assays) e, <
- 290
holdout set de compostos naturais. T 502
I I 1 1 = X — # W ﬁ : E_: é
d) Docking: AutoDock Vina/Smina com alvos selecionados para avaliar interagao provavel — priorizagdo: ¢
mecanistica. © OED
@ D >
E 528
S Tog
" & s L " . ey a ¥ = *’_ i TJ
4) Quimiotaxonomia: A composi¢gdo quimica agregada por familia e género sera usada para |ﬁ§ntrﬁc§1t{»
’ : T . : ; T glg
padroes evolutivos, aumentando a robustez da priorizagao. Um “enrichment score” orientara a es@ihg de
o . s ; d t§0
espécies menos estudadas, porém quimicamente promissoras. Detalhamento: < 2%
I oy T H & ey * -~ o E E & .J.':\:I_:I
a) Procedimento: agregar composi¢oes quimicas por nivel taxondmico (género/familia). Calcular;
5 ; ; I Z , : : E R O0o0o
“enrichment scores” p.ex. frequéncia de ocorréncia de uma classe quimica (terpenoides, alcaloides) fo taxen=
T oS
dividido pela frequéncia total no banco. ES58 S
S<og m
b) Uso pratico: se uma familia de esponjas tem enriquecimento em diterpenos citotéxicos, suba a prt@rgﬁbﬁ@
o B r::ar i
de espécies dessa familia. B8 mTc
Co2<>
e
$05n S
. e : i S 58 9 q
5) Critérios de priorizagao (exemplo de meta-score): O escore final integrara diferentes camadas de”
ESC >
evidéncia cientifica, quimica, ecoldgica e regulatoria. Valores acima do limiar definido (ex.: 0,75) 1;@&1’;:5@05
i i I
s . ¥ T . _'-'.' g E Q Ly
especies ideais para coleta e analise experimental em bancada. Detalhamento: o8¢s 3
. . - . - p @ @ Vi
a) Meta-score - w1Evidéncialiteratura + w2QSARscore + WSQUJmtDtaKDEGEI'Eﬂgé
|} -
28
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+ w4Disponibilidade(GBIF) + wSNovelty - w6RegulatoryRisk o, =B
b) Onde cada w & normalizado (soma=1). Definir thresholds de corte (ex.: meta-score > 0.75 —rshm;rirﬂrs@ﬁ
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< 07
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A metodologia detalhada apresentada demonstra como a bioprospeccgao in silico pode transﬁ:r Fa
e 72
descoberta de novos compostos bioativos em um processo mais estratégico, eficiente e mentlﬁﬁ:a Qr_ge

fundamentado. Ao integrar dados quimicos, taxonémicos, ecoldgicos e bibliograficos com técnicas av@nr;&dc‘gs
de mineragao de texto, quimioinformatica, modelagem preditiva e analises multiescala, o projeto est‘ﬁbe@ge

uma abordagem rigorosa para selecionar, de forma racional, as espécies vegetais mais promissoras daﬁesarjga

I;,-‘."

Natural Vale | Mata Atlantica capixaba. S ©O
4 o=
Er: =
Essa estratégia reduz substancialmente o tempo e os custos associados a triagem tradicional; ao
L T O
mesmo tempo em que amplia a precisdo da escolha dos organismos candidatos. A combin a‘ga@ée

III

quimiotaxonomia, modelos QSAR, docking molecular e priorizagao multicritério cria um pipeline robusto c@%z

"'l

Eﬁﬂ
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de antecipar potenciais atividades citotoxicas e direcionar os esforcos experimentais para alternatltfas

maior chance de sucesso.
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Assim, a bioprospeccao in silico aqui estruturada nao apenas fundamenta, mas putenmaliza—a
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subsequente dos ensaios in vitro, fornecendo uma lista priorizada de espécies, compostos e justﬁc

B
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cientificas de alto nivel. Trata-se de um modelo replicavel, escalavel e alinhado as praticas internacienais
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de novas alternativas terapéuticas contra o cancer de mama a partir da biodiversidade do Espirito Sa

14.2 Cultura e Ensaios Celulares

nicius th'}ﬁnrg«m
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Sera desenvolvido um estudo in vitro com as linhagens celulares de cancer de mama (MCF?IMDA

Lo
][

' er[’
e Cgir'u

&ib!:E_'UHP'EIF

210). Visando estressar a célula e induzir as alteragdes de ploidia classicas, a linhagem sera suhmettda;a

(300 a 450 uM de concentragao durante 48 a 96 horas) e/ou Quimioterapia (Paclitaxel ou Duxnrrumcr

fﬁJﬁ

¥
.

[

Tamoxifeno ou Cisplatina) e/ou Radioterapia. Para tanto, sera objetivada uma confluéncia de Bﬁ%u

glfl
Pltgt 0
tur

T

assinga

visando a posterior aplicacao do estressor e acompanhamento da formag¢ao das PGCCs purificadas DQ

e

na
Em complemento, ocorrera a determinagao da viabilidade celular pela técnica de single-cell M'Fi' {

C

amnrisann%}r e
|FHD Vaicius

é descrito por Mirzayans et al. 2018a, 2018b, 2020, 2023 e 2024), o qual pretende determinar a wabil

FE‘ dl%—‘nc]

EURstac
p Pale .‘Buru

atividade metabdlica de PGCCs antes e depois da exposicdo a agentes antineoplasicos de ‘¢

I}

individualizada, e MTT convencional e da sobrevivéncia celular através do ensaio clonogénico (EC) {

rad

KEE
Bm aﬁgi&*a%m
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al. 2009). As analises da cultura seguirdo uma divisao em 3 etapas principais: 1) Pré-tratamento: Célula

Al

e

1%?':#!_3\“

para ir ao tratamento com estressor, utilizagdo da RT-gPCR para identificar a expressao génica e .

blotting; 2) Tratamento: Subdividido em Fase Inicial, Fase Mediana e Fase Final, usar RT-qPCR para |den

n:-: tEEE; r'galf;:

lly signed by AR xamire bniutﬁat} :

a expressao génica em cada fase e Western blotting; e 3) Pos-tratamento: Retirada do meio estlzﬁss

acompanhamento das células estressadas. Ademais, em todas as etapas, buscar-se-ao pela quantlﬁc@g@

¢

3 r

LIRS *Ja ‘If‘*ﬁ

percentual de células aneuploides, poliploides, multinucleadas, micronucleadas, micronucleos, senes&aﬂt

rify Me %rl;.-‘lmreﬁ;"gu to*the Qite

demais conjuntos subpopulacionais.
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14.3 Screening de compostos bioativos
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A fim de realizar os ensaios pré-clinicos, assim como as potenciais aplicagoes combinatorias de%
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e/ou substancias com um papel anticancerigeno reconhecido, serao selecionados finturas/compostos

M
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gque tenham sido identificados anteriormente por Bioinformatica e Docking Molecular, assim c&ﬂn o= por
S ©
cromatografia e espectrometria de massa com a intengdo de possuir informagdes completas sng_a
"

substancias (compostos bioativos, CBA) para seguir com os ensaios de viabilidade celular e caﬁacufaﬁe

‘T" w o

clonogénica através das técnicas de MTT, scMTT e Ensaio Clonogénico, respectivamente (em dﬁer&ntes

e
combinagodes, tempos de exposi¢cao e concentragoes). A partir disso, tinturas/compostos que possuam ﬁnteﬁml

am

E%}r
o

antineoplasico combinado comprovado, assim como um impacto efetivo sobre as células resistentes de can
de mama, cancer de pele e glioblastoma (com variagbes de ploidia) serdo direcionados para sterior
S &L
nanoencapsulamento, com acompanhamento farmacéutico da Dra. Débora Dummer Meira. Z =g
== "
r 9>
14.3.1 Detalhamento da caracterizacdo biologica dos espécimes alvos para obtengdode CBAs - _ °©
< ®5
14.3.1.1 Coleta e identificagcao do material vegetal: O material vegetal sera coletado em diferentes loc cali dades
da Vale. Os dados e as coordenadas da coleta (GPS) serao obtidos e armazenados para coletas futurés. Todo
w 22
material coletado sera depositado no Herbario VIES da UFES. @ @3
S 8=
14.3.1.2 Preparacéo dos extratos: Os dérgdos vegetais serdo secos em estufa de circulagado de ar«40 £Q);
L|_| E i C-:I
pulverizados e macerados com solventes especificos. O material vegetal fresco também podera ser Eltlhﬁ Q-
o L O
para extracao de DNA e/ou RNA. Os extratos serdao obtidos apos evaporagao do solvente em evﬁ:nrgd‘utj
— o
rotativo a baixa pressdo. Apos a obtencdo dos extratos sera realizada a identificagao dos cnmpn*at sopor’
o WO
cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de massas, quantificagao de substancias por meio de CLAE:=:
I_"'" — 1'
Os extratos mais interessantes do ponto de vista quimico serdao submetidos a cromatografia, a fim de EDI% el
";' i)
compostos presentes. ks “—}J pock =
e L=y
5 e
14.3.1.3 Fracionamento cromatografico e isolamento das substancias: Os extratos selecionados para estudo_
= B 7 T |
o 9 0 =
serdo fracionados exaustivamente por cromatografia em coluna utilizando diversos sistemas de solventes-e-
0 87T
fases estacionarias diferentes (silica, sephadex, florisil, etc). Os extratos serdo evaporados, secos, pesdﬂc@sg
submetidos ao bioensaio e reavaliados por cromatografia em camada delgada. Etapas de seﬁa a_g@c:‘_E
subsequentes dependem da polaridade das misturas, e sua complexidade. Misturas pouco mmplexaa., de-aiel
S 'E T
cinco constituintes, normalmente ndo requerem separagdes adicionais por cromatografia em cnlun& e 880-
submetidas a separacao e purificagdo por HPLC. Contudo, misturas mais complexas serao separgﬂasgpi‘ﬁry—r
BB >
L
cromatografia em coluna. Fragbes enriquecidas, contendo poucas substancias serao separadas e puaf" adas;
8 2gF
por HPLC. 5 RO
< 859
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14.3.1.4 Elucidacao e/ou identificacao estrutural das substancias isoladas e combinadas: As substancias:
;o R
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IAV. To verf® the sighatures

isoladas serdo submetidas as técnicas espectromeétricas para caracterizacao e elucidacao e

destacando-se: RMN 1H e 13C uni e bidimensionais, espectrometria de massas de baixa e alta r

f i

espectrometria vibracional de absorcao na regiao de infravermelho, espectrofotometria na regido do ultr

uxok._

difracdo de Raios-X caso haja a formagao de cristais e medidas de aD e com a possibilidade de amﬁ]&a@

vdei

‘]E|m ele gﬂll
- d %:

Icar as assinapura

de cromatografia gasosa a analise espectrométrica de massas.

Cam [.ME
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14.3.1.5 Analise quimica dos extratos: As amostras serdo analisadas por espectrometria no infra

medio com transformada de Fourier.
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14.3.1.6 Atividades Bioldgicas:

a. Citotoxidade, viabilidade celular e atividade antitumoral in vitro: Os experimentos serdao conduzidos Lﬁihz@'ré

P

‘I?JI"II:JIL} Elmw Filho e
Imeni r']E'IEr!'}E__:'E‘f']
Carine Cjfffjos

H |
9

L

as linhagens celulares tumorais de CM. Nos experimentos in vitro, as células serao distribuidas em pihcas de
cultura, incubadas com os extratos a 37°C, estufa com atmosfera umida e 5% de COZ2. Para avahagaq @a
citotoxicidade as ceélulas serao incubadas com [3-{4,5-dimetiltiazol-2-il}-2,5-difenil tetrazadlio] (M';FT)

citotoxidade sera inferida pela densidade optica medida em espectrofotometro (Meira et al. 2005; Méfra al.

g N e JNtH‘lli

O

2009a; Meira et al. 2009b; Meira et al. 2011). Para a avaliagao da viabilidade celular sera utilizado cgm

Armﬂmm} BIL~r1[
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Azul de Tripan, em que as células danificadas sao coradas em azul e contadas em microscopio com a q;ﬁllt
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4
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de um hemocitometro.
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b. Rastreio computacional das atividades biologicas em linhagens tumorais: sera desenvolvida uma Ebﬂ]"da

er

guantitativa e aplicada sobre a validacdo da busca e desenho experimental in silico. Realizar-se-ao assmc:a

entre as atividades bioldgicas vegetais identificadas para com as linhagens tumorais selecionadas, r;st
)
analise de redes de interacado proteina-proteina que serao a base de sustentacao tedrica de pﬂtEﬂElﬂJE

e “uha
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para biomarcadores ou direcionaveis ao docking e dinamica molecular futuros. Assim, ocorrera etﬁp
curadoria manual e da construgao da rede que sera feita por meio dos bancos de dados online. Apds a nht

da rede, sera analisada por meio de alguns plug-ins, baseando-se nos menores valores de FDP e valm; de
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de 4FCF-4P73-%53
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14.8 Prototipagem de formulagdes antineoplasicas para o tratamento do cancer
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Desenvolver um novo farmaco antineoplasico € um processo complexo que envolve diversas et

uze the co

'ar'%}(} E

EQ‘LHH(‘BF and

desde a descoberta da molécula até a produgcao em larga escala e que exige uma abordagem I'I'I‘I.l|tldl

 Caadro,

combinando conhecimentos de quimica, biologia, farmacologia, entre outros campos. A prototipe

. "'-ffallf

farmacos envolve o processo de desenvolvimento de um novo medicamento ou produto, desde a tdenﬁﬁ

0

tura
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das moléculas candidatas até a sua formulagdo em uma forma farmacéutica adequada para admmistr
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Cada tipo de formulagao (pomada, hidrolato, protetor solar, sérum, creme) tem suas proprias ccmmdeg

'i%lz'é-]fsg!rlé'l
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desafios especificos, e, por isso, temos pesquisadores colaboradores do Departamento de FarnTac

Universidade Federal do Espirito Santo (UFES/Goiabeiras) e do Departamento de Farmacia e Nutﬂg

> B

Universidade Federal do Espirito Santo (UFES/Alegre) para realizar esta importante etapa do projeto
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formulagbes serdao desenvolvidas visando o tratamento do cancer de pele. Apos o nanoencapsul am
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0 to the site Kti;

procederemos a prototipagem das combinagdes de candidatos a farmacos e desenvolveremos as form ila
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1. Pomada: pomadas sao preparacées semi-solidas destinadas a aplicacdo na pele ou em certas nijr,l

Elas conterao as combinagdes de candidatos a farmacos dissolvidas ou dispersas em uma base ade@a

1|5_i
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escolha da base (oleosa, absorvente, emulsionante) dependera da finalidade terapéutica, da area de aphc:

e da substancia ativa a ser incorporada; 2. Hidrolato: sao subprodutos da destilagao de éleos essenméis&—ftm-

F’ﬂm

propriedades terapéuticas mais leves que os oleos essenciais, mas sao Uteis em produtos terapeutlms '$En

E
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que eles conterao as combinagoes de candidatos a farmacos; 3. Protetor solar: sao produtos que cnnter%
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solares para proteger a pele da radiacéo ultravioleta (UV) do sol, sendo que a formulacdo devera garz
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estabilidade dos filtros, boa espalhabilidade e resisténcia a agua. Incluiremos antioxidantes para prnteg
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dos radicais livres, sendo que a sua formulagao serao incluidas as combinacdes de candidatos a f:ami_h
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Sérum: formulagdes liquidas ou gelatinosas que contém uma alta concentragao de ingredientes ativc

o
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mais leves que os cremes e sao absorvidos rapidamente pela pele, e serao desenvolvidos de acordp c

rlr&mm Filho e

3Nt

combinacao dos candidatos a farmacos; 5. Cremes: emulsdes de 6leo em agua (O/A) ou agua em ulan (? f})
gue conterao as combinacoes dos candidatos a farmacos, sendo que a escolha dos emolientes, umec‘ia t%ze
estabilizadores dependera das combinagées dos candidatos a farmacos. f: = 5
14.9 Analise estatistica dos dados f ; r_%
A partir dos resultados alcancados, serdo analisados os dados por meio de uma estatistica daEs if:ﬁ@
C 73
com o intuito de sumarizar e descrever o conjunto de dados obtidos, e inferencial, visando é pqnair
generalizagées da amostra sobre a populagao. Dessa maneira, sera possivel sintetizar os dados de %nar;eiﬁ:a
v

direta, prezando por uma apresentagao numeérica, tabular e/ou grafica com o propdsito de resumir ou sumaﬂzar

m

as informacoes contidas nos dados observados. Para tanto, a analise estatistica e a visualizacao dns da‘:@s

serao realizadas usando o software de analise estatistica SPSS (SPSS, Chicago, IL). Sendo que as Earré.réjs

INnes

descritivas serao analisadas com base em f]'EﬂLIEHEIE e as variaveis continuas serao cnmparadas Ll?SEI

N2
o]

teste nao parametrico U de Mann-Whitney ou o teste de Kruskal-Wallis para comparar dois grupos e:%n

dois grupos, respectivamente. Quanto a analise dos dados multivariados sera realizada por meio de anal
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variancia multivariada com delineamentos semiparameétricos, a fim de evitar as suposicoes de nor H;Eh

?

multivariada e homogeneidade de covariancia. No caso da analise de correlacao entre dados contin

(:]bg[}

feita por meio da correlagao de ordem de classificacdao de Spearman. Em paralelo, os dados qualltatl

L'] .
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comparados usando o teste exato de Fisher para comparar dois grupos e o teste do x 2 para a cnmparﬁ
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atividades citotoxicas observadas in vitro, especialmente nas concentragdes de 0,5% e 1%, cc:;;n

significativa da viabilidade celular em MCF-7. Pau-pereira apresentou maior efeito citotéxico global, gﬁg
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Virola e Aroeira MCE. Ensaios morfolégicos confirmaram alteragdes compativeis com apoptose. Esperﬁ—

além da meta nesse proximo ano, a realizacdo de testes combinatérios, analises por RMN ('H, =

@

2

Ritirc
taldeas Lfl.‘&lr a

Cll
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No OE.4, foi desenvolvido pipeline integrado in silico com modelagem molecular, docking e anali'se &e:‘r

)
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farmacologica, estruturado sob principios FAIR. Houve padronizacao de representagdes quimicas, cnﬁst
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mapas de diversidade estrutural e atualizagcao de banco de dados relacionando conhecimento %r

especime medicinal e potencial terapéeutico.
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No OE.5, avangou-se na estruturagao de protocolos inovadores (= 50% dos planejados), com Drg

POPs e inicio de prototipagem tedrica de pré-MVP voltado a integracao futura ao SUS. O projeto ;

-

integracao transdisciplinar e formacao técnica robusta.
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No campo da extensao e formagao (OE.6), houve consolidagao do grupo em Biotecnologia Ver
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Unica, realizacao de oficinas, cursos, cartilhas e agdes em mudiltiplos territérios capixabas. Foram form
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de IC, mestrado e doutorado (parcial), além de capacitagao técnica de publico externo. As acdes superar

iniciais em diversidade territorial e impacto social.
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Resultados Esperados — Ano 2 (2026/2027)

Para o segundo ano, espera-se a consolidacao da transicao da triagem Inicial para validagao
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integracao sistémica.
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No OE.1, sera implementado workflow consolidado 2D/3D, incluindo novas linhagens tumnr;-:eus =cultivo

=

padronizado de esferoides com eficiéncia =2 80% e comparagao quantitativa entre respostas 2D e S"D ﬁ&andu

*'r' w o

identificar diferengcas = 20% na resisténcia tumoral. Espera-se validagcdo molecular ampliada ( I%:T-q’PGR E

1 SN TR
proteinas-alvo) para pelo menos trés tinturas/compostos priorizados, além de documentacao sistematraa dé custo

=111
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e tempo experimental. Acima da meta, prevé-se integracao de live cell analysis e co-culturas tumo r—mlcfﬂa n:i:@nte

3r'5

tsigner
nando

associadas a modelo preditivo inicial correlacionando resposta 3D e perfis multi-6Gmicos.
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No OE.2, espera-se demonstrar reversao ou resensibilizagao de pelo menos uma subpnpulat;acﬁreslﬁf@nte
com redugao = 30% na viabilidade celular resistente apés modulacao adaptativa. Pretende-se cnnsuirﬁar mﬂdeln

computacional de predicao terapéutica, com potencial integragao a aprendizado de maquina e valldat;ag & d_adns

z 52
publicos. 55
No OE.3, a integragdo multi-dmica devera resultar na identificagdo de pelo menos trés Qasrﬁafuras
moleculares transversais associadas a atividade antineoplasica, com estruturacao de banco de daﬁh E@R &
possivel disponibilizacao publica parcial. D‘E €O
C >0o
No OE .4, espera-se consolidagao do pipeline in silico com priorizagao ranqueada de biblioteca de ¢andidatos,
. . , . . . S |>Ww
integracao com dados experimentais e eventual automatizacao parcial. 8 <0
— e E
No OE.5, prevé-se avaliagao translacional de pelo menos um composto prioritario/tintura, estrutur@a&d ) pré-
t ) :‘ [
L

MVP baseado em meéetodo verde escalavel, analise preliminar de viabilidade econémica e possivel &Bpﬂaﬁt}uﬂe

propriedade intelectual.
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No eixo extensao e formagao, espera-se ampliagao qualitativa das agoes com oficinas mnvadnraﬁ predugao
&

=
de webdocumentario piloto e expansao das agdes junto a Reserva Natural Vale, Parque Botanico, g‘asg

LN
(AFECC-HSRC) e demais parceiros, com 2 100 participantes diretos e estruturagéo de programa co ti@@n% !
formacédo comunitaria. E— %5 -’é
Assim, o Ano 1 consolidou a base metodologica, quimica, celular e sistémica, demonstrando cner%n Eafﬁqf{re
composigao fitoquimica e efeito biolégico, com forte destaque para Pau-pereira e Aroeira MCE. O Anﬂ 2%% %ré
representar a maturagao translacional do projeto, integrando modelos 3D, modulagao adaptativa da Eses @%ﬂ%ﬁ,
integracdo multi-6mica, priorizacdo computacional robusta e prototipagem sustentavel, fnrtafecefpéﬁéj a
convergéncia entre biotecnologia verde, oncologia experimental, bioeconomia e Satide Unica. ;E é § i_
17. Retorno do projeto 2 8GE
Em consonancia com a tradi¢gao da Vale S.A. no apoio a iniciativas socioambientais estratégi % ‘é%ﬂ%
projeto foi estruturado sob o tripé da sustentabilidade (ambiental, social e econédmico), ampliado pel E eif)c;::':szi
tecnologico e cientifico, assegurando retorno sistémico e de longo prazo para o Espirito Santo e para? Bgfl%
O conjunto de resultados obtidos — experimentais, computacionais, formativos e extensionistas — dsgn:_gt%%ag
gue a proposta ultrapassa o escopo académico, consolidando impacto social integrado e mensuravel. :é ? ‘fj _5 Tg:
T R
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O projeto fortalece abordagens de bioprospecgcao sustentavel da biodiversidade
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especialmente a partir de especimes da Reserva Natural Vale, com acompanhamento continuo das tech
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coleta, extragao e manejo sob principios ecoldgicos e rastreaveis. A racionalizagao da prospecgao de
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de farmacos derivados da biodiversidade, associada a substituicao de insumos tradicionais por bio

produzidos com respeito aos ecossistemas (bioeconomia), contribui diretamente para a promogéao da
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do bem-estar fisico, mental e social, em alinhamento ao Organizacao das Nacdes Unidas — ODS 3.

ndo Elmw Filho e
ni Fh:‘ltli“}f?i‘*r']
rne CMDb

>
vy
3
=
W)
W)
0
(@]
o
O
C
w
O
ﬂ
(D
w
e,
O
e
W
Y
<
D
(=R
@
W
-
o
@
o
-
0
Ay
w
o= |
Ay
—
C
-
=
w
-
R
e,
=
w0
Ay
Y
|
(D
0
(D
W
o
o
Ay
=N
)
(=
4y
[ r'lﬁ
-
2
(@]

ecossistémico entre a fonte de produtos naturais valiosos e o retorno sustentavel a natureza. Di.pr
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demonstra que um meio ambiente preservado gera beneficios concretos em saude, criando um cmln;y[
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de conscientizacao ambiental baseado em evidéncia cientifica. Ademais, melhorias na saude publica tEnd

liv

)

otimizar a redistribuicdo de capital para demandas ambientais criticas, fortalecendo politicas de preserya

No ambito metodolégico, a cadeia coleta — preparagdo — analises quimicas (GC-MS, RM
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analises in silico — ensaios in vitro — integracao sistémica foi conduzida com verificagdes de qualr%d&qn

=) 'iﬂ'

todas as etapas, reduzindo erros operacionais e assegurando rastreabilidade. A preparacao das tmtu%as-mﬁe
seguiu protocolos padronizados de estabilidade, esterilidade e controle de solventes. A indugao de reg;steaqa
tumoral por CoCl; foi realizada com calculos precisos de concentracdo e exposicdo minima de ?E;h

assegurando estabilidade fisico-quimica e fendtipo reprodutivel (PGCCs/MNGCs). Esse rigor metuﬂnlo:gu;n

|_'L'-j

reduz desperdicios, otimiza recursos naturais e reforca a sustentabilidade do processo cientifico. 0
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O projeto promoveu formagdo e capacitagcdo de recursos humanos em Biotecnologia, Verde

do®iment has be

AV,
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Bioprospeccao, Bioeconomia e Saude Unica, consolidando o grupo de pesquisa em Biotecnologia éj‘;‘e

f

Educacdo Aplicada a Salde Unica. Foram formados alunos de iniciacdo cientifica, mestrado e dciju

334
semexsa -
code 4PCF 874

(parcial), com capacitagao técnica de profissionais, gestores, professores e comunidade externa, supe

e ro de
anto

metas iniciais e alcangando grupos superiores a 70 participantes em agoes formativas.
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As acoes de extensao foram realizadas na Reserva Natural Vale, no Parque Botanico Vale, naz'AF

.\_'I

- Hospital Santa Rita de Cassia (Casa Rosa), na UFES e em comunidades diversas, promovendo nflﬁt

chas. Houve aplicagao de indicadores de impacto social e ampliacao geografica das agoes.

D
codigo 4 Fﬁi F-4

eirade Castro, Mancio

A integracdo universidade—empresa—comunidade fortaleceu a intersetorialidade

Jstaquio Vin

transdisciplinaridade, promovendo uma sociedade mais instruida, critica e racional quanto a tmpurtﬁnc

utili@e o

preservagao ambiental e da utilizagdo sustentavel da biodiversidade. O projeto também incentivou a fgr

%

sius R
.F_H_ﬁrié-]idl:'é-]:-]ﬁ!thlrE_E coM.br and fset

de jovens em iniciagao cientifica junior, expandindo o alcance para o ensino basico e médio.
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O desenvolvimento de terapias antineoplasicas sustentaveis possui impacto direto na racionalizaga

custos do SUS, reduzindo gastos com cirurgias e internagdes decorrentes de falhas terapéuticas e remst

val

a._

tumoral. O projeto responde a lacuna clinica existente para pacientes resistentes ao tratamento cnnvencmn
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drade.
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A agregacao de valor tecnologico ao Espirito Santo por meio do desenvolvimento de medlca

oncologicos fortalece a industria farmacéutica local, estimula geracdo de empregos e posiciona o Eita

i' '-

cenario nacional e internacional da cadeia produtiva de bioativos. A utilizagao estratégica de plantas mgd:
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da Reserva Natural Vale amplia a competitividade regional.

O projeto esta alinhado a Ministério da Saude por meio da Portaria MS/GM n° 971/2006 {PNP?H&}

Decreto n° 5.813/2006 (PNPMF), que incentivam pesquisa e desenvolvimento com plantas medicinais pr

ietronic

a biodiversidade nacional.
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Adicionalmente, promove estimulo a agricultura familiar capixaba, incentivando cultivo suste
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espéecies medicinais de maior valor agregado, conservacgao da flora nativa e adogao de tecnologias que rri'g' '
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a qualidade ambiental e otimizem recursos naturais.
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Tecnolégico 5 =
c , 0
O projeto desenvolve tecnologia terapéutica sustentavel baseada em medicamentos antine eoplasicos
[ £ —
com seguranca, eficacia e qualidade, seguindo abordagem holistica e adaptativa. Houve inovacdo incréemental,
n: rﬁ W
disruptiva e radical, com inovagao de produto e processo. S F §
1 S T
— il
Foram estruturados pipelines integrados in vitro, in silico e multi-6micos, a serem testados ne Ano 2,
. . O 89
incluindo: o Ho
® Modelagem molecular e docking em multiplos alvos; 2 Of
3 MAE
# e # . = , o
® Analise de redes farmacoldgicas; g o<
| = 7
® Classificadores por IA (GNN); g 5=
. 5o
® Integracao FAIR de banco de dados publico; > %;
® Prototipagem de pre-MVP com perspectiva de integracao ao SUS. s = Cj
A . . L . _ 2 &7
No Ano 2, prevé-se automatizagéo parcial do pipeline, priorizagéo ranqueada de candidatos a farmacos
; 5 , , o B3
e possivel depdsito de propriedade intelectual. 8 £=<
@ EcO
Cientifico o EZS
5 3EO
O projeto aplicou conceitos inovadores sobre respostas celulares ao estresse terapéutico, integranda:
8 <0
biologia, quimica e fisica do cancer. Foram padronizadas culturas celulares com 280% de confluéncia pré e
P o il
=T
pos-estresse, realizados ensaios MTT/scMTT, visando expandir para clonogénicos, RT-gPCR e Western lqté
O S
além de ensaios de apoptose, senescéncia, microntcleo e cometa. 3 84 *
p LES
2., OET
A inducdo de PGCCs/MNGCs por CoCl, permitiu estudar resisténcia tumoral. A microscopia £air:
raa [ .
o L L)
ImagedJ/CellProfiler identificou subtipos morfologicos resistentes e redes de biomarcadores, que seraq;
= 0 o
. . - IO . _— e C Ok 3
ampliadas por integragao multi-6mica e espectroscopia Raman para analise de ploidia. < L < =
O ensaio MTT (72h) demonstrou que todas as tinturas-mae reduziram significativamente a vi é)ﬂlcz‘éﬂ%
o o I o
’ @ o =
de células MCF-7 em 0,5% e 1%, com hierarquia clara: Pau-pereira > Virola > Aroeira MCE. B oo g
w §oo
g =28
- " O 2 r t
18. Cronograma de Atividades e Marcos 2 5379
sta proposta constitui-se como uma continuagdo do projeto iniciado em janeiro de m guefoi
Esta propost tit tinuagao do projet d j d2025§§|_
oS @
submetido e aprovado um aditivo de prazo de trés meses até margo de 2026 (sendo que neste prﬁne_, -ano,
5w
alcancou-se inumeras atividades e metas previstas, tais como: Obtencao e extracao das plantas-alvo, Tﬁs tesin: %rﬂ
N = =
por MTT e scMTT de Extratos Isolados em Linhagem Celular, Avaliagao por Quimica Analitica dus;extgﬁ‘tbg
l.'I: — O =
s T
Desenvolvimento de Redes de Alvos Proteicos, Estabelecimento de Eventos de Extensao e Cl@tlﬁ@@%ﬂ

reconhecimento regional/nacional, Estruturacdo de Divulgacdo Cientifica e Participagdo de Eventos comn teiﬁ‘éﬁ:a

]

de Bioprospeccgao e Estruturagdo de Nova Infraestrutura Laboratorial) e, no ambito da solicitagdo de c@ntln:u,@%le

do projeto para o exercicio de 2026/2027, com previsdo de aditivo de prazo e valor. Assim, o crﬂnuﬁrarﬂlaa@ta

= .".-U:.
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ANO 1 (executado e com extensao de prazo): janeiro de 2025 a marco de 2026.

W vai

m

Inicio Termtnn';f — =
N°® ATIVIDADES MARCOS FiSICOS _ FSTATUS
(més)|| (més) |k T —
Aquisicao de potenciais alvos T i
1 || Analises de Bioinformatica / Docking molecular , } 1 2 .Cnnc[uldn
moleculares das linturas-Mae E E 2
Aquisicao bioprospectiva e 5 _
Bioprospeccéao e Screening de candidatos a bioeconomica das [linturas-Mae _ -
2 _ _ _ _ 2 5 [iConcluido
farmacos com potencial antineoplasico = g o
sinérgico 5>
_ o _ Confluéncia ideal (90%) apos _ =
Analise da viabilidade celular e capacidade -k
3 estressores e tratamento das 2 6 _ﬁunﬂ{uldn
clonogénica _ _ $ 0§
celulas resistentes I a5
: Interpretacao e caracterizacao da ‘ =
Imagens analisadas e processadas 3 ) -
4 _ acao dos estressores na geracgao|| 4 6 ZCDrch{utin
(ImageJ/CellProfiler/QuPath) >
de subpopulacoes resistentes 2 = —
Escrita do Relatorio parcial e publicacoes Entrega de relatorios de gastos e 5 © 5
5 _ _ o 6 7 l[Conclufdo
cientificas resultados parciais alp
Triagem In silico de compostos bioativos com Analise comparativa entre “__
6 || base em biomarcadores selecionados visando potenciais biomarcadores e 6 9 {:Dﬁaﬁllﬂﬂ
reverter resisténcia tumoral Tinturas-Mae : - —_
Analise comparativa entre 5 — n &
Testes in vitro e microscopia de compostos _ o E OO E
¥ bloprospeccao individual e ¥ 15 Cunclmd
bioativos (isolados ou combinados) : i o &
combinada 55 3
Escrita dos Relatérios Técnicos e publicagdes 1 : £ O '_ 2
8 _ _ Entrega de relatodrios técnicos 6 12 CDrH: lirido
cientificas O ED
ANO 2 (2026/2027 — metas previstas e acima da meta, contados de abril de 2026 a marco de 2027; S0 5
Inicio || Término OBJETI\!G
N° ATIVIDADES MARCOS FISICOS
(més)|| (més) ESTRATEC:‘:I‘S@
Continuacao da avaliacao in vitro o . :
Caracterizagao morfologica e § =5
(tinturas liquidas e liofilizadas), 1 . ®
1 metabolica para esferoide 1 6 OE’ =
ensaio clonogénico, estrategia 3D e . 1 U EC
responsivo e resistente (CM) ‘ =
scMTT 0 :
: .z o Obtencao de perfil multi-6mico e 2 __ t 2 g
Avaliacao molecular e multi-omica =258 a
2 1 assinaturas moleculares induzidas 1 6 OE. L/ DEZ"F
das celulas em triagem 2D EO 8>
pelas tinturas E0 8=
41
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19. Produtos

Com base nos achados do projeto iniciado em 2025, em que foi submetido e aprovado um aditwp de grazn

| ; T . i - o
1 A=
'.-'. .""\-.Il_..:'i.'n:l-'l'._ll -l [

. R e
2. PpOnaiaea

_ } _ Aquisicao e analise comparativa o =¢
Coleta, Bioprospeccao e Screening _ _ _ o E O
o _ bloprospectiva e bioeconomica L
3 de novos especimes Isolados e . 1 12 QE .48 =
1 baseada na nova estrategia G o
combinados _ 8 E£5
computacional I -
, o Elucidagao multi-6mica com dados > EZ
Triagem metabolomica e . _ o 220
4 o processados (estatistica uni e 4 6 QF.38 7
proteomica . W Ccg
multivariada) g g
. e —— < -
Ensaios de viabilidade, Confluéncia ideal (80-90%), E [ o
9 || clonogenicidade e modulagao da || isolamento de celulas resistentes 4 6 QE.22>
resisténcia celular e tratamento adaptativo < T2
—
Microscopia integrada ao pipeline Interpretacao da geracao de D _CT
6 } _ 5 8 OE./ Ok 2
molecular subpopulacoes resistentes L o £
=y m =
| . | Entrega de publicacdes, cartilhas, 8 EcO
Escrita de relatorio parcial, . _ . E >0
7 _ o relatdrio financeiro e resultados 5 6 GE63x o
resumos, cartilhas e publicagoes . S B>
parciais 8 wsy
Bioinformatica integrada e rede Aquisicao de biomarcadores e z OBY
farmacolégica priorizagao de alvos @ Opk
g Desenvolvimento de pipeline Publicacao de protocolos e 9 i 4 8 9
integrado In silico ambientes computacionais o Tor
Programa integrado de inovacao, Relatorios tecnicos e E SS9
10 . g o 9 12 QE.5g ¢ ©
prototipagem e capacitagcao detalnamento de pre-prototipos S T®S
———==
} o } Relatorios de impacto social, I oo
Acoes de extensao, divulgacao e - s 2 e = P
11 L formularios de satisfacao e 1 12 GE.657 2
popularizagao cientifica o 5 oL
produtos educacionais S Qo
Escrita do relatdrio final, resumos e | Entrega de publicactes, relatorio 0 45 ®
12 o o _ _ 10 12 OE.1:a OE6:
publicactes cientificas financeiro e resultados finais 0 &35
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a—xml
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lhe s

de trés meses, segue-se para a continuagao do projeto neste ano de 2026, com a previsao de avanc;ar EGETE o]

alcance de TRL 5 em diante, com a verificacdo do potencial farmacéutico para identificacéo de cumpnstog ﬁderes

uso de novas estratégias experimentais quimicas, biolégicas e in silico, estruturacao de ::a}'nhlgét;ﬁés

potencializadoras de efeito modulador e também formalizar o estabelecimento de atividades de extensat}deg;alnr

bioecondmico circular. Dessa maneira, prevé-se as entregas dos produtos em determinados penndns, c
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N°[f PRODUTO ||DESCRICAO CONSOLIDADA ENTREGA|[RESPONSAVEL| STATUS
ESTABELECIDA i
Possiveis candidatos a T B
farmacos (Extratos/Tinturas) > ET
Prototipo em _ Prototipo validado UFES / o 29
1 associados a pelo menos 1 Més 12-15 Conéldido
JTRL 2 _ em [RL 2 Fundacao FEST| » c =
subtipo de PGCCs/MNGCs em E 30
CM
Descricao metodoldgica : >
completa por etapa do projeto =
Relatorios ' BH
21 (uso de espécimes medicinais, || 2 relatorios técnicos||Més 6 e 12 UFES Concluido
Técnicos (2) = 9,
protocolos experimentais e -N-
computacionais) — f T -
3 Iniciagdes Cientificas, 2 I 58 3
Formacao de Mestrados e 1 Doutorado Formacao UFES / E ; < c
3|| Recursos (parcial) em Biotecnologia, multidisciplinar Mes 12 B CUnE:ILﬂ'dp
Fundacao FEST|| 2 o 27
Humanos (| Bioprospecgao, Etnobiologia e qualificada O 9980
Satde Unica 5 _: © g
Artigo Publicacao de pelo menos 1 = B F
1 - _ _ 1 artigo UFES / o Bhp
4| Cientifico |[[artigo internacional em revista _ _ Mes 12 ) 5 o283
publicado/submetido Fundacado FEST [[andamenio
Internacional indexada (>A4) > 9g®
>4 painéis & 88E
Divulgacao (infograficos/resumos =
Cientifica + [|cientificos) nas redes NGHM + 4 painéis + 1 Meses 1— UFES / B o O ;
5 _ _ _ ) 1 ; Congldido
Cartilha Cartilha com instrucées cartilha 12 Fundagao FEST|[ = == ¢
Informativa formativas sobre uso de q _ s
espécimes medicinais : ; ::
SME&sb:-
) o | ) Més 6 e 15 conciuida.
Prestacao de Relatorios financeiros e 2 prestacdes (M6 e Meés 157
6 . _ . (margo de [|[Fundag@o FEST| 5 gerg ©
Contas administrativos parciais e final M15) Q. " @ g =
2026) realizada
&m [Harco
_Jo 21206
Acdes de Cursos, boletins, guias ) SLop®
=23 acoes Meses 1— UFES / © T O
7 || Extensao | técnicos, jardins medicinais e S _ Caoncluido
multidisciplinares 12 Fundacdo FEST|| 2 & = @ =
(23) cursos de receitas medicinais o329
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PRODUTOS ACIMA DA META DO ANO 1 (executado e com extensao de prazo)
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Plataforma relacionando “Conhecimento Tradicional”, “Espécime 4 »
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8 Medicinal”, “Usos e Potencial Aplicacao na Saude” e “Destaque =
Online Publico _ dESEI‘WDWII‘ITEDtD

da Pesquisa’ = Ec

Artigo Cientifico Em 3 o
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Cientifico Unica ﬁnalrzaq:a S
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1 replicatas), esferoides com (=220% diferencga = A A
Padronizado Relatorio te;c:nl-::.n L
eficiéncia 280% resisténcia) 7 =5
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=
- L=
—
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viabilidade celular
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valldacﬁ:! 3

.

CILS

P

Modelo Computacional

Modelo preliminar com validacao

=3 genes/proteinas

Prototipo cnmputamﬂnai

Interno FAIR

metadados Integrados

bases publicas

4 3 =
Preditivo cruzada Interna caracterizados funcu::rtal @ '_" o
Machine learning + Validagao : i
(Acima da meta) TCGA/GEOQO + Assinaturas Predicao ampliada Artigo mternaclnﬂaj
robustas i
Identificagao de >3 assinaturas moleculares o 5 Sa &
1 _ L Correlagao quimico- . B Tt E4
S} Assinaturas associadas a atividade < Manuscrito cientifico =
. , . fenotipica 0L oy ®
Transversais antineoplasica o 855
Banco de Dados Estruturacao padronizada com Comparacao com Z LpEQ
6 Banco validadg = =

—
. o

(Acima da meta)
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Modelagem molecular, docking < o

Biblioteca Ranqueada _ . Lista priorizada de Relatorio tac:nu:nv
7 o multi-alvo e analise de rede _ a EO
de Bioativos = candidatos computacional =
farmacologica & 2
= . |[Tempo médio de processamento, _ = =
Relatorio de Eficiéncia _ Indicadores A
8 _ custo computacional e taxa de o Documento tecnice
Computacional mensuraveis o Z9
sucesso g B0
Automatizagao parcial + o _ S o¢
_ B o Pipeline semi- Regrstf > 7
(Acima da meta) Integracao multi-6mica + _ gl

- _ automatizado tecnlcﬂfmetndol ogit o
Validacao prospectiva L, >
Pré-MVP Translacional|| Avaliagdo de viabilidade de 21 , ‘ Documento ?éc it o
9 _ o Metodo verde escalavel =0
Verde tintura/composto priorizado translamqn:al; o
b
Custo preliminar + Integracao w @ =

nios

Analise de Cadeia

10 ' Saude Unica e bioeconomia Relatorio estrategico |[Dossié tecnico- nagulia- Qrio
Produtiva e SUS

circular w3 .:’f:

. , —==

Pedido de patente + Parceria de = £

(Acima da meta) escalonamento + Plano de Propriedade intelectual Deposito fc-;tr @l o :*'
negoécios p ,z — T

_ oo Xaropes, jardins medicinais ou o S o 8 9

11{[ Nova Oficina Pratica _ _ 21 nova oficina Relatorio de l;mpﬁ,c,tpg
bioprodutos sustentaveis o Yo3

Webdocumentario Integragao ciéncia, Projeto piloto E L3 if

12 o S L o Produto audiovisual final
Cientifico biodiversidade e Saude Unica audiovisual S ©TBE
Expansao junto a RNV, Parque o 3 o8 E

o o o 2100 participantes s 20w
13||Ampliacao Institucional|| Botanico, Casa Rosa (AFECC- . Relatorio quaﬂtltai Vo=
iretos < = g

HSRC) e outras instituicoes S So03

Programa continuo comunitario + - _ o S ®

_ _ _ Sustentabilidade social || Plataforma edticacional

(Acima da meta) Rede colaborativa + Material [ =
permanente aberta, T g

digital aberto

JO |_I. the site htjp:/

* As datas sao estimadas, pois podem ocorrer em periodo vigente ou posterior ao previsto no projeto.

rale _;?f.‘..f'i-_'li[lli-‘.':‘..‘_-..“ﬁlrh_'l]'llal‘;: C

or Alexandre
» Andrade

20. Plano de Trabalho para os Candidatos a Bolsa de Pesqulsa-

Os planos de trabalho previstos para os bolsistas vinculados a este projeto, sao constituidos por eftapas,]&

o+ L

previstas na metodologia supracitada e divididas adequadamente, entre os pesquisadores do projeto. Sahen}a =

se, que os docentes-pesquisadores, os professores doutores, dispensam, inicialmente, suas bolsas de mmaﬁtrmr
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a pesquisa vinculadas a este projeto, como contrapartida a realizagcao deste, uma vez que esta pre*aﬂsEtcE&nF
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suas relagbes como docentes, a participagao em projetos de incentivo a pesquisa e extensao unwerﬁtgria,ﬁ
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como forma de retorno a sociedade.
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O (a) pesquisador (a), doutor(a), precisa possuir experiéncia nas areas salientadas nesta pro
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pesquisa, isto porque com um intuito de atuar efetivamente em todas as etapas de desenvolvimento do @ pr

O

de pesquisa a serem realizadas no campus da UFES-Vitdria vinculada a pesquisa, nhotadamente, como Ilci
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projeto. Assim, coordenara o projeto e toda a pesquisa envolvida. Em suma, realizar-se-a: reunl@s
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educacao continuada e desenvolvimento do projeto; compartilhamento e discussao dos dados para valldaﬁ;an
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no grupo de pesquisa proposto; analise critica e estatistica dos resultados/dados obtidos; gerenciar ag;ﬁ
e

extensao, assim como por acompanhar todas as etapas do projeto e a revisao final dos relatérios parci &1
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artigos e patentes; coordenara os estudos pré-clinicos e seguimento farmacoterapéutico, assim como AUX
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nos estudos translacionais e de bioprospecgao; auxiliara na redacao dos artigos para submrssanfpubllc

‘mlg

periodicos de alto impacto; realizara a gestao de todos os processos envolvidos na geragao do prc@m le
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O (a) pesquisador (a), precisa possuir experiéncia nas areas salientadas nesta proposta de pﬁsq
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isto porque com um intuito de atuar efetivamente em todas as etapas de desenvolvimento do prteyet

pesquisa a serem realizadas no campus da UFES-Vitéria vinculada a pesquisa, notadamente: Rewaas

=

Literatura e periodo de treinamentos; Escrita do Projeto ao CEP; Analise dos Dados de Microscopia e MB|E
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Estruturacdo e planejamento do screening bioprospectivo, bioeconémico e sustentavel; Relatério Parm
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Atuara, ainda, no auxilio e supervisdo dos estudantes de graduagao e pds-graduacgao
recrutados para a execucao dos trabalhos desta pesquisa, auxiliando-os com os procedimentos experi

escrita de relatorios, posteres e demais comunicagoes cientificas.
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Fortalecer-se-a a equipe responsavel pelo projeto de pesquisa, incluindo a expertise de um prcﬁ
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apresentando resultados da pesquisa na forma de apresentagao oral ou posters, além de cont

confeccao de relatorios e demais comunicagoes cientificas nas redes sociais e deverao apresentar r
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parcial e final dos resultados das pesquisas das quais participaram.
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Visando capacitar novos futuros pesquisadores(as) estimulados pela pesquisa e que tenham lgte

pelo desenvolvimento cientifico ao decorrer da graduacdo, prezando pela multidisciplinaridade, cnﬁm

aﬁdrﬂﬂ]’:ﬂ
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inclusao e gestao, buscar-se-a fomentar a insergao de novos futuros pesquisadores(as) que fpu
desenvolver uma expertise em estudos bioprospectivos e bioeconémicos em campo. Para tanto deﬁhl

um(uma) novo(a) integrante a partir de processo seletivo.
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principais conceitos e técnicas a serem utilizadas, aléem de revisar os desenvolvimentos [mplemgnt
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Ademais, fortalecer-se-a a equipe responsavel pelo projeto de pesquisa, incluindo a expertise de um prcﬁlssfa@
graduado que possa atuar sobre a execugao de demandas uteis ao desenvolvimento ou inovacao duﬁestgu%
Assim, ocorrer-se-a a participacao em etapas do processo metodoldgico a ser desenvolvido para Dﬁb}&tl'ﬁfﬂ

proposto para a hipotese e pergunta norteadora planejado para o(a) integrante a ser inserido(a) apos p&mc
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seletivo. Dessa forma, atuar-se-a na etapa bioprospectiva bioeconémica da biodiversidade terrestre-ou

ensaios celulares com a organizagao e planejamento junto aos ICs ou nas analises cumputacmnal
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terapia adaptativa ou na estruturagao e analise dos dados de metabolémica e protedmica de NMR e I\.@
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Aluno de Apoio a extensao (AE)

O(a) aluno(a) candidato(a) a posigao de AE, sera recrutado(a) pelos professores coordenador
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projeto e atuarao no desenvolvimento das agoes de extensao vinculadas a este projeto, participando d@-:,
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do carr pars um otal de um limie maxmo de § vaitas a0 ano
.H a pam ofcinas, colels, manuseo de espécmes, b= ouTas

m-:. mﬂ'ﬂmih

58 ass Oe um cantigenls de am foma e 4 pessoas que

po=sam responsabiizar peis ida & ressna nalural Vaie para
organzor 8 esiniurar a5 demandas centfcas.

Tabist: Visars=-3 a compra de 1 tablst gue possua: cerificacdo (PSS
(impermedvel & resstemie em ambeentes Gmidos & swos], prolecio mikae
MIL-5TO-106, resisfents a chogues, guedas, wiragdes, \smperaturas
extrernas & radiagdo solar), conpo ruggedizado {suporiar mpados = uso
inten=o), dta capacdade de balena (minimo de 10,000 méh, suporar longas
Altz Precisho (navegacio & georeferencamento em dress de fonesta densaj,
com omeciivdade 26155 (amesso 8 inlemet mesmao sm deas remotas |
portas USHE & miceo S0 [ransienéncia de dadkas & espansdo de
armazenamento), isla de 8 @ 10 polegadas | vWsuaiizacdo & manussio sem
camprometer a portabiidade), resolugio Full HD (wsualizagio clara de
mapas, magens & dados), tela antrmefexo [wsibiidade dam mesmo sob ux
solar direta), sensibildade a0 fogue com luvas [wso s=m a necessdade de:
remoyer fusam. Ga proiegio], prooessador oota-cone, peln menos: G0 de RAKL
armazenaments interno de B4GHE (emansivel], cimen taseim de 12MP oo
supsnar, chmera frontal de SKP o supenor. sistema cpeacional andnoed ou
windioes = sofiwere de ooleta de dados & mapsamerio (ex - AcGES, OGS, =
aplicatvos de ancéagbes de campo). Isio se jusifica peio 8o de que o labdet
fomecerd um equiibrio ideal enfee o tamanho da tela = a2

faciilands o ranspoie = o =0 &m mlmﬂnhmmm
aphmitms essencias para a pesquisa, oomo softvwares de GRS,
‘mapearrento. denbficacio de sspécies. e colsta de dados, a coleta = regisino
te dados dretaments no iocal, redurindo a chanos de eros & perda de

infornagies. 3 COMUNICICAD COM 2 BqUEe & i te dacos =m ismpo eal

mﬂhﬂﬂ}uhmnmﬁnhmhd.huiﬂﬂm}upﬂmﬁi
ReE 10.00:0,00, composio por:. Memonas FAKM de 32GE [2x15GE), CODRS,
4800MMHr; Expansivel até B4 GE (2 siols LDIMM). Teclado Del KB21E,
Monitor, Placa de video NVIDIAS GeForce RTX™ J060, 12GE GDORSE, Deer
Killer™ 1875 wirsless, Armapenamenio por S50 de 1TE PCle Mvkie M2,
Micse dpfion Dell - M51 18, Placa de Bede ol sem fio (WLAN) iniei®
Killer ™ AX1ETE tara de transferéncia de aie 2500 Mbps, Wi-F BE (5021 Tax)
222 & Aede iocal com fio [LAN] Ethemes RS Gigabit 1071001 000 Mbps |
com BiueicoiyE Processador de 13" geragio Inkef Core™ iT-1 3700 (18-
cone, cache ce 248B, 2.1 GHr alé 5. 1E4z) = Sistena Témmioo Air Cooling.
Vizando o sprmoramenio das andlis=s de Bininformasca = Biclogia de

ermans in sibon por Biologia de Ssiemas, assim como o desenvolamenio de
1 prpsline’workfiow atraveés de int=ligénoia arhificial para o caracienzagio,
diagndsbon, previso e personalzacio iempéubca. O modeio de desidop da
as ardizes de BonfomaticA & por possuir semenios que fomecem
mmmmum-—m SEUTENGA,
e mnengila, _mmmmmtmm
interierncas magnebcas, capacdade de fansierinag de dados entre
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Maleral de consurno

Material de consumo para a fase pré-dinicafransioconal de obiencao do
canddais a farmaco. Em sinfese= o vakyr agui solcéado sera dreconado
parm desenyohamento de ouBura oehelar visando o vabdacio de estudos pre-
chinioos que consiensm os perfis cefulanes (nicos de cada celula
individuaimenie (singls cell), assam como, a moorporacdao de inowagbes
refierenis 2 abordagens adaptatnas frente @ progress3o evolufva do tumaor,
assonrEoese a0 esiresse osular sobre inhagens osidlares de clnoer.
Agemass, incluem-se malenais plasiioos | descartives necessarnos paa o
culive celular, reafizacio de ensaios de MTT, scbTT, EC eoutras
melodoiopias, wsando idenificar a wabiidode cehular & a capaocade
cionogénica. Os fens especiicos. (MTT (344 S-DimeSryithenl2 of).2 8-
DiphenyEetrarolium Bromide], DMED [Dmetisulicaide], Trypan Biee Solution )
sErd0 0S reagenies necessancs 4 avaliacio da vabilidade osular. Quanio aos
fiens: Som fetal hovino, Peniciina-esireptomicina {10,0000¢mL ), Trpsina
[2.5%), PBS ph T 2, Meio de cuura de Linhagens cancerigenas - DMEM
Suplemenio de oultura |0.2 mM de amincaccdos = anfotericina B 2,5 mgémLj,
Recarga de nitrogénio liqudo pama cnopressmacso de ofkulas (oeca de- 1L
P dia e recamgas de 20 L a cada dia), Recargas o CO2 para estufa de
cultura celular fcada recama dde 28 kg, sendo 2 recamas por anoj, Pipsta

Malerial de consumno

Rt

145 45T 5

YT 45647

Miaterial de consumo para bioprospeccio & caracienzacio de novos
composios bicalivos por meio de matabolémica & proledmicar Coomassie
Brikart Blus G280, 2-Mercaptosthanal, Trton X- 100, Scdum dodeod
sutlzie, Bovmne seum albumin (Zx orystafiteed), Nirogénio Liquido, MigG H20,
Trs-HCL, Acrlamide, Giicero, Bromophenal Bive, 13C sorbitol,
Corticosterone, Ampicilling, hMeshanol (MeOH), Methyl tert-butyl ether (MTEE)
Tryp=nLys-C. 8% acetondrie, §.5% formic acid, Manopure waler, Spesd Vao

Eppendod, S-m'.m-m micooen tifuge lubes, Dﬂ.ﬂntunnndeﬂl:lﬁﬂ. B8
atorn % ), 3-{trimenyishd| propionic-2,2,3, J-ddacid sodium salt [TMSPd4.,
53 A atom® O, 3. Dimethyl sutfoode-df (8500, 988 atom 0], 1308

plurose (95% 13C), 1302 -acetate (99% 13C), Wash bufler, phosphale-
berflered saine (PEE), NaCl, KCL NaZHPOL, KH2P0L.

-FH.

434357 55

A0.000,00

E32TE a3

Mabenol de consumo para o fase pre-dincafransiaoonal de obiencao do
canddaio a rmace. Em sintese, o valar agun solicfado serd direconado
para dessmeobdmendo de cufura oelutar wsando o valdacho de estudos pre-
clinioos que consiemam os perfs cehdanes (minos de cada oeluls
ndrvcicaimenie (singie cdl), assim omo, a Mooporacdo de mosaies
Teferends a aborcagens adapiatnas frenie a Evoilva oo lurm,
BSSOCONKoesE 30 esiresse ceuinr sobre Inhagens calulanes de canoer
Aufemaes, incluemese maienais ploslioos'descariavers necsssinos poma o
cultivo celitar. resfizaco de ensaios de MTT. scMTT, EC e outras
mesindoiogas, wsando ideniticar o vabcdade osiulor = o copaodade
cionogénica. Os itens especiicos (MTT (3-(4, 5-Dimesryittuaend2 ol -2 8
Diphenyastrarniium Bromide). D850 [Denetiisaceide), Trypan Blue Solution,
Crstal Videta) serdo os reagentes necessancs @ avahacio da wabididace
celular Quanto aos Gens: Soro istal bowno, Penmiina-sstrepiomiona

RS

140.000.00 |

31 140000, 00

Protolipagem: isar-se-d uma estrulumcdo de uma profotipagem-pioto para
direcionar &3 aplicagtes esiglicas o empéuticas dand-chncer & ani-aging | dos
nowos. composios bicabvos prospectadcs. Assim, dernandar-es-a de wma
sErE oe Eapas itcas & CUSI0s ISsOCTs qUE possam garantr a efcacia,
segumEnGa = viabilidade dos peodutos antes. de serem lancados no mencadn.
Para tanio, tis cussios serdo planeiados segundo pesquesa &
diesarmvobamanto (PFAD) com selecio & lesies de oombiracdes in vt par
orar uma farmela micial, o gue demancan de besles de estabifidade.
svaiacio sersonial £ anakses guimicas (no goe ange o “parle eshética’)
Chamio a parie teapdutica, bescr-se-a pela dentificacio, caracterizacio =
potencial siniese de composios alivos prospectados oom apso ohjedvada em
Iestes in witno (nidaimenie] para avakar a aiwdade anficarcerigena & a
enmas ol ciinioos. incisndo eshedos in veo avalor 3

‘Beragos de teroesns

ORCAMENTO DETALHADD - Taxas

RE

10.000.00 | R

1100333 | RS

& anb-aging j dos novas composios boathves prospediados. Assim. demandar-
se-3 de uma e de eipas o bcas & ousios Fssociados gue possam
parandr a eficioa. seguranca & vabddade tos produios antes de sarem
pe=squisa & cesernvohamento (FAD), oom ssiecio e fesies de combinactes n
wirs para criae umia féemuta nicial. o gue dermandard de tesies de
estabeddade avaiacac sersoral & analises QuIMisas (na que large a “pare
estefaa’ ) Guanto a parte tsrapéuica, buscar-se-a pela identiicagio,
carackerizacho & poiencial snlese de COMPoSios aivos prospeciadDs. Com
acido objetrada am iesies in viro (mciaimente ) pare avalar o stmdade
anfticanceripena & @ foncidade Com resufiados positivos do ensao ploba,
phane e-50 futuras slapas evsans dimcosipré-ciinicos, incluindo estudos

TOTAL DO CARTAL E CLESTERD

TOTAL GERAL |sem taxaa)

RS 42 62210 RS

RE 42 82318

B E—

BA1. 128,90 |

312 28,18 |

T

DOA - FEST

Despesas Operaconas & Admnisimaiives - necursos fnanceines giobais:

e

Anoc { [Primniros E moses)

Valor

Valar
Ana 1 [Litimos & meses)

Valor
Ang 2

RE . 700,00 |

[ iE.— i! .l'

i.ll

Ressarmenic a Lfes

Ress UFES dos recursos: financssos gichars

4%

Rs 6. S0, 00

Des. de Ensino. Pesg. & Extensdo

Depe (UFES) dos recursos Snanceros gicbas Sem Matoriad Pormanento

1%

RE AT 210,00 | f

R
-ﬂ_“' ] -
R

Valor dars Exxas por ano

Des. de Ensino, Pesg. & Extensdo

Depe (UFES) dos recursos financesms globais soh o Matenal Permanenis

TOTAL GERAL [coem taxas)

R& T 500,00

RE|2|&|&

RS 16505000 |

RE g
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V VALE Parceiro - Cronograma de desembolso do projeto

Instituicao: Universidade Federal do Espirito Santo

Valor (més 1° ao 7°) Valor (més 8° ao 15°)

), Marciol E| Santoq Ferreira - AV,
ThHis doqument hag been digitally
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Valor (més 16° a0 Valor (més 22° ao
21°) 27°)

-
1. Bolsa de pesquisa RS 19.273,76 | R$ 96.372,85 | R$ 78.600,00 | R$ 78.600,00 | R$ - 272.846,61.
E I."'IJ E
Ja e
2. Material de consumo RS 137.456,42 | R$ 23.279,02 | R$ 40.000,00 | RS 100.000,00 | R$ - autendg-ﬁ
i i ]
= L
3. Material permanente nacional RS 3.247.62 | R$ 35.452,35 | R$ 75.000,00 | R$ 75.000,00 13@59{@%
Sso=
4. Material permanente importado R$ - R$ - | R$ - 22X 95
= ! 2
m B G5

5. Servicos de terceiros - | R$ 11.003,33 | R$ 21.311,58 | RS 21.311,58 | R$ -

|2
|Ek3£l€

il

5.com
idney

6. Obras e edificaces civis - R$ - | R$ -| R$ - | R$ -

e utili

7. Viagens 6.129,75 | R$ - | R$ 1.000,00 | R$ 8.086,84 | R$ .

8. Participacdo em congressos R$ - | R$ - | RS -

atine Ch

L
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9. Taxas 121.526,13 | R$ - | R$ 168.090,00 | R$ - | R$ =

)
agln' ao de
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a|l2|8|8|2|8|8|84 |82
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o Mede

2|12|8|8|8)|2
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TOTAL GERAL

—
o
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287.633,68 | RS 166.107,55 | R$ 384.001,58 | R$ 282.998,42 | R$ -

ndo Filh EEE
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1. Bolsa de pesquisa R$ 19.273,76 | RS 96.372,85 | R$ 78.600,00 | RS 78.600,00 | R$ - | R$

sia
5_
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=]
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2. Material de consumo

L‘% Ca:ﬂo

R$ 137.456,42 | R$ 23.279,02 | R$ 40.000,00 | R$ 100.000,00 | RS -| R$

o
e

alz
e

3. Material permanente nacional RS 3.24762 | R$ 3545235 | R$ 75.000,00 | RS 75.000,00 | R$ - | R$

4 Material permanente importado R$ - | R$ -| R$ -|R% -

de And
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R$ - | RS 11.003,33 | R$ 21.311,58 | R$ 21.311,58
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7. Viagens e diarias R$ 6.129,75 | R$ -| RS 1.000,00 | R$ 8.086,84 | RS -| RS 5. 6,59 1
- s 0o
U ==F
8. Participagsio em congressos RS -|rs - | Rs -|rs - | Rs IRy  S3°%ER
= = ° _I’
! o =T
9. Taxas RS 121.526,13 | RS - | RS 168.090,00 | R$ - | RS - | R$ 289.616,15 {
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Hash do Documento
F5183B4548F784BA0B05787624910EED85A8E8362670708E5582EE0645191152

O(s) nome(s) indicado(s) para assinatura, bem como seu(s) status em 25/03/2026 é(sao) :

v Alexandre Salomao de Andrade (Signatario) - 043.005.006-22 em 25/03/2026 10:25 UTC-

03:00
Tipo: Assinatura Eletronica

Evidéncias

Client Timestamp Wed Mar 25 2026 10:25:06 GMT-0300 (Horario Padrao de Brasilia)
Geolocation Location not available.
IP177.41.163.232

Identificagao: Por email: [

Hash Evidéncias:
BFE7135B0D90E9E120E0C2DB541BCF78933EAEFA7F2F26B0DA229DB2AB0OASEDC

~ Eustaquio Vinicius Ribeiro de Castro (Signatario) - | NG c 24/03/2026 17:46
UTC-03:00
Tipo: Assinatura Eletronica

Evidéncias

Client Timestamp Tue Mar 24 2026 17:46:49 GMT-0300 (Hora padrao de Brasilia)
Geolocation Location not available.
IP 179.183.22.126

Identificacdo: Por email: IIIEINININININGG

Hash Evidéncias:
F861D4C4B6E35AF2957D5826F7A1F84166E5329A76FFAB9AF63C5AD049F 11725
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Marcio E. Santos Ferreira - IAV (Signatario) - | G c 24/03/2026 09:12 UTC-
03:00
Tipo: Assinatura Eletronica

Evidéencias

Client Timestamp Tue Mar 24 2026 09:11:53 GMT-0300 (Horario Padrao de Brasilia)
Geolocation Latitude: -22.9488806 Longitude: -43.1835219 Accuracy: 14.545999526977539
IP 177.26.79.25

Identificagdo: Por email: [ INEEEIEGEGGNN

Hash Evidéencias:
AE8F86BD7D920A3BA05C8C7379B46416FDD24B8F9F54E1D7099D611AC99D607A

Rayana Nunes de Oliveira Villas (Signatario) - I c 23/03/2026 17:06 UTC-
03:00
Tipo: Assinatura Eletronica

Evidéncias

Client Timestamp Mon Mar 23 2026 17:05:59 GMT-0300 (Horario Padrao de Brasilia)
Geolocation Latitude: -19.190641639501496 Longitude: -40.097722172673954 Accuracy: 127
Geolocation Latitude: -19.190641639501496 Longitude: -40.097722172673954 Accuracy: 127
IP 45.239.241.91

Identificacao: Por email: | NG

Hash Evidéncias:
9691933DF365C023B672FAFCD52AA9AE5023CF19F1F933B694133D44DB336FC1

Armando Biondo Filho (Signatario) - | GGG 23/03/2026 14:59 UTC-03:00
Tipo: Assinatura Eletronica

Evidéncias

Client Timestamp Mon Mar 23 2026 14:59:58 GMT-0300 (Horario Padrao de Brasilia)
Geolocation Latitude: -20.2764 Longitude: -40.3006 Accuracy: 1524

IP 189.84.220.186
Identificacao: Por email: |GGG

Hash Evidéencias:
CD4EDFA1CB434C8F17F81FBFDFB8D2D1D0656CB315D50722FC3EB2A6FA6784C6

Laila Carine Campos Medeiros - IAV (Signatario) - INNGNININGNGEG:M 23/03/2026 13:52
UTC-03:00
Tipo: Assinatura Eletronica

Evidéncias
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Client Timestamp Mon Mar 23 2026 13:52:01 GMT-0300 (Horario Padrao de Brasilia)
Geolocation Latitude: -20.34266018327515 Longitude: -40.284241504318274 Accuracy:
19.820234103444594

IP 177.137.230.247

Identificacdo: Por email: T IIIINININEGEGEGEGEEEEEEEEE

Hash Evidéencias:
89F22230B72A01E4DB0O7FOEFCE263070FA38F10BE4D4ADF325EBF8C8121B707C
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