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Introducdo: O Caenorhabditis elegans € um nematddeo terrestre de vida livre componente da
familia Rhabditidae. Facilmente cultivado em laboratério em placas de petri contendo agar
semeadas com a bactéria Escherichia coli como alimento. Os vermes atingem a maturidade com 2,5
dias a 25° C e apresentam um tempo de vida curto de 20 dias a 25° C. O ciclo de vida do animal
compreende um periodo de desenvolvimento embrionério (dentro do ovo), quatro estagios larvais
(L1; L2; L3 e L4) e finalmente o adulto (WORMATLAS, 2014).

Do ponto de vista toxicologico o C. elegans é sensivel a um amplo nimero de substancias,
incluindo metais pesados, fosfatos orgéanicos e pesticidas (SCHOUEST et al., 2009; LEUNG et al.,
2008; WOLLENHAUPT et al., 2014). Varios estudos ja demonstraram que o C. elegans € utilizado
como modelo para o teste rapido da toxicidade de amostras de solo e &gua (MICHALSKI,
&#8206;2010), bem como de compostos farmacéuticos e fitoquimicos (SCHOUEST et al., 2009).
Os parametros mais relevantes para a triagem toxicoldgica sdo a mortalidade (DENGG; VAN
MEEL, 2004), a longevidade, o comportamento/movimento, a alimentacdo, o crescimento e a
reproducdo (ANDERSON; BOYD; WILLIAMS, 2001). Mudangas no comportamento bem
caracterizadas também podem ser avaliadas, pois o C. elegans se move tipicamente de maneira
sinusdide em placas com &gar enquanto se alimentam de bactéria. Desta forma, a analise de
compostos que alteram tanto o movimento sinuséide quanto o batimento faringeo dos animais
podem ser avaliados (HELMCKE et al., 2009).

Os ensaios para avaliar toxicidade também podem ser realizados em animais transgénicos. Cepas
transgénicas contendo o gene reporter sob o controle transcricional do promotor do gene “heat
shock” hsp-16 foram amplamente utilizadas para medir a resposta ao estresse associado a
toxicidade de metais pesados, compostos farmacéuticos e amostras ambientais (ROH; LEE; CHOI,
2006; DENGG; VAN MEEL, 2004; DAVID et al., 2003; MUTWAKIL et al., 1997). Animais
transgénicos contendo a regido promotora do gene gst-4 (glutationa-S-transferase 4) fundido ao
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gene gfp tém sido utilizados como biossensor da acrilamida, uma substancia neurotoxica presente
em alimentos (HASEGAWA et al., 2007; 2008) e como biossensor de estresse oxidativo
(HASEGAWA et al., 2010).

Diante disso, 0s objetivos deste estudo se direcionam para a investigacdo da aplicacdo do C. elegans
como um organismo modelo para estudos, in vivo, que visam pesquisar efeitos bioldgicos de
diferentes moléculas.

Materiais e Métodos: Trata-se de uma revisdo da literatura, utilizando-se busca ele-tronica de
publicacdes cientificas nas seguintes bases de dados: PubMed e Scopus. Foram utilizados os
descritores “Caenorhabditis elegans”, “modelo experimental”, “propriedades bioldgicas” e
“farmacologia e toxicologia” em portugués e sua correspondén—cia em inglés. Foram excluidos
artigos cujos textos completos ndo foram obtidos. A etapa seguinte consistiu da leitura do titulo e
abstract, quando necessario, ap6s realizou-se a leitura na integra dos artigos identificados e
selecionados, focando no tipo de estudo, intervencdo realizada e avaliacdo da qualidade
metodoldgica.

Discussdo: O C. elegans é um sistema modelo importante para a pesquisa biolégica em muitos
campos, incluindo gendmica, biologia celular, neurociéncia e envelhecimento (BRENNER, 1973;
BYERLY et al,, 1976; SULSTON et al., 1983; WOOD, 1988; LEWIS & FLEMING , 1995).
Thompson e Pomerai (2005) usaram C. elegans para testar a toxicidade de diferentes alcoois
mostrando diferentes toxicidades. Neste ensaio ele foi usado para obter o ponto eco toxicoldgico. E
uma boa alternativa para testar metais pesados e a acdo da contaminacdo por detergentes no
ambiente (Harada et al., 2007).

Entre as vérias caracteristicas notaveis do C. elegans estdo a abundancia de recursos genémicos,
incluindo o genoma completamente sequenciado (C. ELEGANS SEQUENCING CONSORTIUM,
1998), um banco de dados de bioinformatica facilmente acessivel (CHEN et al., 2005),
microarranjos de DNA (REINKE, 2002) e um consoércio de constru¢do de mutantes “knock-out”.
Estes recursos, associados ao fato de que cerca de 60-80% de genes homologos aos humanos foram
identificados no C. elegans (KALETTA, 2006), tém ajudado a compreender Varios processos
bioldgicos comuns a todos 0s animais, como o0 metabolismo xenobi6tico e o envelhecimento.

Por ser um organismo multicelular com sistemas fisioldgicos conservados e apresentar um tempo de
vida curto, tem sido amplamente utilizado nos estudos de longevidade e toxicidade (AVILA et al.,
2012; BRENNER, 1974; CORSI, 2006). E um excelente modelo para triagem rapida de compostos
naturais ou sintéticos com propriedades bioldgicas, uma vez que ele dispde de sistema sensorial e de
defesa analago ao dos mamiferos, facilitando: A) Detectar e avaliar compostos toxicos; B)
Investigar compostos que reduzem ou neutralizam compostos téxicos; C) Pesquisar compostos que
melhoram a satde ou aumentam a longevidade (HASEGAWA et al., 2010).
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Apresenta grandes vantagens em relacdo a cultura de células, pois € um organismo multicelular
permitindo que a a¢do dos compostos estudados seja avaliada de forma sistémica. Além disso, o
cultivo e os experimentos realizados com este organismo sdo muito mais baratos, quando
comparados com testes em camundongos ou outros modelos mamiferos. Isto se deve
principalmente ao fato de que, no caso do C. elegans, a oferta de animais ndo € limitante, uma vez
que eles crescem rapidamente em um sistema simples e barato, onde podem ser gerados milhares de
animais em alguns poucos dias. Estas vantagens permitiram o desenvolvimento de estratégias de
alta demanda para identificacdo de compostos que causam alterac6es no C. elegans (FITZGERALD
et al.,2009).

Em resumo, a utilidade deste modelo parece ndo ter fim, varios pesquisadores utilizaram-o como
biossensor para descobrir substancias que aumentam a longevidade (OLIVEIRA et al., 2010). Entre
eles podemos citar a metformina, biguanidina usada para tratamento de diabetes tipo 2 (ONKEN,
2010), os anticonvulsantes etosuximida, trimetadiona e &cido valpréico (EVASON et al., 2008;
EVASON et al., 2005), vitamina E (ADACHI, 2000), extratos de mirtilo, “blueberry”, ricos em
polifendis (WILSON et al., 2006), extrato de Ginkgo biloba, rico em glicosideos e terpendides
(KAMPKOTTER et al.,, 2007), a quercetina, flavondide abundante em plantas comestiveis
(PIETSCH et al., 2009), o resveratrol, polifenol abundante nas cascas de uva (BASS et al., 2007) e
os isotiocianatos, sulforafano e alil isotiocianato (HASEGAWA et al., 2010; OLIVEIRA et al.,
2007).

Conclusdo: A utilizacdo de modelos alternativos para investigacoes cientificas tem sido a alternativa
de escolha de muitos grupos de pesquisa atualmente, isso se justifica pela menor implicacdo ética e
pela busca por modelos que possam representar mais fielmente o funcionamento do sistema
humano. Assim o Caenorhabditis elegans tem sido extensivamente estudado nds ultimos anos e se
mostrou Util para estudos em diversas areas de pesquisa.

Palavras-chave- modelo alternativo; Caenorhabditis elegans; estudos in vivo.
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