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PG102

Resposta vascular da combinacio de fotobiomodulacdo e
radioterapia em carcinoma epidermadide

SOUZA, Giancarlo de!; PATINO, Claudia Patricia Barrera'; FARIA, Clara Maria Goncalves de'; COSTA,
Camilla dos Santos'; BAGNATO, Vanderlei Salvador!

camilla.santos.costa@usp.br

Unstituto de Fisica de Sio Carlos — USP

O trabalho investiga os efeitos da combina¢do de Radioterapia (RT) e Terapia por Fotobiomodulagio
(PBMT) na vascularizagdo tumoral. Um dos fatores que determinam o sucesso da RT é a oxigenagdo
tecidual, uma vez que tecidos hipdxicos, ou seja, pouco oxigenados, sdo mais radiorresistentes. A
PBMT utiliza a luz para modular a atividade celular, reduzindo a inflamacdo e aumentando a
vascularizacdo tecidual. Estudos anteriores mostraram que a PBMT tem o potencial de contribuir
para a radiosensibilizacdo do tumor. (1-2) Foram realizados experimentos in vitro.com a linhagem
endotelial humana EA.hy926 para investigar as possiveis alteracdes vasculares causadas pelo protocolo
combinado PBMT (5J/cm?, 780nm) - RT (2,5Gy) e com a linhagem de carcinoma epiderméide
humano A431 para avaliar os efeitos de morte proliferava causada pelo protocolo proposto. Os
resultados de MTT-maltiplo (proliferacdo) revelaram que as células endoteliais submetidas a RT e
a PBMT-RT apresentaram uma restauracdo parcial de sua taxa de proliferacido. O mesmo n3o foi
observado para as células de carcinoma, uma vez que sua proliferacdo diminuiu ao longo do tempo.
Consequentemente, as células endoteliais apresentaram maior resisténcia a radiagdo, o que pode ser
vantajoso para o protocolo PBMT-RT ao preservar a vascularizagdo do tumor durante a terapia e
contribuir para a perfusdo, mantendo assim a oxigenacdo tecidual. O ensaio de incorporacdo de BrdU,
uma analise de proliferacdo por imunofluorescéncia, e por isso, mais sensivel que o anterior, indicou
que aproximadamente 7% das células endoteliais entraram na fase S do ciclo celular, enquanto para
a A431 esse valor foi cerca de 30%, sem diferenca entre os grupos PBMT-RT e RT para nenhuma
linhagem. Com esses experimentos in vitro.concluiu-se que o potencial radiossensibilizante da PBMT
provavelmente n3o ocorre por vias de alteracdo na proliferacdo de células endoteliais. Experimentos in
vivo.com xenoenxertos de carcinoma em camundongos balb/c NUDE mostraram que o grupo PBMT n&o
apresentou diferencas estatisticamente significativas em comparacdo com o grupo controle durante todo
o periodo de observacdo e o grupo combinado PBMT-RT n3o diferiu significativamente do grupo RT,
indicando que a combinacdo PBMT-RT tem o potencial de ser segura, sem prejudicar a eficacia da RT.
Em relag3o a resposta vascular ao protocolo proposto, analises de imagem por método de Tomografia de
Coeréncia Optica (OCT) mostraram que o grupo PBMT-RT apresentou um aumento de 20% no diametro
no 92 dia apés a primeira sessdo de RT. No entanto, ndo foram observadas alteracdes significativas em
termos de densidade vascular média. Esses resultados indicam que o mecanismo radiossensibilizante da
PBMT provavelmente n3o ocorre por vias de angiogénese, mas sim de respostas fisiolégicas frente a
iluminacdo tumoral, como por exemplo, a vasodilatacdo observada. Esse fenémeno pode ser positivo no
contexto oncolégico, uma vez que se sabe que a angiogénese se relaciona com um aumento do potencial
metastatico do tumor. (3) Além disso, analises imuno-histoquimicas estdo em andamento para avaliar as
areas hipoxicas dos tumores submetidos ao protocolo combinado PBMT-RT, com o objetivo de avaliar
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se a variagdo do didmetro observada levou a uma alteragdo quantitativa de areas hipdxicas do tecido
tumoral.
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