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Estudo da terapia sonodinâmica para o tratamento do
melanoma cutâneo: modelo animal
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O melanoma é o tipo menos frequente de câncer de pele, porém o de maior taxa de mortalidade, o que
o torna em um problema de saúde relevante. O tratamento padrão é a ressecção cirúrgica, no entanto,
há situações em que a cirurgia é subótima e agressiva para o paciente. Na literatura, existe uma vasta
quantidade de estudos pré-clínicos que mostraram que a terapia sonodinâmica (TSD) é uma alternativa
terapêutica promissora não invasiva para diversos tipos de câncer. Alguns estudos clínicos, inclusive,
já estão em andamento. (1,3) Porém, dentre os estudos pré-clínicos, a forma de aplicar o ultrassom
varia muito, não deixando claro as vantagens ou desvantagens de cada método. O presente estudo
visa avaliar a efetividade da terapia sonodinâmica num modelo de melanoma cutâneo murino usando
acido 5-aminolevulínico (ALA). Para tal, células B16-F10 (106 células por animal) foram inoculados por
meio de uma injeção intradérmica no flanco direito de camundongos BALB/c atímicos fêmeas. Três
protocolos terapêuticos foram avaliados em pequenos tumores (espessura inicial: 1 – 1.5 mm): terapia
sonodinâmica (pulsado, 2 W/cm2, 30 min), terapia fotodinâmica (TFD)(630 nm, 100 mW/cm2, 20
min) e a combinação dessas duas terapias (TSFD). O protocolo sonodinâmico foi avaliado também em
tumores grandes (espessura inicial: 2.5 – 3 mm). Para a sonicação do tumor, foram avaliados dois
métodos: (1) usando um guia de ondas cônico de alumínio entre o transdutor e o tumor, e (2) sem o
uso da guia, ou seja, em contato direto. Todos os animais receberam duas sessões terapêutica (Dia 1
e 2) com um intervalo de 24 horas entre elas. A espessura e o volume dos tumores foram monitorados
diariamente por ultrassom de imagem utilizando o ultrassom Vevo F2 (FUJIFILM VisualSonics, EUA).
Três dias após a segunda sessão os animais foram eutanasiados (Dia 5) e os tumores removidos para
análise histológica. As imagens de ultrassom mostraram que o estrato córneo e a estrutura do tumor,
inicialmente um esferoide, foram notavelmente afetados após a aplicação de TSD e TSFD. A taxa de
crescimento do tumor dos animais tratados com TSD mostrou uma grande diminuição em comparação
ao grupo controle. Esse comportamento foi semelhante em ambos os tamanhos de tumor. Porém, apesar
do tumor ser intradérmico, nenhuma diferença significativa foi observada na taxa de crescimento tumoral
entre os grupos TSD e TSFD. O uso do guia de ondas auxiliou no melhor direcionamento das ondas do
ultrassom para uma pequena área tumoral (diâmetro: 1 cm), protegendo as regiões saudáveis ao redor.
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