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Avaliacao das condicoes de nucleacao acustica para a Terapia
Sonodinamica

CRUZ JUNIOR, Luismar Barbosa da!; PRATAVIEIRA, Sebastido'; CUMPALLI, Alejandra Ayulo!;
ANTUNES, Camila Aparecida!

alejandraayulo@usp.br

Hnstituto de Fisica de Sio Carlos - USP:

A Terapia Sonodindmica (TSD) é uma técnica ndo invasiva para tratar o cancer, combinando ultrassom
com um sonossensibilizador. Essa combinacdo pode induzir efeitos que levam a morte tecidual,
principalmente por nucleagdo acustica e cavitagdo. (1) A nucleagdo ocorre pela transformacio de
fase de liquido para vapor, formando bolhas, ou pela aglomeracdo de gases dissolvidos no tecido.
Segundo Fletcher (1993), o primeiro processo é causado por um desequilibrio termodinadmico em equilibrio
mecanico, enquanto o segundo é por um desequilibrio mecanico em equilibrio termodindmico. Em ambos
0S Casos, O processo continua até que o raio critico, o tamanho minimo necessario para o crescimento
instavel da bolha, seja alcangado. (2) Estudos mostram que determinados gases tém maior solubilidade
na bicamada lipidica do que na agua do citosol, favorecendo a nucleacdo. As bolhas podem se aglomerar
até atingirem um tamanho que n3o se dissolve facilmente. (3) Apesar das evidéncias de nucleagco na
TSD, ainda ndo ha um modelo tedrico que avalie as condi¢Ges de nucleagdo acistica. Foram analisados
trés modelos teéricos: um para aglomerado de bolhas, outro para a transicdo de fase da agua no citosol,
e um novo modelo que considera energia superficial, energias volumétricas, pressdes acisticas e o raio
inicial da bolha. Para o desenvolvimento dos modelos foram calculados os raios criticos, energias criticas
e probabilidades dos nicleos criticos utilizando o software Python, aprofundando a compreensido das
condi¢Bes que influenciam a nucleag¢do acistica na TSD. Os resultados dos modelos revelaram a energia
critica necessaria para a formagdo de nucleos instaveis. No modelo de aglomerado de bolhas, a energia
critica média foi de 0,486 x 1072° J. No modelo de transicio de fase da agua no citosol, a energia
foi estimada em 2,82 x 107! J para 1 W/cm? e 0,20 MPa, sugerindo ajustes na tensdo superficial e a
inclusdo do termo de supersaturacdo. No modelo proposto para a TSD, células cancerigenas necessitaram
de 3,08 x 1072° J para nucleacio, enquanto células saudaveis requereram 5,55 x 1072 J, evidenciando a
maior facilidade das células cancerigenas em formar nicleos instaveis. A diferenca entre células saudaveis
e cancerigenas pode ser atribuida as diferencas no teor de colesterol e na fluidez das membranas celulares.
O colesterol nas células saudaveis regula a fluidez, conferindo rigidez e impedindo novos aglomerados
de bolhas. Portanto, as diferencas na concentracdo de colesterol e na fluidez da membrana celular
contribuem para a maior facilidade de nucleacdo observada nas células cancerigenas. Esses resultados
concordam com estudos que relatam que células cancerosas sdo mais sensiveis a estimulos fisicos, como
ondas acusticas, do que células saudaveis, apoiando a resposta preferencial das células cancerosas ao
tratamento com TSD.
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