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RESUMO

INTRODUGCAO: O plasma atmosférico frio (CAP) vem emergindo como tratamento promissor para
0 tratamento de lesBes cutaneas, possuindo capacidade antimicrobiana e antinflamatoria.
Recentemente vem sendo utilizado no tratamento de neoplasias, promovendo a morte seletiva de
celulas cancerigenas por meio da producdo de espécies reativas de oxigénio e nitrogénio (ERON).
Dentre os canceres de pele ndo melanoma, o carcinoma de células escamosas (CCE) € o segundo mais
prevalente, especialmente no nordeste do Brasil, onde h4 alta incidéncia solar. Os gatos sdo excelentes
modelos para estudos de CCE, pois também frequentemente desenvolvem esse tipo de neoplasia, que
possui comportamento semelhante. OBJETIVO: Dessa forma, objetivou-se avaliar o efeito do CAP
sobre lesbes de CCE em gato atendido no Hospital Veterinario Jerbnimo Dix-Huit Rosado Maia —
HOVET/UFERSA. METODOS: Um felino, macho, adulto, com quatro lesdes faciais (plano nasal,
ponta da orelha, labio inferior e canto medial do olho) foi submetido a dois ciclos de tratamento com
CAP. Cada ciclo consistiu na administracdo do plasma por trés vezes dentro de uma semana, seguido
por uma semana sem exposicdo. O paciente foi acompanhado para avaliacdo da resposta ao
tratamento e efeitos adversos. RESULTADOS: Com dois ciclos de tratamento foi possivel observar
resposta completa para as formacgdes menores (canto medial do olho e ponta da orelha). O tumor em
plano nasal apresentou resposta parcial e o0 CCE labial permaneceu estavel. Os efeitos adversos foram
leves, autolimitantes e incluiram eritema e formagéo de crostas. CONCLUSAQ: O CAP demonstrou-
se eficaz para o tratamento do CCE cutaneo felino, principalmente em lesdes superficiais. Para
formacg6es mais proliferativas, como em labio inferior, podem ser necessarias estratégias multimodais
de tratamento, a fim de permitir uma maior penetrabilidade das ERON.
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1 INTRODUCAO

O carcinoma de células escamosas (CCE) ¢ um tumor maligno originado do epitélio
escamoso, tecido componente de grande parte da pele, leito ungueal e coxins, além do revestimento
da cavidade oral e o eséfago (MURPHY, 2013). O CCE representa um dos principais tumores
cutdneos em humanos e felinos (TANDON et. al., 2017), cuja ocorréncia esté relacionada com a
exposicdo solar cronica, mais precisamente a radiacdo ultravioleta B, possuindo alta incidéncia em
climas tropicais (ROSOLEM et. al. 2012).

O exame histopatolégico como diagndstico diferencial da neoplasia direciona 0 médico ou
médico veterinario a escolher o tratamento mais vidvel dentre as técnicas disponiveis, das quais se
destacam-se a excisao cirdrgica, criocirurgia, eletroquimioterapia, radioterapia e terapia fotodinamica
(CORREA, et al., 2017). O crescimento do uso do plasma de pressdo atmosférica frio (CAP) vem
chamando muita atencdo como alternativa terapéutica para afecgdes cuténeas, sobretudo neoplasias,
surgindo como terapia eficiente por ser de facil e rapida aplicacdo, além de possuir baixo custo e
apresentar maior seguranca (KEIDAR et al., 2017; DAI et. al., 2018; SEMMLER et. al., 2020). O
CAP ¢ produzido em temperaturas abaixo de 40 ° C sob pressao atmosférica, possibilitando aplicacdo
terapéutica segura em animais e humanos (GAY-MIMBRERA et. al., 2016). Sua a¢do bioldgica
ocorre por meio da acdo de espécies reativas de oxigénio e nitrogénio (RONS), promovendo um
mecanismo de morte celular seletivo por meio de estresse oxidativo, de modo a preservar a viabilidade
do tecido integro enquanto desencadeia um mecanismo de apoptose em células neoplasicas,
promovendo melhor recuperacdo com efeitos colaterais minimos quando comparada as modalidades
terapéuticas convencionais (SAADATI et. al., 2018; DAI et. al., 2020).

Pesquisas clinicas com uso do plasma no tratamento do cancer sdo escassas, mas apontam
resultados promissores. Pacientes humanos com carcinoma de células escamosas de cabeca e pescogo
avancado foram beneficiados pelo tratamento, apresentando reducéo de dor e carga microbiana em
leito tumoral, bem como remissdo parcial da neoplasia em alguns casos (METELMANN et. al., 2015;
METELMANN et. al., 2018).

Ainda, como reportado por Lee et. al. (2020), os estudos clinicos da aplicacdo do CAP a

medicina veterinaria tém sido negligenciados. Dessa forma, e devido a similaridade entre gatos e

humanos quanto ao comportamento bioldgico do CCE, o presente estudo investigou os efeitos
i It 0 CAP no CCE felino cutaneo.
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2 METODO

Um felino de pelagem branca, macho, seis anos, sem raca definida e pesando 3.8 kg foi
atendido no Hospital Veterinario da Universidade Federal Rural do Semiarido. O paciente foi
submetido a exame clinico e foram identificadas trés lesdes faciais. Uma no canto medial do olho
direito (0.6 x 0.6 cm), uma em plano nasal (1.5 x 1.6 cm), uma em labio inferior (1.4 x 1.6 x 0.6 cm).
Foram realizados hemograma, biogquimicas séricas, radiografia de tdrax e cranio, bem como
ultrassonografia abdominal. Nao foram visualizados indicios de metastase ou invasdo dssea. Os
tumores foram submetidos a bidpsia incisional e exame histopatolégico, confirmando CCE cuténeo.

Os tumores foram tratados por dois ciclos de CAP. Cada ciclo foi composto de trés aplicacoes
semanais de plasma, seguido por uma semana sem exposi¢do. A area do tumor e uma margem de 5
mm com tecido aparentemente saudavel foram varridas em modo continuo por 1 min/cm2 a uma
distancia de aproximadamente 8 mm. O plasma foi gerado com gés hélio, a um fluxo de 2 L / min e
poténcia de 2,4 W. O paciente foi sedado em todas as sessdes de tratamento. A pré-medicacao foi
realizada com acepromazina (0.03 mg / kg IM) e butorfanol (0.03 mg / kg IM). Ap6s 15 minutos,
propofol (2 mg / kg 1V) foi administrado em dose-efeito. O estudo clinico foi apreciado e aprovado
pelo Comité de Etica no Uso de Animais da UFERSA sob o parecer 13/2020. O paciente foi incluido
no estudo apds o tuto assinar o termo de consentimento livre e esclarecido.

A resposta a terapia (LeBLANC et. al., 2021) e os efeitos adversos (NGUYEN et. al., 2015)
foram avaliados e registrados de acordo com os critérios estabelecidos pelo grupo de oncologia

cooperativa veterinaria.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

O tratamento resultou em resposta completa para 0 CCE em canto medial do olho, resposta
parcial para o tumor em plano nasal (0.7 x 0.7 cm) e estabilidade para o CCE labial (1.6 x 1.5x 0.8
cm), como evidenciado na figura 1.

Os efeitos adversos foram locais e incluiram eritema e formacao de crostas, como evidenciado

na figura 1. As reaces foram em grau |, autolimitantes e ndo exigiram intervencdo médica.

Desse modo, observamos que, assim como apresentado na literatura (GUERRERO-
PRESTON et al. 2014; GAY-MIMBRERA, et al., 2016; PASQUAL-MELO et al., 2020), o CAP
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possuiu capacidade de combate ao CCE felino em estagio avancado, promovendo tanto remissao

quanto estagnacao das lesoes.

10/06/2021 = 24/06/2021

Figura 1 - Evolugéo macroscopica das lesGes submetidas ao tratamento com CAP. Imagem A retrata o dia em
que o animal foi levado ao HOVET/UFERSA. Imagens B - aplicacéo do jato de plasma sobre a leséo no labio
inferior. Imagens C e D - Gltimo dia do primeiro e segundo ciclos de aplicagdo, respectivamente. Imagens E e F

- evolugdo da lesdo em orelha apds a aplicacdo do plasma. Imagens G e H - evolugéo final em plano nasal.

4 ONCLUSAO
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O tratamento se mostrou eficiente no combate ao CCE em felino domestico, evidenciado pela
resposta de lesdes em menores dimensdes e permanéncia de uma formacdao proliferativa em doenca
estavel, bem como melhora no aspecto geral do animal. Os resultados apresentados podem servir de
modelo para o tratamento humano.

Estudos adicionais com um maior nimero de pacientes, bem como avaliacdo de terapias

multimodais sdo necessarios para avaliacdo dos efeitos anticancerigenos do CAP contra CCE felino.
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