A DE
J:?t?g::t:io cravTirict
E TECNOLO cA )) UNIVERSIDADE
‘ g FEDERAL DA
FRONTEIRA SUL

INTELIGENCIA ARTIFICIAL:
A NOVA FRONTEIRA DA CIENCIA BRASILEIRA

ANALISE DE MARCADORES DE ESTRESSE OXIDATIVO EM PACIENTES COM
CANCER DE CABECA E PESCOCO (CCP)

SABINE DE ROCCO DONASSOLO"**,FILOMENA MARAFON?®, BEATRIZ D. S. R.
BONADIMAN’, ARIANE ZAMONER’, MARGARETE DULCE BAGATINI*?

1 Introducio

O cancer compreende uma desordem genética que ¢ caracterizada pelo crescimento
desordenado de células, promovendo invasao tecidual e de 6rgaos (INCA,2019). Os tumores
que acometem a cavidade oral, faringe, laringe, cavidade nasal, seios paranasais, tireoide e
glandulas salivares s3o classificados como Cancer de Cabega ¢ Pescogo ou CCP e sdo
normalmente associados a células escamosas. Segundo a Sociedade Brasileira de Oncologia
(2019), o Brasil registra cerca de 41 mil novos caso de CCP por ano.

Este tipo de neoplasia costuma ser mais comum no sexo masculino, tendo como principais
fatores etioldgicos o consumo de alcool e tabaco. Além destes dois fatores pode-se mencionar
como condigdes de risco para o desenvolvimento dessas neoplasias a exposi¢do a radiagao,
consumo de bebidas em altas temperaturas, infeccao pelo Papilomavirus Humano (HPV),
historico familiar e o quadro de estresse oxidativo (CAMPANA; GOIATO, 2013).

O estresse oxidativo ¢ definido como um estado de desequilibrio entre as espécies reativas de
oxigénio (ERO) e de nitrogénio (ERN), onde observa-se uma producdo acentuada destas
moléculas, ou uma falha nas defesas antioxidantes. Ou seja, este processo conduz a oxidagao
de biomoléculas que leva a perda de suas fungdes biologicas e/ou desequilibrio da
homeostase, gerando dano oxidativo potencial contra células e tecidos, promovendo maior
producao de oncogénicos e um pior progndstico (SIES; BERNDT; JONES, 2017). Além do
estresse oxidativo, outro sistema que desempenha um importante papel no microambiente

tumoral ¢ o sistema purinérgico. O sistema purinérgico consiste uma rede de sinalizacdo
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associado a intimeros processos fisiologicos e patologicos, como a promocdo do
microambiente tumoral (BURNSTOCK, 2006). Portanto, compreender o envolvimento do
estresse oxidativo e do sistema purinérgico no CCP auxiliara no entendimento da

fisiopatologia desse cancer, bem como no tratamento.

2 Objetivos
O presente projeto teve como objetivo avaliar a atividade de componentes do sistema

purinérgico e marcadores de perfil oxidativo em pacientes com CCP.

3 Metodologia

A pesquisa foi conduzida através de um estudo descritivo quantitativo com um grupo teste
constituido por 32 pacientes diagnosticados com CCP, atendidos na ala oncoldgica do
Hospital Regional do Oeste no municipio de Chapeco-SC e 34 individuos controle saudaveis,
com caracteristicas de género e idade similares ao grupo teste, escolhidos aleatoriamente na
cidade de Chapeco. Este projeto foi aprovado pelo Comité de Etica da UFFS conforme
protocolo 03057018.6.0000.5564 ¢ nuimero do parecer de aprovacao 3.039.713, sendo
cadastrado na Universidade pelo niimero PES-2019-0327.

Os dados dos pacientes foram analisados através de formulario de pesquisa e analises
laboratoriais para os marcadores de estresse oxidativo (mieloperoxidase - MPO, substancias
reativas ao acido tiobarbiturico TBARS, tiois proteicos e ndo proteicos e conteudo de
vitamina C) e do sistema de sinalizagao purinérgica (hidrolise dos nucleotideos). Para analise

estatistica dos resultados utilizou-se o teste T-Student nao pareado.

4 Resultados e Discussiao

Através das informacgdes coletadas pelo formulario de pesquisa como demonstrado na Tabela
01, observa-se que dos 32 pacientes com CCP, 27 (87,5%) deles s@o do género masculino,
com média de idade de 60,7 anos; e 5 (12,5%) do género feminino com média de idade de
50,8 anos; corroborando com a maior incidéncia no publico masculino ¢ com idade mais
avancada, conforme indicado na literatura, representando este um publico alvo para
elaboragdo de estratégias de prevencao em saude publica. A tabela demonstra também que os
tumores com maior incidéncias correspondem a cavidade oral (50%) seguida da laringe
(31,3%), conforme os dados indicados na literatura (INCA,2019).

Referente aos fatores de risco, ressalta-se um elevado percentual de individuos fumantes e ex-

fumantes (75% relatou o consumo de tabaco), o que indica elevada correlacdo desse fator



como risco para o desenvolvimento de CCP, sendo que o consumo de tabaco propicia dano
oxidativo e promog¢ao de oncogenes (CAMPANA; GOIATO, 2013).

A Tabela 02 indica os resultados dos parametros oxidativos avaliados. Observa-se que a
enzima MPO apresenta-se diminuida nos pacientes com CCP, o que representa um marcador
de um quadro anti-inflamatorio e imunossupressor, o qual pode estar associado ao pior

progndstico para os pacientes, representando um desfecho oncoldgico desfavoravel.

Tabela 01- Caracteristicas Clinicas dos pacientes com CCP.

Masculino Feminino
Sexo 87.5% 12.5%
Meédia de Idade 60,7 anos 50,8 anos
Localiza¢do do Tumor Cavidade Oral 50%
Laringe 31,3%
Faringe 12,5%
Demais Sitios 6,2%
Consumo de Tabaco Sim 75%
Nio 25%
Consumo de Alcool Sim 36.4%
Nio 63,3%

Fonte: As autoras. Legenda: Caracteristicas clinicas dos pacientes obtidas pelo formulario de pesquisa.

Tabela 02: Avaliacao dos parametros oxidativos nos pacientes com CCP

Pacientes com CCP Grupo Controle
TBARS 33.55£ 2,906 31,46 + 1.856
Tibis Proteicos 0.565+0.0164 0.588 +£0.0126
Mieloperoxidase 1,73 £0,0909* 2.056 £ 0.079
Tidis nfio Proteicos 0.098 + 0.003 0.093+ 0.002
Vitamina C 9.616 + 0.204 9.727+£0.142

Fonte: As autoras. Legenda: Pardmetros oxidativos avaliados laboratorialmente em pacientes com CCP e

individuos controles saudaveis. (Teste T-Student ndo pareado, * p.<0,05).

O Grafico 01 representa a atividade das ectoenzimas purinérgicas pela hidrolise dos
nucleotideos. Indica-se uma desregulagdo na atividade enzimatica purinérgica nos pacientes
com CCP, sendo que esse desequilibrio representa um acimulo de nucleotideos no
microambiente tumoral, principalmente de adenosina, que ¢ uma molécula imunossupressora,

promovendo progressdo tumoral (BURNSTOCK, 2006).

Grifico 01: Atividade das ectoenzimas purinérgicas em amostras de linfocitos
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Fonte: As autoras. Legenda: (A) Hidrdlise do AMP representando a atividade da ecto-5’-nucleotidase; (B)
Desaminagdo da ADO representando a atividade da ADA. (Teste T-Student ndo pareado, * p<0,05).

5 Conclusao

Os resultados desse estudo indicaram a presenca de fatores de risco, tabagismo, e de um
quadro anti-inflamatorio e imunossupressor nos pacientes com CCP. A partir disso ressalta-se
a importancia do fomento a pesquisa cientifica com o intuito de possibilitar melhores formas
de diagnostico, estadiamento e tratamento da doenca gerando um maior auxilio clinico e
laboratorial aos pacientes, visando estratégias para melhorar a qualidade de vida desses

pacientes.
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