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A eletroquimioterapia (EQT), tratamento que combina eletroporacao e
guimioterapia, € utilizada no tratamento de neoplasmas superficiais. A
aplicacdo de pulsos elétricos determina reducdo no fluxo sanguineo local,
resultando em hipoxia local, condicdo que estabiliza o fator transcricional
induzido por hipoxia (HIF-1a), potencialmente estimulando a expressao de fator
de crescimento do endotélio vascular (VEGF), um potente fator angiogénico.
Por sua vez, o resveratrol, composto derivado da pele da uva, € um ativador da
sirtuina 1, um inibidor de HIF-1a. No presente estudo, buscou-se avaliar o
efeito da eletroquimioterapia e do resveratrol, isoladamente e em associacao,
sobre o desenvolvimento do tumor de Ehrlich em sua forma solida em
camundongos e sobre a expressdo de VEGF no microambiente tumoral. O
projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da UNIP, sob o
protocolo 196/13. Foram utilizados camundongos BALB-c, fémeas, pesando
entre 25 e 30g, mantidos no Biotério da Universidade Paulista. Estes
receberam inéculo subcutaneo de 0,1mL de solucgéo contendo 5,0 x 10° células
do tumor de Ehrlich. Apés 30 dias de crescimento tumoral os animais foram
divididos em 4 grupos para tratamento: controle (C), eletroquimioterapia (EQT),
resveratrol (RV) e eletroquimioterapia associada ao resveratrol (EQT+RV); 3 e
7 dias poés-tratamento, os animais de cada grupo foram eutanasiados. Os
tumores foram mensurados e processados histologicamente, sendo
submetidos a avaliacao histolégica e imuno-histoquimica, em cortes corados
com anticorpo anti-VEGF. Todos o0s animais submetidos a tratamento

apresentaram, apos 7 dias, reducdo na progressao tumoral (ANOVA, Tukey-



Kramer), com p<0,01 entre controle e resveratrol, e p<0,001 entre controle e os
demais grupos, sendo a menor expansao tumoral identificada no grupo
EQT+RV. Também a expressao de VEGF foi inferior em animais dos grupos RV
e EQT+RV. Ambas as abordagens afetam a vasculatura tumoral, envolvendo
acdo mecanica e inducdo apoptética na primeira e a antagonizacdo a
angiogénese na Ultima, via ativacdo de sirtuina 1 e subsequente inibicdo de
HIF-1a e consequente reducdo na expressao de VEGF, esta Ultima identificada
neste estudo. Em sintese, a eletroquimioterapia e o resveratrol determinaram
reducdo na progressao tumoral, com tendéncia a um efeito superior em

animais tratados com a associacéo dos dois procedimentos.



