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Introducdo: A terapia fotodindmica (Photodynamic Therapy - PDT, do Inglés) é
uma modalidade terapéutica que envolve o uso de um agente fotossensibilizador, luz e
oxigénio para destruir células cancerosas (Zeitouni et al. 2003, Marmur et al. 2004). As
primeiras aplicacdes terapéuticas da PDT, apesar de terem sido efetivas, usavam drogas
fotossensibilizadoras sisttémicas e eram severamente limitadas pela fototoxicidade
prolongada (Marmur et al. 2004).

O acido 5-aminolevulinico (ALA) é um aminoacido precursor natural de porfirinas
enddgenas, sendo um agente comumente utilizado topicamente na PDT dermatologica.
Modelos de estudo in vitro e in vivo j& demonstraram que sua administracdo exogena
resulta no estimulo da via biossintética do heme (Orenstein et al. 1997). Através de uma
série de reacOes enzimaticas realizadas entre a mitocondria e o citosol, 0 ALA é
finalmente convertido, nas células cancerosas, em protoporfirina 1X (Kormeili et al.
2004), um potente fotossensibilizador (Donelly et al. 2006).

A ativacdo da protoporfirina IX (PP1X) por luz de comprimento de onda apropriado,
leva a formacdo de espécies reativas do oxigénio, principalmente o oxigénio singleto,
provocando a destruicdo das células-alvo (Gold & Goldman 2004). A PPIX é entdo
fotodegradada na &rea tratada, ndo havendo, dessa forma, fototoxicidade significante
posteriormente (Marmur et al. 2004).

Durante os ultimos anos, a PDT vem sendo clinicamente investigada como uma
modalidade de tratamento local para uma variedade de doencas cutaneas, como a
queratose actinica, a doenca de Bowen, o carcinoma de células basais (Choudry et al.
2003, Clark et al. 2004) e o carcinoma espinocelular (Lopez et al. 2004, Emilio et al.
2007).

O carcinoma espinocelular (CEC) é uma das neoplasias cutaneas mais comuns em
gatos (Lana et al. 1997), acometendo geralmente felinos com idade ao redor de 9-12
anos, sem predilecdo racial ou sexual (Fox 1995). Ocorre principalmente em gatos com
pouca pigmentacdo cutanea, sendo relacionado com sua exposicdo cronica a radiacdo
ultravioleta (Peterson & Couto 2003).

O CEC felino é tradicionalmente tratado pela cirurgia, crioterapia, quimioterapia
intralesional e/ou radioterapia. As taxas de sucesso desses tratamentos sdo relativamente
altas, porém, envolvem um grande nimero de desvantagens, como custo alto e possiveis
efeitos colaterais - formacdo de cicatrizes, hipo ou hiperpigmentacdo cutanea, dor,
inflamacdo severa, irritagédo etc (Vinck et al. 2004). A PDT tem como vantagens o fato
de ser um método de tratamento ndo invasivo e apresentar excelentes resultados
estéticos (Babilas et al. 2005).

O presente trabalho tem por objetivo avaliar a eficacia da terapia fotodindmica no
tratamento de CEC cuténeo felino utilizando-se o ALA a 5% aplicado topicamente nas
lesdes.

Material e método: Um animal da espécie felina, SRD, fémea, castrada, de oito
anos de idade, foi atendido no Laboratério de Odontologia Comparada (LOC), da
Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia da Universidade de Sdo Paulo. A gata,
de pelagem branca e histérico de exposicdo solar rotineira, apresentava lesdes
alopécicas, eritematosas e crostosas em ambos os pavilhdes auriculares. Em pavilhdo
auricular esquerdo, havia lesGes ulceradas e uma pequena formacdo nodular de



aproximadamente 0,5 cm de didmetro. Apds a realizacdo de biopsia e exame
histopatoldgico, confirmou-se o diagndstico de carcinoma espinocelular.

Para a realizacdo da terapia fotodindmica, aplicou-se pomada a base de ALA a 5%
sobre as lesbes a cada trinta minutos, por quatro horas. Apds esse periodo, o animal foi
submetido a anestesia geral inalatdéria com isoflurano. Durante o procedimento de
irradiagdo, que durou 40 minutos, utilizou-se um protdtipo composto por 30 diodos
emissores de luz (LEDs) de 630 nm de comprimento de onda. A dose de luz utilizada
foi de 12 J/cm®.

Apbs 15 dias do tratamento, havia formacdo de crostas nas lesdes, sendo relatado
pela proprietaria que essas crostas costumavam a cair e a se formar novamente. O
animal foi mantido com colar elizabetano para evitar que cogasse 0s pavilhoes
auriculares. Trinta dias ap6s o tratamento, havia ainda a presenca de crostas, porém em
menor quantidade. Com noventa dias, foi possivel observar o desaparecimento das
lesbes ulceradas e da lesdo nodular em pavilhdo auricular esquerdo. Poucas e pequenas
crostas ainda podiam ser observadas.

Apesar da boa resposta ao tratamento, houve surgimento de uma nova lesdo nodular
em pavilhdo esquerdo. A resposta ao tratamento foi considerada entdo parcial, ja que
ndo houve desaparecimento total do carcinoma. O animal foi encaminhado para o
tratamento cirargico, onde foi realizada a conchectomia bilateral.

Discussdo e Conclusdo: Poucos estudos utilizando a terapia fotodindmica com o
acido 5-aminolevulinico em carcinoma espinocelular felino sdo encontrados na
literatura.

Stell et al. (2001) utilizaram o ALA na PDT em CEC de gatos, obtendo bons
resultados com apenas um tratamento. Treze lesdes superficiais localizadas em plano
nasal, palpebra e pavilhdes auriculares foram tratadas com ALA tdpico a 20% e LEDs
de 635 nm de comprimento de onda. A taxa de resposta completa a terapia foi de 85%.
Houve recidiva da neoplasia apds um periodo de, em média, seis meses em 63,6% dos
animais.

Em outro estudo realizado por Vinck et al. (2004) utilizou-se LEDs de 660nm e
ALA a 20% em um caso de CEC superficial felino localizado em plano nasal. A
recuperacdo do epitélio normal da pele ocorreu dois meses apos o tratamento. N&o
houve recidiva do tumor durante um periodo de dois anos de acompanhamento.
Friemberger et al. (1998) utilizaram o fotossensibilizador 5-Ethylamino-9-
diethylaminobenzol [a] phenothiazinium chloride aplicado por via intravenosa e laser
de diodo de 652 nm no tratamento de diversos tipos de neoplasias em cédes e gatos. De
seis CECs faciais tratados em pacientes felinos, foram obtidas duas respostas parciais e
quatro respostas completas duradouras.

O fotossensibilizador ftalocianina aluminio tetrassulfonada foi utilizado
sistemicamente no estudo de Peaston et al. (1993), também em CEC de gatos. Para o
procedimento fotodindmico, dezenove lesGes foram irradiadas com laser de argonio.
Bons resultados foram obtidos em 10 tumores apds um Unico tratamento. Em dois
tumores foram necessarios um ou dois tratamentos adicionais. Respostas parciais foram
obtidas em cinco tumores. Apesar dos resultados, efeitos tdxicos foram observados,
como fotossensibilizacdo, vomito, hepatotoxicidade e morte. Os autores observaram que
a fotossensibilizacdo podia ser evitada mantendo-se o animal fora da luz por duas
semanas.

Varios trabalhos podem ser encontrados na literatura medica humana envolvendo o
uso da PDT com ALA a 20% no tratamento de CEC de pele. Taxas de resposta
completa ao redor de 89% apds a PDT de CEC superficial ou de CEC in situ (doenca de
Bowen) foram observadas em estudos de diferentes autores. Uma comparacéo da terapia



fotodindmica com a crioterapia concluiu que as duas modalidades de tratamento
apresentam resultados semelhantes, mas a PDT apresenta menos efeitos colaterais
(Marmur et al.2004).

No presente estudo, realizado com ALA a 5%, ndo foi observado efeito tdxico no
animal tratado. Por ser aplicado por via tdpica e por sua meia-vida mais curta (Casas et
al. 2001), o ALA ndo causou fotossensibilizacdo ap6s a PDT. Também néo foi obtida
resposta completa nas lesdes de CEC tratadas com protocolo estabelecido, ja que houve
surgimento de uma lesdo nodular em pavilh&o auricular esquerdo, o que significa que
ndo havia o desaparecimento total do carcinoma espinocelular apés o tratamento. 1sso
pode ter acontecido devido a baixa concentracdo de ALA utilizada na formulacdo da
pomada aplicada nas lesGes. Dessa forma, conclui-se que a PDT com ALA é uma
escolha promissora no tratamento de CEC em felinos, porém, deve-se avaliar a
repeticdo do tratamento e o aumento da dose para que se obtenham os resultados
desejados.
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