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RESUMO

Os pacientes que sofrem de carcinoma espinocelular bucal enfrentam uma taxa de sobrevida
que se mantém inalterada ha décadas, sendo mantidas taxas de sobrevida em torno de 50% em
5 anos. O tratamento cirlrgico agressivo permanece como a abordagem predominante de
tratamento. Portanto, ampliar nosso conhecimento sobre a biologia do carcinoma
espinocelular bucal é fundamental para o desenvolvimento de novas estratégias terapéuticas.
O microambiente tumoral é caracterizado por baixos niveis de oxigénio, diminuicéo dos
nutrientes (glicose e aminoéacidos) e pH tecidual &cido. Ja foi demonstrado que o pH
extracelular de tumores malignos da cavidade bucal é acido, variando aproximadamente de
6,5 a 7. Objetivo: Avaliar in vivo os efeitos da exposi¢cdo a um microambiente &cido no
desenvolvimento de metastases pulmonares de células de carcinoma espinocelular oral.
Desenho do estudo: Uma concentracdo celular a ser determinada em estudo piloto sera
injetada na veia caudal de animais Balbc/nude, que serdo mantidos e acompanhados por
periodo também a ser determinado em estudo piloto. Apos a eutanasia dos animais, 0s
pulmdes serdo coletados, mensurados, pesados, fotografados e fixados em formalina 10%
para processamento histolégico. Além de analise descritiva realizada pela coloracdo de HE,
sera realizada imuno-histoquimica para o marcador de proliferacdo Ki-67 para comparacdo da
atividade mitética entre os grupos. A analise dos dados sera realizada comparando o nimero
de metéastases desenvolvidas pelas células mantidas em meio de cultura de pH neutro (7.4) ou
pH acido (6.8) por diferentes periodos. A contagem de metastases e a quantificacdo do
marcador Ki-67 serdo realizados por um Unico observador, cego para as condigdes
experimentais e calibrado previamente. A calibragem sera determinada pelo indice de
correlacdo intra-classe. Para a comparacdo estatistica dos grupos, se a distribuicdo for normal
serdo utilizados os testes ANOVA e ANOVA de duas vias, seguido do teste de Bonferroni,
utilizando-se o pacote de software estatistico para as Ciéncias Sociais version 19.0 (SPSS Inc,
Chicago, IL, EUA) e GraphPad Prism 5.0 (La Jolla, CA).



