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EDITORIAL

Caros leitores,

Chegamos ao ano de 2011 com a Revista de Ciéncias da Satde (RCS) recebendo cada
vez mais artigos dos diferentes campos das Ciéncias Biologicas e da Saude. Os autores estao
enviando cada vez mais trabalhos, o que nos permite manter o numero de dez artigos por fasciculo.
Entretanto, para algarmos voos mais altos em termos de indexagdo, ¢ necessario que tenhamos
ainda mais artigos. Para isto, contamos sempre com a colaboragao dos autores.

Um fato que deve ser comemorado ¢ o auxilio recebido da FAPEMA, mediante edital de
apoio a publicagdes de revistas cientificas. Agora temos apoio financeiro para a impressao da
revista, uma colaboragdo essencial para que possamos manter a sua qualidade e assiduidade.

Mais uma vez venho apresentar a vocés, por meio deste editorial, os temas abordados neste
fasciculo. O grupo de produtos naturais da UFMA marca a presenga novamente com trés artigos,
nos quais foi demonstrado o efeito hipolipemiante do capim-limdo em modelo experimental
usando ratos, a auséncia de toxicidade aguda do anil bravo e a possibilidade do uso de veneno
de escorpido como uma ferramenta biotecnoldgica imunomoduladora.

Osartigosnaareade odontologia, sempre presentes emtodos os fasciculosda RCS, abordaram
diferentes temas. O resultado de uma avaliagdo da intensidade de luz dos fotopolimerizadores
utilizados no curso de odontologia da UFMA foi demonstrado em um dos artigos, o qual alertou
para a necessidade de um programa de monitoramento desses aparelhos. Em um relato de caso,
foi demonstrada a possibilidade de tratamento periodontal do sorriso gengival. O desempenho
mecanico e bioldgico de materiais empregados no reparo de perfuragdes acidentais de dentes
permanentes também foi avaliado. Outro estudo interessante discutiu a possivel existéncia de
relacdo entre a obesidade e a doenga periodontal. E, finalmente, em estudo de revisao foram
citados os fatores relacionados ao aparecimento do cancer oral.

Duas discussdes interessantes foram levantadas em dois artigos, um deles discutiu o
desenvolvimento de bebés pré-termo sob o ponto de vista das experiéncias maternas € o outro
discutiu que as disciplinas curriculares de educacdo fisica deveriam abordar assuntos especificos
referentes as pessoas com necessidades educacionais especiais para prepararem adequadamente
os profissionais de educacao fisica.

Como pode ser observado neste fasciculo, assim como em outros da RCS, ha temas de
interesse inter e multidisciplinar.

Mais uma vez agradecemos aos autores e aguardamos mais colaboracoes para a RCS.

Boa leitura a todos!

Profa® Dra. Flavia Raquel F Nascimento
Editora-Chefe da RCS
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EFEITO DE Cymbopogon citratus Stapf EM RATOS HIPERLIPIDEMICOS

FURTADO, Dénis R. L.!
MACHADO, Cristiane T.!

FRANCA, Lucas M.!

PINTO, Bruno A. S.!
CARTAGENES, Maria do Socorro S.!
FREIRE, S6nia M.F.F.!

PAES, Antdnio Marcus A.?

BORGES, Antonio Carlos R.!
BORGES, Marilene O. R."

Resumo: Cymbopogon citratus Stapf, espécie da familia Poaceae, é uma erva perene originaria da Asia e cultivada nos
paises tropicais. Conhecida no Brasil como capim-limao, capim-cidré e capim-santo, dentre outras sinonimias. E utilizada
pela populagdo como calmante, digestivo e hipotensor, na forma de cha, xarope ou inalag@o. O objetivo do presente trabalho
foi avaliar o efeito do extrato hidroalcodlico (EH) de Cymbopogon citratus em ratos hiperlipidémicos. As folhas da planta
foram coletadas no Horto Medicinal Professora Berta Lange de Morretes, da Universidade Federal do Maranhdo (UFMA),
para subseqiiente obtengdo do EH. Para indugdo da hiperlipidemia foi injetado, por via intraperitoneal (ip), Triton WR 1339
(Tyloxapol) e o sangue dos animais foi coletado antes e apos 24, 48 e 72 horas da indu¢@o e da administracdo do EH, para
avaliagdo do perfil lipidico. Na avaliagdo aguda o EH 0,5 g/Kg e 1,0 g/Kg reduziram os niveis de colesterol total em 58% e
45% e triglicerideos em 43% e 31%, respectivamente, e aumentou a fracdo de HDL em 38 % e 45 %, respectivamente, em ra-
tos hiperlipidémicos apds 48 h de indugao. O tratamento com EH mostrou boa seguranga, uma vez que ndo induziu alteragdes
comportamentais clinicas relevantes e nem causou letalidade em camundongos. Considerando os resultados obtidos neste
trabalho, pode-se sugerir que o EH de Cymbopogon citratus apresenta efeito hipolipemiante agudo, além de ndo apresentar
toxicidade nas doses utilizadas.

Descritores: Dislipidemias; Cymbopogon citratus; Capim Limao.

Abstract: Cymbopogon citratus Stapf effect in hyperlipidemic rats. Cymbopogon citratus Stapf, species of the Poaceae
family, is a perennial shrub originated from Asia and cultivated in tropical countries. Popularly known in Brazil as “lemon
grass”, “cidro grass”, “odoriferous grass”, “cidreira grass” and “saint grass”, among other synonyms. It is used by the popu-
lation as sedative, digestive and hypotensive agent, as a herbal tea, shrub and by the inhalation. The aim of this study was
to evaluate the effect of hydroalcoholic extract (EH) of Cymbopogon citratus in hyperlipidemic rats. The leaves of the plant
were collected at the Atico Seabra Herbarium of the Federal University of Maranhao, for subsequent preparation of EH. For
hyperlipidemia induction, Triton WR-1339 (Tyloxapol) was injected, by intraperitoneal (ip). route, and the blood of animals
was collected before and after 24, 48 and 72 hours of administration, to evaluate the lipid profile. The EH, at the 0.5 g/kg and
1.0 g/kg doses, reduced the levels of total cholesterol by 58% and 45% and triglycerides by 43% and 31%, respectively, in
addition it increased the HDL fraction by 38% and 45% respectively in hyperlipidemic rats, after the 48 h stimulation. Treat-
ment with EH showed a relatively safe on exposure, once did not induce any behavioral and relevant clinical changes and
also did not cause letality in treated mice. Considering the results obtained in this study, we suggest that the EH Cymbopogon
citratus has a hypolipidemic acute effect with no toxicity at the doses used.

Keywords: Dyslipidemia; Cymbopogon citratus; Lemon Grass.

INTRODUCAO total e/ou triglicérides® e conseqiientes disfun-
¢oes endoteliais com alteracdes na reatividade
Dentre as doencgas associadas a obesidade, vascular® 73,
a dislipidemia provavelmente ¢ uma das de maior Iniimeros fatores comportamentais contribuem
impacto, pois ocasiona uma disfunc¢ao cronica do para o desenvolvimento da obesidade e dislipide-
metabolismo dos lipideos', podendo levar ao au- mias, como o sedentarismo’, o tabagismo, o consu-
mento anormal das concentragdes de colesterol mo de bebida alcoolica'® e a dieta hipercaldrica'.

! Laboratorio de Farmacologia, Departamento de Ciéncias Fisiologicas, UFMA.
2 Laboratério de Fisiologia, Departamento de Ciéncias Fisiologicas, UFMA.
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O conhecimento popular, adquirido durante
centenas de anos, e transmitido as geragdes futu-
ras tem possibilitado a descoberta de novos me-
dicamentos utilizados atualmente no tratamento
de diversas enfermidades®. Atualmente, a procura
por novas substancias que possam ser utilizadas
para melhorar a qualidade de vida do homem,
tem despertado o interesse das industrias farma-
céuticas por plantas empregadas tradicionalmente
pela populagao®*. No entanto, a OMS recomenda
que sejam exigidas provas de eficacia, seguranga e
qualidade dos fitoterapicos, visto que, a populagao
somente tem condi¢des de reconhecer sintomas e
sinais agudos e muito evidentes de toxicidade®.

O vegetal em estudo, Cymbopogon citratus
Stapf, ¢ uma espécie pertencente a familia Poace-
ae, erva perene originaria da Asia e subespontinea
ou cultivada nos paises tropicais. Suas folhas sdao
longas e aromaticas e as flores geralmente estéreis.
Conhecida vulgarmente no Brasil como capim-li-
mao, capim-cidrd, capim-catinga, capim-cheiroso,
capim-cidreira e capim-santo, dentre outras sino-
nimias, € utilizada tradicionalmente como calman-
te, digestivo e hipotensor, na forma de cha, xarope
ou inalagdo*’. Os compostos isolados do dleo es-
sencial desta espécie, que dentre os majoritarios
encontram-se o Citral, f-Mirceno e Geraniol, fo-
ram indicados, recentemente, como responsaveis
pelas atividades sedativas, anticancerigena'?, bac-
tericida e fungicida®’.

Estudos farmacologicos, realizados com o
extrato hidroalcoodlico obtido das folhas, demons-
trou a¢do hipotensora em ratos’” *, enquanto que o
extrato aquoso apresentou acao redutora dos bati-
mentos cardiacos'®, além de atividades hipoglice-
miantes e hipolipidémica com reducdo de coles-
terol, LDL e glicose, em ratos ndo obesos'. Efeito
vasorelaxante* e atividade antioxidante’ foram
observados com o extrato metanolico.

Entretanto, considerando a frequente utiliza-
cao desta espécie vegetal pela populagdo e os pou-
cos estudos cientificos descritos na literatura sobre
sua atividade hipolipidémica, o objetivo deste tra-
balho foi estudar os efeitos do extrato hidroalcoo-
lico de Cymbopogon citratus Stapf em ratos com
hiperlipidemia induzida experimentalmente.

12

MATERIAL E METODOS

Material botanico

As folhas de Cymbopogon citratus Stapf. fo-
ram coletadas no Horto Professora Dra Berta Lan-
ge de Morretes, no Campus do Bacanga da Uni-
versidade Federal do Maranhao (UFMA), no més
de setembro de 2007, sendo sua exsicata registrada
neste Herbario, sob o n® 537.

Apos a coleta o material foi encaminhado ao
Laboratorio de Pesquisa e Pos-graduagao em Far-
macologia da UFMA para secagem, pulverizagao e
preparacdo do extrato hidro alcodlico.

Obtencao do extrato hidro alcodlico

As folhas foram secas em temperatura am-
biente e pulverizadas em moinho elétrico. Iniciou-
se a obtengdo do extrato a partir da maceragao de
600 g do po da planta em 1800 mL de alcool a 70%,
durante trés dias. O macerado alcodlico extraido foi
filtrado e concentrado em rota evaporador a pressao
reduzida e a temperatura entre 45 ¢ 60°C. O extrato
concentrado final obtido foi denominado de extrato
hidro alcoolico (EH) de Cymbopogon citratus, que
foi acondicionado em frasco ambar e conservado
sob refrigera¢do de aproximadamente 4°C.

Para determinagdo do peso seco e do rendi-
mento, foram utilizadas 3 aliquotas de 1,0 mL do
EH, colocadas em béqueres de 1 mL secos e pre-
viamente tarados. As aliquotas foram evaporadas
sob corrente de ar quente e os recipientes, apos
resfriamento, foram pesados em balanga analitica
para determinacao do peso seco dos residuos. Esta
operagao foi repetida até obtencao dos pesos se-
cos constantes. Para calculo do rendimento (%) foi
utilizado o peso total do po, o peso seco obtido e o
volume final total do extrato concentrado.

Animais experimentais

Todos os procedimentos descritos no presen-
te estudo foram aprovados pela Comissdo de Etica
e Experimentagdao Animal da Universidade Esta-
dual do Maranhao, sob o parecer n°001/08.

Camundongos Swiss da espécie Mus musculus (8
semanas de idade) e ratos Wistar da espécie Rattus
norvegicus, adultos (8 — 10 semanas de idade) de
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ambos 0s sexos e ratas prenhes, foram cedidos pelo
Biotério da Universidade Federal do Maranhao
(UFMA). Os animais foram mantidos em condi-
coes de temperatura (25+3°C), ciclo claro escuro
de 12/12 h, 4gua e ragdo ad libtum.

Teste de toxicidade aguda em camundongos

A avaliagdo da toxicidade aguda foi realiza-
da observando-se os sinais de toxicidade e morte
descrita por Malone* (1997) até 14 dias ap6s o tra-
tamento oral com EH nas doses de 0,25 - 2,0 g/Kg
de peso corporal; o grupo controle recebeu solugao
fisiologica de NaCl 0,9% (0,1 mL/10 g) que foi uti-
lizada como veiculo das solugdes.

Camundongos Swiss foram randomizados e
divididos em grupos de 20 animais cada (10 ma-
chos, 10 fémeas), pesados e tratados com EH, ou
solucdo fisiologica de NaCl 0,9%. As manifesta-
¢oes comportamentais e letalidade dos animais
foram observadas periodicamente, seguindo o
protocolo descrito por Malone*® (1997). Ao final
do periodo de observagdo todos os animais foram
submetidos a necropsia, a fim de realizar uma ava-
liagdo macroscopica do figado, pulmdes, rins, es-
tomago, intestino, coragdo e pancreas®:*,

Protocolo experimental de hiperlipidemia

Ratos machos Wistar, adultos, foram randomi-
zados e divididos em cinco grupos com 6 animais.
Quatro grupos de animais: Grupo 1 (Tri + Sal); Gru-
po 2 (Tri + EH 0,5 g/Kg); Grupo 3 (Tri + EH 1,0 g/
Kg) e Grupo 4 (Tri + Cipro). Os ratos foram injeta-
dos pela via intraperitoneal (ip) com Triton WR 1339
(Tyloxapol) (Sigma Chemical Co.) na dose de 0,3 g/
Kg, para indug@o da hiperlipidemia’®!-“, O Grupo 5
(salina) recebeu apenas a inje¢ao de solugao fisio-
logica de NaCl 0,9% (ip.).

Imediatamente apos a administracao do Tri-
ton, os animais foram tratados por via oral, em
dose tnica, com salina (Tri + Sal), ou EH 0,5 g/kg
(Tri+EH 0,5 g/Kg), ou EH 1,0 g/Kg (Tri + EH 1,0
g/Kg), ou Ciprofibrato 0,1 g/kg (Tri + Cipro).

Para quantificacdo dos parametros lipidicos,
foram coletadas amostras de sangue periférico,
diretamente do plexo ocular, antes (valor basal) e
apos 24, 48 e 72 horas dos tratamentos. As amostras
foram processadas em centrifuga com rotagdo de

3500 rpm durante cinco minutos € 0s soros separa-
dos para determinagdo das concentragdes séricas de
colesterol total, colesterol — HDL e triglicerideos*!,
utilizando-se método colorimétrico, de acordo com
as instrugdes dos Kits da Labtest ou Bioclin.

Analise estatistica

Os resultados foram expressos como média
+ erro padrao das médias (e.p.m.) e submetidos a
analise de variancia (ANOVA — Newman Keuls)
com um nivel de significancia de 5% (p<0,05).

RESULTADOS

Obtenciao do EH
O EH, preparado a partir das folhas secas,
apresentou coloragdo marrom esverdeado, odor

caracteristico, peso seco de 7,85 g/mL e rendimen-
to de 28,6%.

Avaliacio da toxicidade aguda do EH

A administragdo oral ndo causou mortalida-
de em nenhum dos camundongos tratados com EH
nas doses de 0,25 até 2,0 g/kg. Efeitos comporta-
mentais, tais como: erecdo de cauda, reducdo da
atividade locomotora, taquipnéia, tremor generali-
zado, piloerec¢ao e sedacao foram observados nos
primeiros 30 minutos apds a administra¢do de am-
bas as doses do EH. A necropsia realizada apos 14
dias do tratamento nao revelou alteracdo macros-
copica dos 6rgaos viscerais.

Efeitos do EH em ratos hiperlipidémicos

A administragdo intraperitoneal de Triton (0,3
g/Kg) causou hipercolesterolemia e hipertrigliceri-
demia logo nas primeiras 24 h apos a sua injecao.
Neste periodo de tempo, o tratamento com EH nas
doses de 0,5 g/Kg e 1,0 g/Kg reduziu os niveis de
colesterol total em 19% (p<0,05) e 32% (p<0,01),
respectivamente, em relacdo ao grupo controle (Tri
+ Sal) (Figura 1). O ciprofibrato, utilizado como
controle positivo nos experimentos, diminuiu os
niveis de colesterol total em 3 % (p<0,001). Apds
48 h de inducido, o EH, nas doses de 0,5 g/Kge 1,0
g/Kg, reduziu os niveis de colesterol total em 57%
e 44%, respectivamente.

13
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Figura. 1 - Valores de colesterol sérico de ratos normais
(salina) ou hiperlipidémicos induzidos por Triton
(Tyloxapol) e tratados (v. 0.) com salina (Tri + sal),
ciprofibrato (Tri + cipro), ou EH de C. citratus
(Tri+ EH 0,5 g/Kg e Tri + EH 1,0 g/Kg). *p<0,05,
**p<0,01 e ***p<0,001, representa diferenca es-
tatistica em relacdo ao grupo Tri + Sal (ANOVA

— Newman Keuls).

O EH nao alterou a hipertrigliceridemia nas
24 h ap6s a administragao de triton, porém, apds
48 h o EH nas doses de 0,5 ¢ 1,0 g/Kg reduziu
os triglicerideos em 43% e 31%, respectivamente,
enquanto que o ciprofibrato manteve os trigliceri-
deos diminuido em todo o periodo de observagao
(Figura 2).
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Figura 2 - Concentra¢des séricas de triglicerideos de ratos
normais (salina) ou hiperlipidémicos induzidos por
Triton (Tyloxapol) e tratados (v. 0.) com salina (Tri
+ sal), ciprofibrato (Tri + cipro), ou EH de C. citratus
(Tri + EH 0,5 g/Kg e Tri + EH 1,0 g/Kg). *p<0,05 ¢
**%p<0,001, representa diferenga estatistica em rela-
¢do ao grupo Tri + Sal (ANOVA — Newman Keuls).

Apo6s 48 h da inducdo da hiperlipidemia, o
EH, nas doses de 0,5 ¢ 1,0 g/Kg, induziu aumento
de HDL em 38% e 45%, respectivamente em rela-
¢ao aos ratos hiperlipidémicos (figura 3).
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Figura 3 - Valores de HDL sérico de ratos normais (salina) ou
hiperlipidémicos induzidos por Triton (Tyloxapol) e
tratados (v. 0.) com salina (Tri + sal), ciprofibrato
(Tri + cipro), ou EH de C. citratus (Tri + EH 0,5 g/
Kg e Tri + EH 1,0 g/Kg). **p<0,01 e ***p<0,001,
representa diferenca estatistica em relagao ao grupo
Tri + Sal (ANOVA — Newman Keuls).

Decorridas 72 h da indugdo da administragao
de triton e do tratamento com EH, as concentragdes
dos lipideos séricos (colesterol total, triglicerideos
e HDL) de todos os grupos de animais apresenta-
ram-se semelhantes aos valores do grupo salina.

DISCUSSAO

Cymbopogon citratus € utilizado tradicional-
mente no controle da hipertensdo arterial e, apesar
de haver alguns estudos relatando seu efeito redu-
tor nos lipideos séricos, nenhum trabalho utilizou
animais obesos ou hiperlipidémicos como foi em-
pregado neste estudo.

Inicialmente foi avaliada a toxicidade aguda
do EH de Cymbopogon citratus em camundongos,
apo6s a administragdo oral, nas doses de 0,25 a 2,0
g/Kg. O EH demonstrou boa seguranga, uma vez
que nao produziu alteragdes comportamentais rele-
vantes € nem causou letalidade em camundongos.
Estes resultados estdo de acordo com os estudos de
Adeneye; Agbaje' (2007) que avaliaram o extrato
aquoso da planta, na dose unica de 5,0 g/Kg, e nao
observaram mortalidade dos animais, bem como
os de Formigoni'® et al. (1986) que utilizaram a in-
fusdo das folhas do C. citratus, por dois meses, em
dose vinte vezes maior que as usadas em humanos
e ndo observaram alteragdes toxicas em ratos adul-
tos machos e fémeas e nos seus filhotes. Leite®® et
al. (1986) demonstraram que o uso do cha da plan-
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ta por humanos saudaveis, durante duas semanas,
ndo alterou os principais parametros bioquimicos
que avaliam toxicidade.

Além disso, foi observado em nosso estudo
que o tratamento didrio com EH durante oito sema-
nas nao alterou o ganho de massa corporal dos ani-
mais, parametro considerado importante indicador
para a avaliacdo da toxicidade de uma substancia®'.

O efeito do EH de Cymbopogon citratus na
concentragdo dos lipideos séricos foi avaliado em
modelos experimentais hiperlipidémicos. A hiper-
lipidemia pode ser facilmente induzida em animais
de laboratorio pela administracdo aguda parente-
ral de Triton WR 1339 (Tyloxapol)** 3% um de-
tergente ndo anidnico de estrutura polimérica que
aumenta consideravelmente os niveis séricos dos
lipidios pela inibicao da lipoproteina lipase, res-
ponsavel pela quebra dos triglicerideos?’.

Nos experimentos, o triton aumentou em
trinta vezes a concentragdo dos triglicerideos e
em seis vezes os niveis de colesterol sérico, em
relacdo ao grupo salina, nas 24 horas apos a in-
jecdo. A administracao aguda do EH diminui os
valores de colesterol total de forma dependente
de dose no tempo de 24 horas, mantendo-o redu-
zido até as 48 horas em relagdo ao grupo hiper-
lipidémico (Figuras 1), demonstrando um efeito
também dependente do tempo. Porém, em relacao
aos triglicerideos, a reducdo induzida pelo EH
foi observada com as duas doses, somente apos
48 horas do estimulo (Figura 2). Estes lipideos
também foram reduzidos pelo ciprofibrato, utili-
zado como farmaco padrao nos ensaios, por ser
um hipolipemiante que reduz a concentragdo de
lipoproteinas ricas em triglicerideos e subfragdes
mais aterogénicas de LDL, além de aumentar a
expressao génica da lipoproteina lipase que ¢ res-
ponsavel pela hidrélise de triglicerideos™ - *.

O efeito hipolipidémico agudo do extrato
aquoso de C. citratus ja foi demonstrado em ani-
mais ndo obesos. Adeneye e Agbaje' (2007) obser-
varam reducao do colesterol total, VLDL-c e LDL-
¢, sem alteracdes da concentragdo de triglicerideos,
utilizando doses que variaram de 0,125 a 0,5 g/Kg.
Em nossos resultados, o efeito hipotrigliceridémi-
co deve ter ocorrido devido o modelo experimental

empregado apresentar valores séricos muito altos
deste lipideo, mimetizando o que ocorre em pa-
cientes dislipidémicos. Além disso, o EH, de forma
semelhante ao extrato aquoso' também elevou as
concentragdes séricas de HDL (Figura 3).

Desta forma, a mudanca induzida pelo EH
no perfil lipidico dos animais hiperlipidémicos ¢
favoravel no que se refere a redugdo dos fatores
de riscos associados a doencas cardiovasculares,
como por exemplo, a aterosclerose.

Alguns estudos relatam os efeitos de plantas
sobre o perfil lipidico de animais hiperlipidémicos.
Segundo Cardozo® et al. (2008), o tratamento com
o extrato alcoolico de Cordia salcifolia, durante 15
dias, por via oral, reduziu os niveis de colesterol e
triglicerideos em camundongos hiperlipidémicos.
Pari e Latha* (2006) observaram que o tratamento
de ratos diabéticos, por seis semanas, com O €X-
trato aquoso de Scoparia dulcis na dose de 0,2 g/
Kg, reduziu as concentracdes de glicose, coles-
terol e triglicerideos. Xie®? et al. (2007) também
demonstraram que o tratamento, por via oral, com
o extrato hidroalcodlico de Ananas comosus reduz
os niveis de colesterol e triglicerideos em camun-
dongos hiperlipidémicos. Tais estudos relacionam
o mecanismo hipocolesterolémico das plantas a
inibicao da HMG-CoA redutase, enzima chave da
sintese do colesterol, principalmente pela agao dos
flavondides presentes em seus extratos®” >,

Outros estudos relacionam, ainda, a atividade
hipocolesterolémica de determinadas plantas, como,
por exemplo, Ilex paraguariensis, a atividade antio-
xidante dos seus constituintes, como flavonoides e
cafeina, por reduzirem a lipoperoxidagdo e aumen-
tarem a atividade das enzimas antioxidantes™.

Diversos outros mecanismos de acdao tém
sido atribuidos aos flavonoides para explicar seus
efeitos no metabolismo lipidico. Um destes envol-
ve suas acdes no aumento da excre¢do de sais bi-
liares nas fezes, e outro abrange a capacidade de
elevar a atividade do sistema microssomal hepati-
co, consequentemente aumentando o metabolismo
lipidico®. Kirk® et al. (1998) sugeriram que o au-
mento da atividade dos receptores de LDL, indu-
zido pelos flavonoides, seja um dos responsaveis
pela redu¢do dos niveis de colesterol.
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Entre os principais constituintes quimicos de
Cymbopogon citratus encontram-se flavonoides!!
e alcaldides'* aos quais os estudos t€m atribuido
agoes hipoglicemiantes e hipolipidémicas?®+20438.39
e antioxidantes’.

A anélise fito quimica qualitativa realizada
com o EH de Cymbopogon citratus comprovou
a presenc¢a de flavonoides (dados ndo apresenta-
dos), permitindo sugerir que os efeitos hipoglice-
miante e hipolipidémico do EH observados neste
estudo devem ser devido a presenga desta classe
de substancia ativa.

A atividade hipocolesterolémica do EH alia-
da a elevagao da concentragdo do HDL, apds o
tratamento agudo, pode ser de grande importancia
na prevencdo da formagdo de placas de ateroma,
pois 0 HDL exerce um efeito protetor com enzimas
antioxidantes que podem prevenir alguma reacdo
inflamatoria inicial no vaso sangiiineo, apresentan-
do, assim, um papel fundamental no controle de
doengas cardiacas®. Isso sugere que a redug@o dos
triglicerideos (Figura 2), no modelo de hiperlipide-
mia, colesterol nos modelos de obesidade e hiperli-
pidemias e o aumento dos niveis de HDL produzi-
do pelo EH de C. citratus, pode estar relacionado a
uma possivel atividade antiaterogénica.

Por apresentar efeito hipolipemiante quan-
do administrado de forma aguda e ndo induzir ao
aparecimento de sinais e sintomas de toxicidade
evidencia-se o grande potencial terapéutico da es-
pécie vegetal Cymbopogon citraus nos casos de
desordens metabolicas como a hiperlipidemia.
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SINDROMES CROMOSSOMICAS: RECOMENDACOES E CUIDADOS
ESSENCIAIS PARA ATUACAO DO PROFISSIONAL DE EDUCACAO FiSICA

PINHEIRO, Joseana Aratjo Bezerra Brasil'*
SILVA, Silvana Maria Moura da?

Resumo: A pesquisa apresenta subsidios para atuag@o do profissional de Educacao Fisica Adaptada para pessoas portadoras
das principais sindromes cromossdmicas, dentre elas as sindromes de Down, de klinefelter, do X-Fragil e de Rett, Tém como
objetivo orientar os profissionais da area de Educagao Fisica Adaptada sobre os principais cuidados a serem tomados durante
a execucdo de atividades fisicas com essa clientela; levando em consideragao as principais caracteristicas fisicas e peculiari-
dades das referidas sindromes. Apos analise bibliografica foi realizada analogia entre as caracteristicas apresentadas por cada
sindrome sendo selecionados os aspectos relevantes para elaboragdo dos subsidios. As caracteristicas fisicas comuns encon-
tradas nas principais sindromes cromossdmicas foram: hipotonia muscular, retardo no desenvolvimento motor, movimentos
estereotipados de maos, alteragdes esqueléticas, alteragdes respiratorias, convulsdes, epilepsia, ataxia, alteragdes cardiovas-
culares, obesidade, problemas posturais (escoliose), hiperextensido das grandes articulagdes, instabilidade atlanto-axial, oste-
oporose ¢ espasticidade. Os cuidados recomendados mais comuns entre as quatro sindromes consistem em: evitar atividades
de alto impacto, movimentos bruscos que envolvam as colunas cervicais e toracicas e abdugao exagerada, principalmente dos
membros inferiores. Com as novas exigéncias impostas pela educacao inclusiva em termos de politicas nacionais, sugere-se
que todas as disciplinas curriculares de educacdo fisica abordem assuntos especificos referentes aos pessoas com necessida-
des educacionais especiais para prepararem adequadamente os profissionais de educagdo fisica.

Descritores: Sindromes Cromossdmicas; Atuacdo Profissional; Educacdo Fisica Adaptada.

Abstract: Cromossomical Syndrome: recommendation and essential cares of the eating of the physical Education
Professional. The study gives information for thy acting of the professional of adapted physical education with people who
suffer from the main cromossomical syndrome among them, the Down syndrome, of Klinefelter, of X- fragile, and Rett. It
has, as goal, to guide the adapted physical education professionals about the main cares to be taken during the practice of
physical activities with this clientele, taking into consideration the main physical characteristics and peculiarities of the re-
ferred syndrome after bibliography analysis, it was carried out analogy among the characteristics presented by each syndrome
being selected the important aspects for the elaboration of the information. The common physical characteristics found in the
main cromossomical syndrome were: hypotonic, retard in the motor development, stereotyped movement of hands, skeletal
changes, breathing changes, convulsion, epilepsy, ataxia, cardiovascular changes, obesity, postural problems curvature of the
spine, hyperextension of the great articulation, atlas-axial instability, osteoporosis and spasticity. The most common recom-
mended cares among the four syndromes consist in: Avoid high impact activities, strong movements which involve the cervi-
cal and thoraxical spines and exaggerated abduction, especially of inferior members. With the new directions put by inclusive
education in terms of national politics, it suggests that all the curricular subjects of physical education broach specifically
themes, referring to the people with special educational needs to prepare physical education professional properly.
Descriptors: Cromossomical Syndromes; Professional Acting; Adapted Physical Education.

INTRODUCAO

Admitir as limitagoes fisicas e intelectuais de
um filho, talvez seja uma das tarefas mais penosas
para os pais; mais dificil ainda, ¢ aceitar a reali-
dade com uma dose de esperanca, capaz de man-
ter vivas, as possibilidades de progressos de uma
crianga ‘especial’. Esses sdo os desafios vividos
diariamente por pais ¢ educadores de criancas com
algum tipo de alteracdo genética.

Qualquer pessoa tem uma pequena chance
de gerar filhos com algum tipo de anomalia; entre-
tanto, o risco aumenta se houver casos na familia
ou s¢ a idade materna for superior a 40 anos®.

Segundo a Organizagdao Mundial de Saude
OMS ha cerca de 610 milhdes de pessoas com
deficiéncia no mundo, das quais 386 milhdes fa-
zem parte da populagcdo economicamente ativa;
sendo que 80% do total vivem nos paises em
desenvolvimento’.
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No Brasil, segundo o Censo realizado em
2000 pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Esta-
tistica (IBGE) existem 24,5 milhdes de brasileiros
portadores de algum tipo de deficiéncia, o que sig-
nifica que 14.5% da populagao brasileira apresen-
tam alguma deficiéncia fisica, mental ou dificulda-
de para enxergar, ouvir ou locomover-se®.

Os Portadores de Necessidades Educa-
cionais Especiais (PNEE) refere-se a todas as
criangas ou jovens cujas necessidades decorrem
de dificuldades de aprendizagens. Em geral ne-
cessitam de acompanhamento por parte dos pro-
fissionais que atuam junto ao processo de inclu-
sdo social; visto que as escolas devem encontrar
uma solu¢do para educar com éxito todas as
criangas, incluindo aquelas que possuam des-
vantagens severas’. No entanto para que a inclu-
sdo ocorra de maneira satisfatoria, € necessaria a
participagdo e preparagdo adequada dos envolvi-
dos, isto ¢, médicos, fisioterapeutas, professores,
fonoaudidlogos, psicologos, entre outros®.

Acreditando dar uma contribui¢do aos pro-
fissionais de Educacao Fisica e demais areas afins
nos delimitamos em estudar sindromes cromosso-
micas destacadas a partir da elevada incidéncia.
Foram selecionadas para a pesquisa a sindromes
de Down, Klinefelter, X-Fragil e Rett, com exce-
¢do da sindrome de Rett, cuja incidéncia ¢ me-
nor; entretanto esta sindrome apresenta estagios
progressivos e desaceleragao do desenvolvimento
neuropsicomotor com caracteristicas que sao re-
levantes para o estudo.

A Sindrome de Down, mais comum na es-
pécie humana, descoberta em 1866 pelo médico
inglés J. Langdom, ¢ causada por uma aberragao
cromossomica microscopicamente demonstravel
pela ocorréncia da trissomia do cromossomo?21.
Caracterizada por histéria natural e aspectos fe-
notipicos bem definidos. A cada 700 nascimentos,
uma crianga ¢ afetada pela sindrome de Down?®.

A adicao de um cromossomo X extra ao com-
plemento cromossdmico masculino (XXY) tem
sido associada as sindromes de homens anormais,
descrita em 1942, por H. F. Klinefelter e conhecida
como sindrome de Klinefelter. Sua incidéncia ¢ de
1 para 1000 nascimentos'™.

Autores como Otto et al.'’ (2000), afirmaram
que a sindrome do “X-Fragil” se deve a uma ano-
malia causada por um agente defeituoso localizado
Nno cromossomo X, que por sua vez passa a apre-
sentar falha numa de suas partes.

De acordo com dados de pesquisas e estu-
dos epidemiologicos realizados em paises desen-
volvidos, estima-se que, na populagdo em geral, 1
em cada 2000 pessoas seriam afetadas pela SXF,
manifestando seus problemas. Uma em cada 259
mulheres seria portadora ou carregaria o gene de-
feituoso. Com comprometimento intelectual sig-
nificativo, ela atinge aproximadamente 1 em cada
1.250 homens e 1 em cada 2.500 mulheres. Pesqui-
sas indicam que 80 a 90% das familias portadoras
ainda nao foram diagnosticadas'. No Brasil ndo ha
estatisticas formais. Constata-se, porém, um fre-
qliente desconhecimento dessa causa de compro-
metimento mental, tanto por parte de profissionais
da area da saude como da educagdo e, conseqiien-
temente, por parte da populacdo em geral. Portan-
to, ndo é rara. E pouco conhecida e diagnosticada,
J& que sua investiga¢cdo, comprovagao e descricao
cientificas sdo recentes'’.

Para Pereira'' (1999), uma das causas mais
comuns de desordem do desenvolvimento, € a
sindrome de Rett, A crianga Rett se desenvolve
aparentemente normal até os 6/18 meses de vida
identificada somente a partir dessa idade. Diagnos-
ticada anteriormente somente em meninas fatos
comprovam a existéncia também em criangas do
sexo masculino. Considerada rara no inicio, atu-
almente sua incidéncia € da ordem de 1:10. 000 a
1:15. 000 nascidos vivos.

A Sindrome de Rett, que apesar de ja ser
diagnosticada no Brasil desde 1986, continua, in-
felizmente, desconhecida em varios aspectos por
muitos profissionais. A causa da sindrome ¢ o gen
MeCP2; um gen mutante localizado no cromos-
somo “X” responsavel pela superproducao de de-
terminadas proteinas®

A doenca evolui de forma previsivel, em
estagios, que foram nomeados por Hagberg,
Witt-Engerstrom® (1986); da seguinte forma: o
primeiro deles, denominado estagnagdo precoce,
inicia-se entre 6 ¢ 18 meses e caracteriza-se por
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uma parada no desenvolvimento. Esse estagio tem
a duragdo de alguns meses.

O segundo, rapidamente destrutivo, inicia-
se entre um e trés anos de idade e tem a duracdo
de semanas ou meses. Caracterizada por uma ra-
pida regressdo psicomotora.

Entre os dois e dez anos de idade instala-
se o terceiro estagio: o pseudo-estacionario, no
qual ocorre certa melhora de alguns dos sinais e
sintomas.

O quarto estagio, que se inicia por vol-
ta dos dez anos de idade, é o da deterioracdo
motora tardia, ocorrendo lenta progressdo dos
déficits motores com severa deficiéncia mental,
a paciente que ainda apresentam a deambulac¢ado
terdo prejuizos crescentes, acabando por ter que
utilizar cadeiras de rodas.

Os profissionais envolvidos no processo de
inclusdo, em especial o de Educagao Fisica, podem
contribuir mais efetivamente, junto as pessoas que
apresentam sindromes cromossomicas, a partir do
momento que tiverem acesso as pesquisas cienti-
ficas sobre as mesmas, incluindo as orientacdes ¢
os cuidados essenciais a serem tomados durante as
aulas de educagao fisica.

Além desses aspectos, existe a necessidade
de estudos mais elaborados sobre as sindromes
cromossOmicas, devido a auséncia e/ou inadequa-
¢do de conteudos curriculares, mais especificos
nessa area de formacao do profissional de Educa-
cdo Fisica’. Talvez essa auséncia e/ou inadequagao
dos conteudos curriculares possa ser explicada
pela anélise do curriculo dos cursos de graduacao
em educacao fisica das Instituicdes de Ensino Su-
perior (IES), que oferecem, de maneira geral, uma
a duas disciplinas referentes a esta area, com carga
horaria de 60 horas.

E necessario que o professor apresente al-
guns subsidios para trabalhar com alunos espe-
ciais, tais como: conhecimento dos estudos sobre
desenvolvimento e aprendizagem destes, saiba
elaborar e desenvolver curriculo apropriado as
suas necessidades pessoais e sociais; competén-
cia para selecionar, elaborar e usar equipamentos
apropriados; compreender o aluno em seu desen-
volvimento individual ¢ em suas relagoes familia-
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res e sociais e tenha competéncia para trabalhar
em equipe multidisciplinar®.

A partir das caracteristicas de cada sindrome,
foram descritos alguns cuidados a serem tomados
pelos profissionais de Educacdo Fisica, durante a
execucao de atividades fisicas para este grupo es-
pecial; no sentido de fornecer subsidios teoricos
sobre as principais sindromes cromossdmicas,
para que os referidos profissionais possam ter atu-
acdo mais efetiva e eficiente e contribuirem para a
melhoria da qualidade de vida e inser¢do social de
pessoas que sdo altamente excluidas.

Espera-se que esta investigacdo contribua
para ampliar os conhecimentos cientificos do pro-
fissional de Educacdo Fisica Adaptada sobre as
sindromes cromossomicas, no sentido de que con-
siderem as orientacoes e os cuidados necessarios a
serem tomados durante a realizacdo de atividades
fisicas com pessoas com necessidades especiais.

METODO

Para fornecer subsidios sobre as principais
sindromes cromossomicas referenciando a atua-
¢do do profissional de Educacdo Fisica com este
tipo de clientela especial, realizou-se uma pesqui-
sa bibliografica, através da qual foi efetivado um
levantamento de informacgdes sobre a questdo do
estudo com base em autores de renome nessa area
de investigac¢ao.

O material bibliografico foi selecionado a
partir de palavras-chave como sindromes cromos-
sOmicas, sindrome de Down, sindrome de Kline-
felter, sindrome do X-fragil, sindrome de Rett,
selecionadas de acordo com a elevada incidéncia.
Incluindo livros, artigos de periddicos, material da
Internet e base de dados como MED LINE e PSY-
LIT nos ultimos cinco ou sete anos.

A analogia entre as sindromes estudadas foi
realizada a partir da andlise das caracteristicas fi-
sicas comuns entre elas. As caracteristicas comuns
foram agrupadas de acordo com a frequéncia das
mesmas em cada sindrome. Entretanto, conside-
rou-se inicialmente, a maior freqiiéncia e depois as
menores, ou seja, caracteristicas fisicas presentes
em 100% das sindromes, depois em trés delas 75%
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e em duas 50%. Ressalta-se que para a caracteris-
tica comum a apenas uma das sindromes, também
foi descritos orientacdes e cuidados essenciais.

Analogia entre as Sindromes

Considerando-se as caracteristicas das prin-
cipais sindromes cromossomicas foram consta-
tadas algumas caracteristicas semelhantes ou co-
muns como pode ser verificado no quadro 1.

Analisando o quadro 1 observa-se que as
caracteristicas comuns em 100% das sindromes
foram: hipotonia muscular, retardo no desenvolvi-
mento motor, movimentos estereotipados de maos,
alteragdes esqueléticas. Em 75% delas, alteragdes
respiratorias, convulsoes, epilepsia e ataxia, corres-
pondem aquelas mais freqiientes. As presencas de
hiperextensao das grandes articulagdes, Alteragdes
cardiovasculares, problemas posturais (escolioses)
e obesidade ocorrem em 50% das sindromes cro-
mossOmicas analisadas. Entretanto ressalta-se que
as caracteristicas instabilidade atlanto-axial, oste-
oporose ¢ espasticidade, sdo especificas da sindro-
me de Down, Klinefelter e Rett, respectivamente.

Com base nesta analise, elaborou-se uma lista
de orientagdes e cuidados essenciais a serem toma-
dos pelos profissionais de Educacdo Fisica (quadro
2), durante a execucdo de atividades fisicas com
pessoas portadoras de sindromes cromossomicas.
Tais cuidados sdo recomendados, considerando-se
as maiores freqiiéncias de caracteristicas comuns
presentes em: quatro trés duas sindromes cromos-
somicas. Por ultimo apresenta-se os cuidados vol-
tados especificamente para algumas caracteristicas
peculiares das sindromes de Down, de Klinefelter,
e de Rett, obedecendo a baixa frequéncia das refe-
ridas caracteristicas.

DISCUSSAO

A discussdo deste estudo resgata os objetivos
propostos pelo mesmo, analisando-se os dados for-
necidos pelo referencial teérico consultado. Como
objetivo geral, o trabalho se propos a fornecer sub-
sidios tedricos sobre as principais sindromes cro-
mossOmicas para atuagdo do profissional de Edu-
cacdo Fisica com essa clientela especial.

Acrescenta-se que tais subsidios foram pro-
postos a partir da analogia entre as principais sindro-
mes cromossomicas estudadas, somando-se como
principio norteador as maiores freqiiéncias de carac-
teristicas fisicas comuns presentes nas mesmas.

Como subsidios tedricos apontados pelos
diferentes autores consultados*'"-'?!* foram for-
necidas informagdes detalhadas sobre as princi-
pais sindromes cromossOmicas no tocante aos
seguintes aspectos: definicdo, classificagdo,
caracteristicas e incidéncias bem como orienta-
¢oes e cuidados essenciais durante a realizagao
de atividades fisicas.

Foi constatado que todas as sindromes estu-
dadas estdo relacionadas ao cromossomo “X”. Na
SD tem-se a presenga de um cromossomo a mais
no par 21, sendo representada por XX + 21 nas
mulheres e XY + 21 nos homens. Entretanto na
SK, encontra-se a presenga de um “X” a mais, sen-
do representada por XXY e restrita aos homens.
Na SXF, a anomalia ¢ decorrente de um gen defei-
tuoso localizado no cromossomo X apresentando
uma falha numa de suas partes. Devido a esta falha
no X, tem-se um conjunto de sinais e sintomas cli-
nicos especificos da referida sindrome, sendo co-
mum a homens e mulheres.

A Sindrome de Rett anomalia também rela-
cionada ao X que se acreditava ocorrer somente
em meninas, cujo gen MeCP2 responsavel pela
super producdo de determinadas proteinas. Hoje
estudos recentes afirmam: Em 1998, foi descrito
um caso de um menino que, na ocasiao, tinha dois
anos e nove meses de idade, apresentando fenotipo
integral da SR na sua forma classica. Esse menino
apresenta cariotipo XXY, caracterizando, portanto,
uma associacao das sindromes de Klinefelter com
o SR, ocorréncia com uma probabilidade da ordem
de uma para dez a 15 milhdes de nascimentos'.
Além de estarem ligadas aos problemas no cro-
mossomo X, a SD e X-F aparecem em ambos os
sexos, enquanto que a SK ¢ restrita aos homens.

No tocante aos tipos, apenas duas das sin-
dromes (Down e Rett), apresentam classificagdes.
Ressalta-se que a grande diferenca entre elas, con-
siste em que uma pessoa portadora de SD ¢ clas-
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sificada como pertencente a um ou outro tipo, en-
quanto que a pessoa com SR passa por todos os
estagios clinicos progressivos, nao havendo, por-
tanto a classificacdo em um determinado tipo.

A incidéncia da SD ¢ de 1-700 de acordo
com Schwartzman'#; a klinefelter 1-1000. A sin-
drome do X-Fragil a incidéncia sobe para 01 caso
em 2000 e, por ultimo a SR apresenta a frequén-
ciade 01 a cada 10.000. Pode-se dizer, entdo, que
a SR ¢ a mais rara embora de mais dificil identifi-
cacgao e tratamento.

As caracteristicas fisicas comuns a todas
as sindromes estudadas representam um suporte
tedrico, importante para atuagcdo do profissional
de Educacdo Fisica, por fornecer diretrizes nor-
teadoras dos cuidados a serem tomados durante
a execucao de atividades fisicas, no sentido des-
ta clientela especial participar com seguranca e
contribuir para a minimizacdo de atrasos no seu
desenvolvimento, melhorar a qualidade de vida,
e estimular a independéncia pessoal. Portanto o
profissional de Educagdo Fisica, necessita de co-
nhecimento cientifico para atuar com as peculiari-
dades de cada sindrome cromossomica.

Ressalta-se que os cuidados recomenda-
dos pelos autores consultados!'!¥, compreende-
ram aquelas voltadas para as sindromes de Rett e
Down. Os cuidados mais recomendados para as
sindromes de Down foram evitar atividades com
excessiva abducdo nos membros inferiores, movi-
mentos bruscos que envolvam a coluna cervical.
Na sindrome de klinefelter, recomenda-se que
sejam evitadas atividades de alto impacto, visto
que ¢ comum a presenga de osteoporose. Na SXF
deve-se também evitar atividades de alto impacto,
devido a hiperextensdo das grandes articulacdes e
na sindrome de Rett evitar movimentos bruscos.

A Educacao Inclusiva resgata a importancia
de um novo olhar da sociedade, da necessidade
de ambientes menos restritivos, da educagdo para
todos. Alguns documentos internacionais como a
Declaragao de Educacao para Todos (Conferéncia
de Joimtien) de 1990 e a Declara¢dao de Salamanca
de 1994, que deu continuidade a este movimento,
transformaram-se na base legal para a execucao de
projetos de educagdo no mundo inteiro. Estas De-
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clara¢des partem do pressuposto de que a forma
com que o sistema educacional atua tem levado
grande parcela dos alunos a exclusdo, principal-
mente das minorias sejam elas sociais, sexuais, de
grupos étnicos ou de pessoas com deficiéncias.

Portadores de sindromes cromossdomicas,
destacando-se as sindromes de Down, Klinefel-
ter, do X-Fragil e de Rett. Portanto, esses sao os
subsidios teoricos indispensaveis para a pratica
segura e eficiente de atividades fisicas com a re-
ferida clientela especial.

CONCLUSOES

Este trabalho visou fornecer subsidios teori-
cos sobre as principais sindromes cromossdmicas
para a atuacao do profissional de Educacao Fisica
com esse tipo de clientela especial, sobretudo em
relacdo aos cuidados a serem tomados durante a
execugao de atividades fisicas pelas pessoas com
de sindromes cromossdmicas, com base na analise
do material pertinente concluiu-se que:

a) Identificaram-se caracteristicas co-
muns nas 04 sindromes estudadas como hipotonia,
retardo no desenvolvimento motor, movimento es-
tereotipado de mao e alteragdes esqueléticas;

b) Algumas caracteristicas foram
identificadas especificamente em uma das sindro-
mes, o que pode indicar a necessidade de cuidados
especiais para a realizacdo de atividades fisicas;

C) As caracteristicas identificadas espe-
cificamente na SD foi a instabilidade atlanto-axial,
na SK a osteoporose € na SR a espasticidade;

d) Os cuidados recomendados as ca-
racteristicas mais comuns entre as 04 sindromes
foram: evitar atividades de alto impacto como
também movimentos bruscos que envolva a coluna
cervical e toracica.

e) Educagdo Fisica entdo tem o pa-
pel fundamental junto aos portadores de sindro-
mes cromossdmicas principalmente no processo
de inclusdo social. Os profissionais dessa area
podem contribuir no sentido de melhorar a qua-
lidade de vida nao s6 dos portadores de sindro-
mes cromossomicas, mas também de qualquer
pessoa independentemente de suas necessidades
comuns ou especiais.
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AVALIACAO DA INTENSIDADE DE LUZ DOS FOTOPOLIMERIZADORES
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Resumo: Uma das mais frequentes causas de insucesso clinico das restaura¢des de resina composta esta relacionada a falta
de manutengao dos aparelhos fotopolimerizadores, cuja intensidade de luz para a fotopolimerizagdo adequada de compositos
com espessura de até 2 mm de profundidade é de 400 mW/cm?, para um tempo de exposi¢do minimo de 40s. Esses aparelhos
estdo sujeitos a perda de rendimento de acordo com o uso e, por essa razdo, recomenda-se a manutenc¢do com a verificagdo de
valores da intensidade. Esta pesquisa visa avaliar a intensidade de luz dos aparelhos fotopolimerizadores com LED e Luz Ha-
l6gena utilizados nas clinicas do Curso de Odontologia da Universidade Federal do Maranhdo. Para a avaliagdo da intensida-
de de luz usamos um radidmetro Demetron®. Foram realizadas leituras de intensidade de luz em 19 aparelhos, sendo 17 LED
e 2 Luz Halogena. Desse total, 68% dos aparelhos apresentaram intensidade de luz inferior ao do valor preconizado como
aceitavel (400 mW/cm?). Os resultados obtidos sugerem que mais cuidados devem ser tomados em relagdo a manutengdo dos
aparelhos fotopolimerizadores e torna-se necessaria a implementacdo de um programa de monitoramento desses aparelhos.
Descritores: Resinas Compostas; Foto Polimerizagdo; Luz.

Abstract: Evaluation of the intensity of light curing used in the school of dentistry at Federal University of Maranhao.
One of the most frequent causes of clinical failure of composite resin restorations is related to lack of maintenance of light
curing units, whose power density for curing suitable composites with thicknesses up to 2 mm depth is 400 mW/cm?, for
a minimum exposure time of 40s. These devices are subject to loss of income according to use and, therefore, it is recom-
mended to check the maintenance of intensity values. This research aims to evaluate the intensity of the power of light curing
units with LED and halogen light of the School of Dentistry from Federal University of Maranhdo. To evaluate the intensity
of light was used a radiometer Demetron® (Kerr/Sybron Dental, USA). Readings of light curing units were made altogether,
19 samples of devices have been evaluated, with 17 LED and Halogen Light 2. Of this total, 68% had light intensity lower
than the value recommended as acceptable (400 mW/cm?). The results suggest that more care should be taken in relation to
the maintenance of light curing units and it becomes necessary to implement a program to monitor these devices, with the
help of the radiometer.

Descriptors: Composite Resins; Polymerization; Light.

INTRODUCAO

A demanda por estética tem levado a utili-
zacdo de resinas compostas em restauragdes em
grande escala. O desenvolvimento de novos mate-
riais capazes de suportar os esfor¢cos mastigatorios
por um longo periodo tem sido uma preocupagao
constante por parte dos fabricantes.

As resinas compostas desenvolvidas por Bo-
wen e introduzidas no mercado odontolégico na
década de 60 passaram por inimeras modificagdes
na sua estrutura, tipo, formato e quantidade de car-
ga inorganica, bem como modificagdes na parte

organica'®?, Essas alteragdes surgiram para me-
lhorar as caracteristicas de manipulagdo, mecani-
cas e Opticas, além de atender a constante demanda
pela estética. As resinas compostas devem dispor
de propriedades fisicas que as assemelhem a estru-
tura dental para garantir a estética e propriedades
quimicas que lhes garantam qualidade para supor-
tar as caracteristicas agressivas do meio bucal®.

Esses materiais permitem a realizagdo de
procedimentos imperceptiveis pela reprodugao de
caracteristicas das estruturas dentarias em relacao
a cor, forma, textura e funcdo, proporcionando
restauragdes mais naturais'.

! Alunas do Curso de Odontologia da Universidade Federal do Maranhdao (UFMA).
2 Professor Adjunto II da Disciplina de Materiais Dentarios do Curso de Odontologia da Universidade Federal do Maranhdo (UFMA).
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As diversas resinas disponiveis no mercado
polimerizam por reagdo de adi¢do, que € iniciada
pela formacdo de radicais livres gerados por esti-
mulo de um agente quimico ou fisico. Os compo6-
sitos possuem em sua composi¢ao uma molécula
fotossensivel (foto iniciador), geralmente a canfo-
roquinona, € uma amina terciaria. A canforoquino-
na absorve luz azul do espectro visivel, com com-
primento de onda entre 400 nm e 500 nm e cuja
absor¢do maxima da-se com um comprimento de
onda de 468 nm. Quando exposta a luz, a canforo-
quinona excita-se, reage com as aminas e formam
radicais livres que, por sua vez, rompem as duplas
ligacdes dos radicais metacrilato e iniciam o pro-
cesso de polimerizacao pela conversao de mond-
meros em polimeros!>!413.18:21,

O sucesso clinico de uma restauracao de resi-
na composta estd ligado a correta aplicacdo da fonte
emissora de luz sobre a superficie para, assim, cor-
responder as expectativas de longevidade clinica.

Ha uma preocupagdo constante com a for-
ma como 0s compositos sdo foto polimerizados e
qual a técnica empregada uma vez que esses sao
os fatores responsaveis pelo sucesso do procedi-
mento restaurador'®. A emissao de intensidade de
luz final deve ser de no minimo 400 mW/cm? para
polimerizar cada incremento de 2 mm de resina
composta durante um tempo de exposi¢do entre
40-60s'>!8, Incrementos maiores prejudicam a pas-
sagem de luz, fazendo com que a intensidade en-
contrada nas camadas mais profundas seja baixa,
resultando na presenca de mondmeros residuais o
que, consequentemente, compromete o resultado
final da restauragao de resina.

Para a realizagao da fotoativacao ha diversas
opgoes no mercado, entretanto, as principais fon-
tes emissoras de luz sdo as lampadas halogenas, os
diodos emissores de luz (LEDs)!!2,

Os aparelhos mais tradicionais com emissao de
luz visivel sdo constituidos por lampada de quartzo-
tungsténio-halogénio, também conhecida como
lampada halogena*®. Essas lampadas contém um
filamento de tungsténio conectado a eletrodos, o qual
permite o fluxo da eletricidade, gerando luz e calor?'.
O Diodo Emissor de Luz (LED) foi introduzido no
mercado com o objetivo de minimizar o calor gerado
durante a fotoativagao pela luz halogena®*2.

Todos os aparelhos fotopolimerizadores sao
unidades suscetiveis a perda de rendimento de
acordo com o tempo de uso'’. Isso compromete
o grau de conversdao dos mondmeros, levando ao
insucesso de restauragdo de resina composta devi-
do ao aumento da toxicidade que pode causar uma
sensibilidade pds-operatéria em funcio da agres-
sdo pulpar causada pelos mondmeros residuais®?,
maior desgaste, quebra das margens’, reducdo da
dureza e do modulo de elasticidade’.

Assim, para garantir que os aparelhos de-
sempenhem sua devida intensidade de luz ao
longo do tempo, ¢ fundamental que estudantes
e clinicos tenham consciéncia dos cuidados para
evitar os problemas causados pelos monomeros
residuais. A falta de informagdo dos profissionais
para os devidos cuidados com os aparelhos fica
clara em diversos estudos'>¢1217,

Para que o aparelho fotopolimerizador este-
ja com sua intensidade de luz ideal, ¢ importante
realizar a manutengdo periddica com o auxilio de
radiometro para garantir adequada polimerizagao
das resinas compostas!®15:18.20.25,

Dessa forma, a presente pesquisa visa avaliar
aintensidade de luz dos fotopolimerizadores a LED
e Luz Halogena utilizadas nas clinicas-escolas do
Curso de Odontologia da Universidade Federal do
Maranhao (UFMA).

MATERIAL E METODOS

Foram avaliados 19 aparelhos fotopolime-
rizadores utilizados nas clinicas odontoldgicas da
UFMA. Do total, 17 aparelhos eram a LED e 2 a
Luz Halbégena.

Durante a avaliagdo dos aparelhos, o valor
da intensidade de luz foi determinado pelo radio-
metro Demetron® (Kerr/Sybron Dental, EUA).

O procedimento para determinar a poténcia
dos aparelhos foi realizado com todos os componen-
tes da amostra posicionando-se a ponteira ativa do
cabo condutor de luz dos fotopolimerizadores ver-
ticalmente sobre a parte central da superficie fotos-
sensivel do radiometro. Os aparelhos foram ligados
e inicialmente submetidos a leitura do radidmetro
por 20s cada. Posteriormente, seguiu-se uma segun-
da leitura utilizando o mesmo tempo. O intervalo
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entre as duas leituras foi de, no minimo, 30 segun-
dos. O resultado final foi resultante da média arit-
mética das leituras inicial e final de cada aparelho.

RESULTADOS

Os resultados do levantamento da intensida-
de dos aparelhos de fotoativagdo estdo dispostos
na Tabela 1.

Apenas 32% dos fotopolimerizadores, o que
corresponde a 6 das 19 amostras, estavam com
intensidade de luz igual a 400 mW/cm?, ou seja,
possuiam poténcia suficiente para promover a fo-
toativagdo das resinas compostas, enquanto 68%
nao estavam em condigdes para realizar tal proce-
dimento. Cinco aparelhos, 26,31% das amostras,
apresentaram intensidade abaixo de 100 mW/cm?.

Tabela I — Valores de intensidade de luz dos aparelhos usa-
dos nas clinicas-escolas do Curso de Odontologia da
Universidade Federal do Maranhao.

Intensidade de Luz (mW/cm?)

Tipo de Luz Abaixode 100 100 200 300 400
LED 3 3 2 3 6
Halégena 2 - - - -
DISCUSSAO

O sucesso em um procedimento restaurador
estd diretamente relacionado com o bom desempe-
nho de seu aparelho fotopolimerizador. Dessa for-
ma, ¢ de suma importancia a manutencdo periodica
deste, tanto a parte dos componentes, quanto da lim-
peza e da intensidade de luz, visto que a frequéncia
€ 0 uso sdo responsaveis pelo desgaste do aparelho.

A perda de intensidade fica evidente em diver-
sos estudos!*!2!7 Em uma clinica-escola de Odonto-
logia a leitura de intensidade de luz foi realizada em
dois periodos: no primeiro, constatou-se que, dos 16
aparelhos fotopolimerizadores do sistema de luz ha-
l6gena utilizados como amostra, 56,25% apresenta-
vam-se com intensidade de luz abaixo de 400 mW/
cm?. Seis meses apos a primeira leitura, verificou-se
que 69,23% destes mesmos aparelhos estavam com
intensidade de luz abaixo do preconizado'.

Ja em 60 consultdrios particulares observou
que apenas 10% dos fotopolimerizadores avaliados
estavam com intensidade de luz acima de 400 mW/
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cm? e 76,65% dos aparelhos estavam com intensi-
dade de luz abaixo do adequado para polimeriza-
¢do das resinas compostas®.

Estudo similar fora realizado por Marson'?
et al. (2010) em 30 consultérios particulares e cli-
nicas de atendimento odontoldgico distribuidos
na cidade de Maringd/PR. Os autores constataram
que 38,9% dos aparelhos encontram-se adequados
ao uso, 27,8% necessitam de tempo de exposi¢ao
compensatorio e 33,3% encontra-se com baixa po-
téncia, necessitando, portanto, de manutencgao.

Em outro estudo, Pereira!’ et al. (2002) reve-
laram que 16% dos aparelhos fotopolimerizadores
utilizados em consultorios odontoldgicos apresen-
tavam valores de intensidade de luz inferiores aos
padrdes ideais. No mesmo estudo, esses autores
distribuiram um questionario indagando os profis-
sionais sobre a manutencao de seus aparelhos. Os
resultados mostraram que 50% dos profissionais
nunca realizaram nenhum tipo de manutencao do
seu aparelho e apenas 16% executaram algum pro-
cedimento anualmente.

As estatisticas implicam em procedimentos
com elevadas chances de insucesso clinico, que
esta diretamente relacionado ao polimero formado
por uma determinada fonte de luz. A emissao sufi-
ciente de intensidade de luz, correto comprimento
de onda emitido e tempo de exposi¢cdo adequado
sdo os fatores responsaveis pelo sucesso de uma
restauracdo de resina composta'>?2, Entretanto, fa-
tores como o tipo, cor e opacidade da resina com-
posta, espessura do incremento, temperatura do
composito, distancia da ponta da luz a superficie
do material restaurador e o tempo de pds-radiacao,
influenciam na polimerizagao e no grau de conver-
sdo das resinas compostas'?.

A subpolimerizacao das resinas compostas €
responsavel por caracteristicas indesejaveis na res-
tauragdo, tais como: restauragdes desgastadas com
alteragdo de cor, maior porosidade, maior possi-
bilidade de infiltracdo marginal devido a polime-
rizacdo insuficiente das camadas mais profundas,
grande quantidade de mondmeros residuais, dete-
rioracao de suas propriedades mecanicas e fisicas,
aumentando o indice de sensibilidade pds-operato-
ria ¢ falhas na restauragao'!""'>17,
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Cabe ao Cirurgido-Dentista, nesses casos,
possuir conhecimento suficiente sobre o perfeito
funcionamento do aparelho para solicitar os servigos
técnicos periodicamente ou sempre que necessario.

Os resultados encontrados neste estudo
assemelham-se aos encontrados por diversos
estudos'>41217 ¢ reforgam a importancia do conhe-
cimento sobre a poténcia de um fotopolimerizador,
bem como as devidas manutengdes, uma vez que
este aparelho faz parte do dia-a-dia das clinicas
odontoldgicas tanto de faculdades quanto de con-
sultorios particulares e publicos.

Este estudo ainda constatou que as clinicas
odontologicas da UFMA ndo possuem um progra-
ma de orientagdo voltado para os académicos e
funcionarios para informar sobre a necessidade da
realizacdo de manutencdo periddica dos aparelhos.
Em se tratando da manuten¢do, observou-se que
apenas ¢ realizada quando algum componente en-
contra-se danificado, inviabilizando, assim, o seu
uso por parte dos académicos do curso.

Também foi observado que alguns apare-
lhos apresentavam-se em estagios precarios de
conservagao ¢ higiene da ponta ativa. Destes, al-
guns estavam danificados e sujos, o que pode ter
contribuido para reduzir os valores da poténcia
destes durante a leitura.

Segundo Pereira'’ et al. (2002), para manter
o aparelho fotopolimerizador em condigdes ideais
de uso, € necessario limpar a ponta ativa com gaze
embebida em alcool 70% antes de utilizar o apare-
lho, registrar a intensidade de luz com radidmetro
no minimo uma vez por semana, avaliar periodi-
camente a fibra Otica, repor as partes internas do
aparelho sempre que for necessario, substituir a
lampada halogena antes dela queimar e armazenar
o aparelho em local limpo e protegido.

CONCLUSOES

A intensidade de luz encontrada nos apare-
lhos usados na clinica odontolégica foi considera-
da preocupante.

E necessaria a implementagdo de um progra-
ma de monitoramento dos aparelhos fotopolimeri-
zadores, implicando na melhora da qualidade dos
servigos prestados a comunidade.
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Resumo: Para alcangar o sucesso do tratamento das perfuracdes acidentais de furca em dentes permanentes, dentre outros
fatores, ¢ necessario a selecdo adequada do material restaurador. Este estudo propds-se a fazer uma breve revisao de litera-
tura para comparar algumas propriedades mecanicas e biologicas dos atuais materiais empregados no reparo de perfuragdes
de furca em dentes permanentes. Utilizou-se para consulta as bases de dados Bireme, MedLine ¢ Pubmed; tendo como eixo
as seguintes palavras chaves em associagdo: defeitos de furca, endodontia e tratamento. Foram encontradas 27 publicagdes
cientificas, sendo excluidos artigos de revisdo de literatura e casos clinicos. Apos aplicagdo dos critérios de exclusdo, por
meio da leitura dos resumos e textos completos, foram selecionados 9 estudos. Os materiais que demonstraram desempenho
mecanico e biologico satisfatorio no reparo das perfuragdes acidentais de furca foram o MTA (Mineral Trioxido Agregado) e
o Super-EBA (Acido Etoxi Benzoico). Concluiu-se que nenhum dos materiais estudados agrega todos os requisitos almejados
para o reparo das perfuragdes acidentais de furca. O MTA foi considerado o material de elei¢cdo devido a sua comprovada
biocompatibilidade, indugdo de osteogénese ¢ bom selamento marginal.

Descritores: Materiais Dentarios; Endodontia; Tratamento do Canal Radicular.

Abstract: Mechanical and biological performance of materials used in repair of incidental furcation perforation in
permanent teeth: the state of the art. To achieve the successful treatment of accidental furcation perforation in permanent
teeth, among other factors, it is necessary the proper selection of restorative material. This study is intended to give a brief
review of some literature to compare mechanical and biological properties of current materials used in the repair of furca-
tion perforations in permanent teeth. We used to query the databases Bireme, MedLine and Pubmed, having as its axis the
following key words in combination: furcation defects, endodontics and treatment. Were reported 27 scientific publications,
excluding reviews and clinical cases. After applying the exclusion criteria, through reading the abstracts and full texts, we
selected nine studies. The materials that have demonstrated satisfactory performance in the mechanical and biological repair
of accidental furcation perforations were MTA (Mineral Trioxide Aggregate) and Super-EBA (Ethoxy benzoic acid). It was
concluded that none of the materials studied aggregates all the desired requirements for the repair of accidental furcation
perforations. The MTA was considered the material of choice due to its proven biocompatibility, induction of osteogenesis
and good sealing ability.

Descriptors: Dental Materials; Endodontics; Root Canal Therapy.

INTRODUCAO

A perfuracao de furca de dentes permanentes
¢ a comunicacgao artificial do assoalho da camara
pulpar com o ligamento periodontal causada por
processos patoldgicos, como lesdes de carie exten-
sas e reabsor¢des; ou por acidentes e erros operatod-
rios na fase de acesso a camara pulpar ou aos canais
radiculares calcificados'-?. Este evento é seguido de
contaminagdo bacteriana, injlria nos tecidos perir-
radiculares, inflamacao, reabsor¢ao Ossea, destrui-
cdo das fibras periodontais, proliferacao epitelial e

desenvolvimento de bolsas periodontais, impossibi-
litando o €xito do tratamento endoddntico’.

A técnica de reparo destas perfuragdes pode
ser ndo cirtrgica ou cirirgica. A op¢ao cirurgica
apresenta limitacdes, principalmente com relacao
a localizagdo da perfuragdo. Além disso, atual-
mente os tratamentos mais conservadores tem sido
a op¢ao de escolha®. O tratamento das perfurag¢des
acidentais tem o propdsito de prevenir a reabsor-
¢ao do osso alveolar e o dano local ao ligamen-
to periodontal. Nos casos de existéncia de lesdo
associada a esse tipo de perfuracao, o objetivo ¢

! Mestrandas do Programa de Pos-Graduagao em Odontologia — Universidade Federal do Maranhao.
2 Professoras Adjuntas do Programa de Pés-Graduagido em Odontologia — Universidade Federal do Maranh@o.
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restabelecer a insercao tecidual na regido. Portan-
to, o material eleito, deve além de ser biologica-
mente compativel, ter os seguintes requisitos: ser
radiopaco, nao absorvivel, bactericida e/ou bac-
teriostatico, ser de facil manipulagdo, insercdo e
obtencdo. Ademais, deve induzir a osteogénese e
a cementogénese, ter adesao a dentina e bom se-
lamento marginal® 7.

Atualmente, varios materiais vém sendo
utilizados para o reparo de tais perfuragdes, des-
tacando-se o Mineral Trioxido Agregado (MTA),
cimento Portland, cianocrilato de etila e mate-
riais a base de 6xido de zinco e eugenol, como
o IRM (Material Restaurador Intermediario) e
o Super-EBA (Acido Etoxi Benzoico), além do
amalgama de prata’®?.

Desta forma, considerando que as perfura-
coes acidentais na regido de furca de dentes per-
manentes sao a segunda maior causa de insucesso
do tratamento endoddntico'?, este estudo propds-se
a realizar uma breve revisao de literatura a fim de
comparar algumas propriedades mecanicas e bio-
logicas dos atuais materiais empregados para o re-
paro destas perfuragdes.

MATERIAL E METODO

A pesquisa foi realizada utilizou-se para con-
sulta as bases de dados Bireme, MedLine e Pub-
med, tendo como eixo as seguintes palavras-cha-
ves em associagdo: defeitos de furca, endodontia
e tratamento; limitando-se a busca por publica¢des
cientificas no periodo de 2000 a 2010, em inglés
ou portugués. A selegdo foi realizada por um tinico
avaliador. Foram excluidos artigos de revisdo de
literatura e casos clinicos.

RESULTADOS

Foram encontradas 27 publicagdes cientifi-
cas. Apods aplicacdo dos critérios de exclusdo por
meio da leitura dos resumos e textos completos,
foram selecionados 9 estudos, os quais estdo apre-
sentados na Tabela 1.

Os dados foram apresentados em forma ta-
bular, coletando-se informagdes sobre autoria, ano
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de publicac¢ao, tipo de estudo, desenho do estudo,
materiais testados, propriedades avaliadas, tama-
nho da amostra, e principais conclusoes.

DISCUSSAO

O sucesso do tratamento endodontico de
dentes permanentes com perfuragdo acidental de
furca depende da efetividade do reparo do de-
feito, obtido com um material biologicamente
compativel, o qual deve ser realizado por meio
de uma técnica asséptica, imediatamente apos o
acidente'"'2. E importante diminuir o tempo de-
corrido entre o acidente € o tratamento, uma vez
que a contaminagao da area danificada ¢ crucial
tanto para o progndstico quanto para o tratamen-
to a ser realizado®.

Nos ultimos dez anos, constatou-se que o
MTA foi o material mais utilizado nos estudos se-
lecionados nesta revisdo de literatura, provavel-
mente segundo Holland!'et al.(2001) devido ao
mecanismo de acdo do MTA ser semelhante ao
do hidréxido de célcio. De acordo com Bernabé e
Holland!® (2004) o 6xido de calcio em p6 do MTA
reage com a agua convertendo-se em hidroxido
de calcio. Este, por sua vez, em contato com 0s
fluidos tissulares, dissocia-se em ions calcio e hi-
droxila. Os ions calcio reagem com o gas carbod-
nico dos tecidos, dando origem as granulacdes de
calcita. Junto a essas granulagdes ocorre acumulo
de fibronectina, o que permite adesdo e diferen-
ciacdo celular, culminando com a formacgao de
uma ponte de tecido duro.

O MTA foi langado no mercado odontologi-
coem 1999 com o nome ProRoot MTA (Dentisply,
Tulsa, OK, EUA), composto por 75% de cimento
Portland, 20% de 6xido de bismuto e 5% de sulfa-
to de célcio tri-hidratado; encontra-se disponivel
na versao branca e cinza. O ProRoot MTA cinza
apresenta maior quantidade de ions ferro em sua
composi¢do quando comparado a versdo branco'.
Entretanto, Hamad?® et al.(2006) constataram que
nao houve diferenga entre as duas versdes no que
se refere ao selamento marginal.

Mais recentemente, surgiu como alternati-
va ao ProRoot MTA, o MTA-Angelus (Angelus,
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Londrina, PR, Brasil), constituido por 80% de ci-
mento Portland e 20% de 6xido de bismuto, sem a
adicao de sulfato de calcio, o que diminuiu o tem-
po de cura de 2 horas para 10 minutos. Entretanto,
Hashem e Hassanien' (2008) demonstraram que
o ProRoot MTA apresenta melhor selamento mar-
ginal que o MTA-Angelus, uma vez que o menor
tempo de cura deste diminuiu a sua capacidade de
molhamento ¢ adaptacao as paredes da perfuragao.
No intuito de melhorar as propriedades biologicas
deste material o fabricante Angelus desenvolveu
o MTA Bio (Angelus, Londrina, PR, Brasil) di-
minuindo as altas concentragdes de metais como
0 arsénico € o chumbo. Em 2007, De-Deus'® et
al. compararam o cimento Portland, MTA branco
Angelus e 0o MTA Bio quanto a sua capacidade de
selamento marginal, concluindo que nido houve
diferenca entre os trés materiais.

Ainda em 2007, Fidel' ef al. avaliaram a ca-
pacidade de selamento marginal do MTA, Super-
EBA (Bosworth Company — Skokie — Illinois) e
da associacdo Histoacryl (butil-2-cianoacrilato)
e Osteopur (osso bovino liofilizado) em perfura-
coes de furca de dentes permanentes. Os autores
justificaram tal associa¢do devido a excelente ca-
pacidade de selamento marginal e biocompatibi-
lidade destes materiais. Concluiram que nenhum
dos materiais testados promoveu o completo se-
lamento marginal. O Super-EBA, composto por
oxido de zinco e eugenol, resina e acido orto-eto-
xibenzoico, apresentou o pior desempenho.

A despeito disso, Weldon® et al. (2002) afir-
maram que tanto o ProRoot MTA, o Super-EBA e
a associagdo entre estes dois cimentos promove-
ram bom selamento marginal, mas que o segun-
do ¢ a melhor escolha para perfuragdes de fur-
ca mais estreitas e/ou superficiais, devido a sua
propriedade adesiva. Por outro lado, Hardy!” et al.
(2004) avaliaram o ProRoot MTA isolado ou com
selamento secundario empregando Super-EBA
ou One-Up Bond e concluiram que depois de um
més o selamento marginal foi similar para os trés
grupos. Por sua vez, Yildirim' et al. (2005) in-
vestigaram a biocompatibilidade do MTA e do
Super-EBA por meio de avaliagdo histologica
em dentes de cdes. Apontaram neste estudo que

ambos sdo biocompativeis, entretanto o primeiro
¢ superior ao segundo. Ressaltaram ainda que o
Super-EBA mostrou bons resultados histologicos
porque libera menor quantidade de eugenol, o que
influenciou no processo de cura tecidual local.
Entretanto, vale ressaltar que, para que isto acon-
teca o material ndo deve extruir para a regiao sub-
jacente a perfuragdo®. Para tanto, recomenda-se a
utilizagdo de uma matriz na base da perfuracao
com o objetivo de permitir a condensagdao do ma-
terial e funcionar como uma barreira para evitar
extravasamento para o espaco periodontal *°.

Ao ser comparado ao amalgama de prata o
MTA também mostrou resultados mais satisfato-
rios em relagdo a infiltragdo’. Outro material que
mostrou resultados bioldgicos favoraveis foi o Cal-
cium Enriched Mixture (CEM) cement. Recente-
mente, foi testado em perfuragdes de furca, em um
modelo de estudo experimental realizado em caes.
Os resultados histologicos mostraram leve reacao
inflamatdria, com regeneracao dos defeitos consta-
tada pela formacao de ponte de tecido duro®.

Finalmente, apesar do desempenho mecani-
co e biologico satisfatorio dos materiais emprega-
dos no reparo de perfuracdes de furca acidentais
em dentes permanentes expostos neste estudo e
mesmo que alguns autores afirmem que o prog-
noéstico das lesdes de furca melhorou apds a inser-
¢ao do MTA na clinica endoddntica, como mostra
o trabalho de Mente®! ef al. (2010), esse tipo de
tratamento ainda deve ser considerado como um
procedimento experimental.

Portanto, diante do exposto, considerando-
se a relevancia clinica deste tema e a escassez de
estudos, confirmada durante a busca da literatura,
acredita-se na necessidade de realizacdo de pes-
quisas laboratoriais e estudos in vivo para avaliar
o desempenho mecanico e bioldgico dos materiais
atualmente recomendados para tal fim.

CONCLUSAO

Concluiu-se que:

1. Nenhum dos materiais estudados agrega
todos os requisitos almejados para o tratamento de
perfuragdes de furca em dentes permanentes;
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2. O MTA foi o material mais empregado

nos estudos selecionados, devido a sua comprova-
da biocompatibilidade, inducdo de osteogénese e
bom selamento marginal, apesar da dificuldade de
sua manipulacdo e inser¢ao em perfuragdes estrei-
tas e superficiais.
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Tabela 1 — Sumario dos estudos e seus principais resultados sobre a avaliagdo das propriedades mecanicas e bioldgicas de materiais restauradores empregados no tratamento
de perfuracdes acidentais de furca

Tipo de estudo HVMWMHMMM% Tamanho da Amostra Materiais testados Metodologia Conclusodes artigos
ProRoot MTA, Todos os cimentos apresentaram bom
In vitro Selamento marginal 51 dentes humanos Super-EBA e ProRoot MTA  Filtragdo de fluido prese 8
selamento marginal.
+ Super-EBA
ProRoot MTA, ” clamento marginal mas primeias |
One-Up Bond, ProRoot
In vitro Selamento marginal 40 dentes humanos MTA + One-Up Bond e Filtragdo de fluido 24 horas. O ProRoot MTA, ProRoot 17
MTA + One-Up Bond e One-Up Bond,
ProRoot MTA + Super- A
em um més, apresentaram selamento
EBA . -
marginal similar.
In vivo Biocompatibilidade 90 dentes de caes MTA e Super-EBA Avaliagdo histologica O MTA foi superior ao Super-EBA. 18
In vitro Selamento marginal 64 dentes humanos ProRoot MTA _uam.soo e Nanoinfiltragio de O mo_mEQ.:o .Emamam_ wwogo.ﬁmo pelos 3
ProRoot MTA cinza corante dois cimentos foi similar.
In vitro Selamento marginal 55 dentes humanos Cimento Portland, _<S,>. Filtra¢do de fluido © mo_mBW: to .Bmﬂ%:m_ prom ﬁ.::ao pelos 16
branco Angelus e MTA Bio trés cimentos foi similar.
. . MTA, Super-EBA, Microinfiltragdo de Menor infiltragao para os grupos do
In-vitro Selamento marginal 55 dentes humanos Osteopur + Histoacryl corante MTA e Osteopur + Histoacryl. !
ProRoot MTA com e sem matriz e
ProRoot MTA com e sem o MTA Angelus com e sem matriz
In vitro Selamento marginal 80 dentes humanos matriz; 7\5,.> Angelus com Nanoinfiltragao de Bo.m:mﬂmav .ﬁom.woo:,\m.aoaou m:ozg 15
e sem matriz; IRM com e corante e intermediaria nanoinfiltragao de
sem matriz corante. IRM com e sem matriz mostrou
maior nanoinfiltragdo
In vitro Selamento marginal 24 dentes humanos  MTA e amdlgama de prata Microinfiltragdo de MTA foi superior ao amdlgama de 7
corante prata.
In vivo Biocompatibilidade 34 dentes de caes MTA e CEM cement Avaliagao histologica Os materiais apresentaram resultados 20

bioldgicos favoraveis similares.
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RECRUTAMENTO DE CELULAS IMUNOLOGICAS INDUZIDO PELA
ADMINISTRACAO DO VENENO DE Tityus serrulatus E Tityus bahiensis.!

FIALHO, Eder M. S.>3
MACIEL, Marcia C. G.*
FARIAS, Jardel C.’

REIS, Aramys Silva®
ASSUNCAO, Anne K. M.6
COSTA, Graciomar C.>’
SILVA, Lucilene A .*>#
GUERRA, Rosane N. M.”
KWASNIEWSKI, Fabio H.’
NASCIMENTO, Flavia R. F.”*

Resumo: Acidentes envolvendo as espécies Tityus serrulatus e Tityus bahiensis t€m se tornado um problema de satde
publica na regido sudeste, pois o0 veneno destas espécies causam manifestagdes clinicas severas, sendo o edema pulmonar a
consequéncia mais grave, podendo levar a vitima ao 6Obito, principalmente as criangas. Muitas complicagdes decorrentes do
envenenamento estdo relacionadas a resposta inflamatoria desencadeada pelas toxinas do veneno. O presente estudo avaliou
a cinética da migracdo e ativagdo celular induzida pelos venenos das duas espécies de escorpido. Camundongos Swiss, 2-3
meses, peso médio 30g, receberam 200 ng/Kg, via ip, do veneno de 7. serrulatus (vIs) e do veneno de 7. bahiensis (vIb), nos
intervalos de 30, 120 e 360 minutos. O grupo controle recebeu apenas o veiculo (Solugdo tamponada com fosfato— PBS). Apos
os intervalos foram obtidas células do sangue, peritonio, pulmao, linfonodos, medula 6ssea e feitas as contagens totais usando
cristal violeta 0,05% e diferenciais usando colorag@o do Kit Instant Prov. A andlise estatistica foi feita usando teste #-Student.
Os resultados demonstraram que vTs e vTb induzem um aumento significativo do ntimero de células no lavado bronco-alveolar
ap6s 30 min e na cavidade peritoneal, apés 360 min. Ap6s 30 min os venenos aumentaram o nimero de células na medula
o6ssea. No linfonodo ocorreu redug¢do no niimero de células ap6s 30 min e aumento ap6és duas horas. Os dados mostram que
os dois venenos interferem no recrutamento celular dos 6rgéos linféides em um curto prazo, sugerindo um efeito sobre a
modulag@o da resposta imunologica, o que torna estes bioprodutos candidatos a prospeccdo de ferramentas biotecnoldgicas.
Descritores: Veneno; 7ityus; Escorpido; Inflamagao.

Abstract: Immune cells recruitment induced by administration of non-lethal doses of Tityus serrulatus and Tityus ba-
hiensis venom. The number of accidents with the scorpion species Tityus serrulatus and Tityus bahiensis increased in the last
years in Brazil, mainly in the southeast region. The venom from both species induces severe clinical signs. The lung edema
is the most serious effect since it can kill the victim in a few minutes, specially, the children. The majority of the clinical
complications associated to the envenoming are relate to the inflammatory reaction triggered by the venom toxins. . Based on
this proposition, the aim of this study was to evaluate the ability of the venom from 7. serrulatus and T. bahiensis to recruit
and activate immune cells from peritoneum and lymphoid organs. Swiss mice, 2-3 months old, 30g, were inoculated with
venom from either 7. serrulatus (vTs) or T. bahiensis (vIb) at the non-lethal doses of 200 ng/Kg by intraperitoneal route. The
control group received only the vehicle constituted by phosphate buffered solution. After 0.5; 2 and 6 hours of envenoming
the mice were killed. The peritoneal and broncoalveolar lavage were performed to quantify the inflammatory cells recruit-
ment. The differential cells counts was performed in the peritoneal fluid and peripheral blood using the Instant Prov kit. The
cells from the lymph node and bone marrow were counted. The statistical analysis was performed using Student t test. The
data represent the mean + SD from 5 animals per group. The results showed that both venoms induced a significant increase
on the inflammatory cells recruitment to peritoneum after 6 hours of envenoming. However, the inflammatory cells influx to
the lung was already increased after 0.5 hour. The number of bone marrow and lymph node cells, increased and decreased,
respectively, after 0.5 hours. After 2 hours, the number lymph node cell increased, but no there was after 6 hours. In summary
the data indicate that the scorpion venom has an ability to modulate the recruitment of immunological cells, which is different
according to the time and the organ evaluated. The results obtained here point to the perspective of to develop a biotechno-
logical tool useful in the inflammatory immune response induction.

Descriptors: Venom; Tityus; Scorpion, Inflammation.
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INTRODUCAO

O escorpionismo ¢ um problema de satde
publica presente principalmente nas regides tropi-
cais, como Oriente Médio, Africa, India e Améri-
ca Latina®. No Brasil, o género Tityus é o principal
responsavel pelo escorpionismo. Pertencente a
familia Buthidae, o género ¢ representado no Bra-
sil por 35 espécies, sendo Tityus stigmurus, Tityus
serrulatus e Tityus bahiensis as principais espécies
para satde publica'®?,

O veneno escorpionico ¢ formado princi-
palmente por neurotoxinas, as quais se ligam a
sitios especificos dos canais i0nicos presentes na
membrana de células excitaveis, aumentando sua
permeabilidade e provocando a despolarizacao da
membrana plasmatica. As toxinas que se ligam pre-
ferencialmente aos canais de Na* sdo as principais
responsaveis pelo efeito toxico do veneno!*!3,

Devido a acdo das neurotoxinas, o veneno
causa no local da picada sinais como parestesia e
dor, além de eritema ¢ edema'®!®2! podendo re-
sultar em resposta inflamatoria sistémica com ele-
vacdo da concentracdo circulante de citocinas e
quimiocinas €, nos casos mais graves, em edema
pulmonar, que ¢ a principal causa de dObito entre
criangas™!>1722, Além disso, na inflamagdo decor-
rente do veneno de escorpides ocorre recrutamento
leucocitario, ativacao do sistema complemento, do
sistema de cininas e aumento na produ¢do de pro-
teinas de fase aguda*’-'4,

Poucos estudos enfatizam a agdo do veneno
do escorpido Tityus serrulatus na ativagao das cé-
lulas do sistema imunologico. Petricevich? (2002)
mostrou que o veneno de 7. serrulatus apresenta
fun¢dao imunomodulatoria sobre macréfagos mu-
rinos in vitro, aumentando a producdo de espé-
cies reativas de oxigénio e de TNF, IFN-y e IL-6.
Pessini** et al. (2003), envenenando camundongos
com 0 mesmo veneno, por via intraperitoneal, ob-
servou aumento de células na cavidade peritone-
al, da concentracao sérica de citocinas pro-infla-
matodrias e das proteinas de fase aguda. Embora
existam controvérsias'’, ha evidéncias que mas-
tocitos também podem ser ativados in vivo pelo

38

veneno do 7. serrulatus'®, o que provocaria uma
onda de mediadores inflamatorios (histaminas,
mediadores lipidicos e citocinas).

Os venenos sdo uma promissora fonte de
moléculas com atividades farmacoldgicas, devido
a alta especificidade e eficacia dos peptideos de-
les derivados, a facilidade de sintetizar ou produzir
moléculas recombinantes e a resisténcia de muitos
peptideos ricos em pontes disulfetos a degradacao
proteolitica. Somado a isto, a obteng¢ao de produtos
a partir dos recursos naturais ¢ um forte argumento
para a conscientizagdo de conservagao deste e pre-
servacao de areas naturais.

Portanto, a investiga¢do do veneno escor-
pidnico pode revelar peptideos imunomodulado-
res que ativem e recrutem células imunoldgicas.
Entretanto, pouco se sabe sobre o recrutamento
celular, principalmente em relacdo aos 6rgaos lin-
foides. Por isso, o objetivo do trabalho foi avaliar
a resposta inflamatoria local e sistémica provoca-
da pelo o veneno do escorpido 7. serrulatus e T.
bahiensis, e a celularidade dos orgaos linfoides.

MATERIAL E METODOS

Animais

Foram usados camundongos da linhagem
Swiss (n=15/grupo) de 8 a 12 semanas de idade.
Os animais foram fornecidos pelo Biotério Cen-
tral da UFMA e mantidos no Biotério de Experi-
mentacdo do Laboratorio de Imunofisiologia em
ambiente controlado, com turno alternado de 12
horas de claro e escuro. Tanto 4gua quanto racao
foram oferecidas livremente até o dia do sacrifi-
cio. Os animais foram manipulados de acordo com
as normas da Sociedade Brasileira de Ciéncias em
Animais de Laboratério (SBCAL) e este projeto
foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
(CEP), protocolo n°® 006438/2008-68.

Obtencio do veneno

Foram utilizados os venenos brutos e liofi-
lizados dos escorpides Tityus serrulatus (vTs) e
Tityus bahiensis (vTb) (Instituto Butantan, Brasil),
mantidos a -20°C até o momento do uso, quando
foram entdo diluidos em solugdo tamponada com
fosfato (PBS) estéril.
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Tratamento

Os camundongos foram envenenados, via ip,
com a dose nao letal de 200 pg/Kg do veneno bru-
to dos escorpides Tityus serrulatus e Tityus bahien-
sis. Apos 30, 120 e 360 minutos os animais foram
sacrificados (15 animais/intervalo) e comparados
ao grupo controle que recebeu apenas PBS estéril.
Todos os animais foram sacrificados no mesmo in-
tervalo. O sacrificio foi feito por excesso de anes-
tésico (150 mg/kg de Cloridrato de Cetamina e 120
mg/Kg de Cloridrato de Xilazina).

Obtencao das células peritoneais

A cavidade peritoneal foi lavada com 5 mL
de PBS estéril. As suspensdes celulares obtidas por
aspira¢do com seringa e agulha foram transferidas
para tubos de polipropileno com fundo conico e
mantidas em banho de gelo (4°C) até a realizacao
da contagem celular total e diferencial.

Para a contagem do ntimero total as células
foram fixadas e coradas com uma solucao de cris-
tal violeta (0,5% em &cido acético 30%). As célu-
las foram contadas em cadmara de Neubauer com
auxilio de microscopio Optico de luz comum e au-
mento de 400 vezes. Para contagem diferencial foi
utilizada a citospin e as laminas foram coradas em
hematoxilina e eosina.

Histologia da membrana peritoneal

Um fragmento da membrana peritoneal (1cm?)
foi retirado e fixado em formol 10% para analise
histoldgica. Sec¢des de 5 mm foram coradas com
hematoxilina e eosina para analise histologica.

Lavado Bronco-Alveolar (LBA)

A cavidade bronco-alveolar foi lavada com
ImL de PBS injetado pela traquéia e aspirado
usando seringa e agulha. A suspensdo celular foi
colocada em banho de gelo até o momento da con-
tagem celular total conforme acima. Apds a obten-
¢do do lavado bronco-alveolar o pulmao foi fixado
em formol 10% para andlise histopatologica.

Obtencao dos orgaos linfoides
Ap0s o sacrificio, o fémur e o linfonodo fo-
ram retirados para a avaliagao do peso e celularida-

de. O fémur foi perfundido com 1mL de PBS para
obtencao das células da medula 6ssea. Em seguida
foi feita a contagem celular conforme descrito aci-
ma. O baco foi retirado e triturado em SmL de PBS
com auxilio de tamis. A contagem se deu como
descrito acima.

Analise Estatistica

A andlise estatistica foi feita utilizando o
teste #-Student. Os dados foram expressos com a
média + desvio padrio e as diferengas foram con-
sideradas significativas quando p<0,05.

RESULTADOS

Efeito inflamatorio local

Os dois venenos reduziram o nimero de
células na cavidade peritoneal apds 30 minutos.
O vTb aumentou o nimero de células peritone-
ais ao final de 120 e 360 minutos, enquanto o
vTs s6 aumentou o numero de células apos 360
minutos (Fig. 1).

€ 0
2 o [
&
2 20 = E
a uuuuuuu
2 0
3
& 4 DUURTRRRP e JURUUDUN S
% TE C I RTS :
¥ H
- .
= .
g

4]

Al e $Hmin F
v Byl

Figura 1 - Efeito do vTs sobre o nimero total de células da
cavidade peritoneal. Camundongos receberam, por
via i.p PBS (controle), vTs ou vTb (200ug/Kg) e fo-
ram sacrificados apds 30, 120 e 360 minutos. Os re-
sultados foram expressos por média+DP dos valores
percentuais em relagdo ao controle (---). * p<0,05
quando comparados aos respectivos controles.

A contagem diferencial das células da cavi-
dade peritoneal revelou que ambos os venenos in-
duziram diminui¢ao aos 30 minutos e aumento aos
360 minutos no nimero de macréfagos (Fig. 2).
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Figura 2 - Efeito do veneno escorpidnico sobre o nimero
de macrofagos da cavidade peritoneal. Camundon-
gos receberam, por via i.p PBS (controle), vTs ou
vTb (200 ug/Kg) e foram sacrificados apds 30, 120
e 360 minutos. Os resultados foram expressos por
médiatDP dos valores percentuais em relagcdo ao
controle (---). * p<0,05 quando comparados aos res-

pectivos controles.

Efeito inflamatério sistémico

Analise do percentual de neutrofilos no san-
gue periférico revelou diferencas quanto ao veneno
utilizado. Apenas o vTs aumentou o percentual de
neutréfilos em relagdo ao controle apds 30 minutos
do envenenamento. Ao final de 120 minutos, ape-
nas o vI'b aumentou o percentual de neutroéfilos. No
intervalo de 360 minutos os dois venenos induzi-
ram aumento significativo de neutrofilos (Fig. 3).
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Figura 3 - Efeito do veneno escorpidnico sobre o percentual
de neutrdfilos no sangue. Camundongos receberam,
por via i.p PBS (controle), vTs ou vTb (200 ug/Kg)
e foram sacrificados apos 30, 120 e 360 minutos. Os
resultados foram expressos por média=DP. dos valo-
res percentuais em relagdo ao controle (---).* p<0,05
quando comparados aos respectivos controles.
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Resposta inflamatéria pulmonar

Mesmo utilizando uma dose nao letal,
ambos os venenos foram capazes de aumentar
o numero de células inflamatorias no espago
bronco-alveolar. Entretanto, este efeito so foi
significativo 30 minutos ap6s o envenenamento

(Fig. 4).
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Figura 4 - Efeito do veneno escorpidnico sobre o numero
total de células do Lavado Bronco-alveolar. Ca-
mundongos receberam, por via i.p PBS (controle),
vTs ou vTb (200 ug/Kg) ¢ foram sacrificados apds
30, 120 e 360 minutos. Os resultados foram expres-
sos por média+DP dos valores percentuais em rela-
¢do ao controle (---). * p<0,05 quando comparados
aos respectivos controles.

Analise dos orgaos linfoides

O envenenamento alterou a celularidade tan-
to dos orgaos linfoides primarios, como a medula,
como dos secundarios, como os linfonodos dre-
nantes (mesentéricos). Neste ultimo, os venenos
induziram uma reduc¢do do numero de células apos
30 minutos, a qual foi invertida ap6s 120 minutos.
Aos 360 minutos o niimero de células ja era igual
ao controle (Fig. 5A).

O vTs induziu aumento do numero de cé-
lulas da medula 6ssea apos 30 minutos e 120
minutos, em contrapartida ocorreu uma redugao
desta populacdo celular apds 360 minutos. Por
outro lado, o vTb induziu um aumento do nu-
mero de células ap6s 30 minutos e uma reducao
notada logo aos 120 e persistente até os 360 mi-
nutos (Fig. 5B).
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Figura S - Efeito do veneno escorpionico sobre os 6rgaos
linféides: (A) Linfonodo mesentérico; (B) Medula
ossea. Camundongos receberam, por via i.p PBS
(controle), vTs ou vTb (200 ug/Kg) e foram sacri-
ficados apos 30, 120 e 360 minutos. Os resultados
foram expressos por médiaxDP dos valores percen-
tuais em relacao ao controle (---). * p<0,05.

DISCUSSAO

Os venenos testados, quando administrados
por via intraperitoneal, induziram alteracdes lo-
cais e sist€émicas no nimero de células imunold-
gicas. O envenenamento por via ip induziu altera-
¢oes nas populacdes peritoneais, em especial, no
nimero de macrofagos.

Zuliani® et al. (2011) demonstraram que
as reacgOes iniciais da resposta inflamatoria in-
duzida pelo veneno, ndo estariam relacionadas
aos produtos liberados por mastocitos. Entretan-
to, De-Matos!? et al (2001) demonstraram que os
mastocitos sao importantes na inducao do edema
pulmonar pelo veneno, uma vez que quando os
autores depletaram os mastdcitos a inflamagdo
pulmonar foi anulada. De fato, outras substan-

cias bioativas presentes no veneno em baixas
concentragdes, como a histamina e 5-hidoxitrip-
tamina, podem iniciar a resposta inflamatoria,
além de envolver os metabolitos da cascata do
acido aracdonico'.

Para explicar a redu¢ao do numero total de
células na cavidade peritoneal algumas hipdteses
poderiam ser levantadas. Uma, seria a aderéncia
das células a membrana peritoneal. A segunda se-
ria a migragao de células apresentadoras da cavida-
de para o linfonodo e a terceira seria a apoptose das
células residentes.

O desequilibrio i6nico provocado pelo au-
mento da permeabilidade aos ions de Na*, Ca*,
K", CI, pode ativar a via das caspases que culmi-
na na entrada da célula em apoptose?. Entretanto,
ensaios de citotoxidade do veneno in vitro com
diferentes linhagens de células ndo demonstraram
esta propriedade dos venenos (dados ndo mostra-
dos. Mas ndo podemos descartar totalmente esta
hipétese, visto que no contexto in vivo nao foi fei-
to nenhum ensaio.

Em relacdo a primeira hipotese, a membra-
na peritoneal foi avaliada histologicamente e nao
foi verificada aderéncia das células peritoneais a
membrana (dados ndo mostrados). Dessa forma,
baseado em nossos resultados, podemos sugerir
que houve a saida das células estimuladas pelo ve-
neno para o linfonodo ou para outro espago como o
bronco-alveolar. De fato, o lavado bronco-alveolar
apresentou aumento significativo quanto ao nime-
ro de células aos 30 minutos, sendo que ao mes-
mo tempo houve redug¢ao do nimero de células no
linfonodo. Sugerindo que as células inflamatorias
estavam sendo recrutadas para focos distantes da-
quele do estimulo inicial.

Aos 360 minutos, entretanto, o perfil foi
totalmente diferente. Os venenos estudados in-
duziram migracao destas células para a cavidade
peritoneal. Em estudos in vitro, os macréfagos
cultivados na presenca do veneno produziram
IL-6 e IFN-y, além de espécies reativas como
6xido nitrico e peroxido de hidrogénio®. Esses
produtos sao importantes mediadores inflama-
torios com ampla atividade bioldgica, princi-
palmente a IL-6, podendo ser responsavel tanto
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pela resposta de fase aguda, como também pela
ativacdo e migragdo de células tardias®.

Andrade’ et al (2006) demonstraram que o
pulmao ¢ um importante 6rgdo produtor de IL-6,
tanto no envenenamento como também em casos
de infecgoes. Possivelmente, o aumento do niime-
ro de células na cavidade bronco-alveolar pode ter
sido estimulado pela produgao de citocinas no pul-
mao, recrutando células tanto da cavidade perito-
neal como também do linfonodo, onde o veneno
induziu uma reducao no mesmo intervalo.

Até o momento, observamos que tanto o
vTs, como o vTb, possuem um importante papel
no recrutamento de células inflamatorias. Isso
se confirma quando verificamos a diminui¢ao
do numero de células da medula. De fato, ou-
tros estudos ja evidenciaram o efeito do veneno
escorpionico sobre a hematopoiese, acelerando
o desenvolvimento das células, como também o
recrutamento de células™'!.

Além do mais, Borges® et al (2000) mos-
traram a relagdo, dependente do fator ativador
de plaquetas, entre a diminui¢do do numero de
células da medula e o aumento do niimero de
neutrofilos no sangue. Nossos resultados corro-
boram com estes dados, pois também encontra-
mos a mesma relacdo, o que justifica o aumento
de neutréfilos no sangue.

A caracteriza¢do da atividade bioldgica dos
venenos brutos € necessaria, pois possibilita o di-
recionamento de novos estudos. O veneno dos es-
corpides 7. serrulatus e T. bahiensis demonstraram
iniciar uma rapida resposta inflamatoria e modular
a celularidade dos 6rgdos linfoides de forma tem-
po-dependente. Entretanto, o veneno mesmo admi-
nistrado na dose nao letal de 200 pg/Kg e pela via
ip, ainda foi capaz de causar alteracdo no niimero
de células pulmonar.

Para o género Tityus, apenas o veneno do es-
corpido 7. serrulatus possui fragcdes com atividades
bem caracterizadas. Petricevich* et al (2007) trata-
ram macrofagos in vitro com uma fragdo do vTs,
denominada toxina-y, ou tityustoxina (TsTx-I), e
observaram que os macrofagos estabeleceram um
balanco entre a produgdo de citocinas Th1/Th2, in-
dicando acdo imunomoduladora para a fragdo.
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O veneno escorpidnico possui importantes
constituintes que agem, principalmente, sobre o re-
crutamento celular dos 6rgaos linféides primarios
e secundarios. Desse modo, nosso estudo mostra o
papel dos venenos testados sobre o recrutamento
das células imunologicas em decorréncia do poten-
cial em fornecer importantes peptideos com ativi-
dades sobre o sistema imunologico.
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TRATAMENTO PERIODONTAL DO SORRISO GENGIVAL:
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Resumo: Ha um crescimento cada vez maior de pacientes que buscam resolugdo de problemas estéticos relacionados ao
sorriso. O sorriso gengival ¢ caracterizado por uma exposi¢do de gengiva maior que 3 mm durante o sorriso. Seu aparecimento
pode estar relacionado a erupgdo passiva alterada, hiperplasia gengival causada por placa ou medicamentos, labios superiores
curtos ou hiperativos, excesso vertical de maxila e extrusdo dento-alveolar. No planejamento cirargico periodontal ¢ importante
avaliar a distancia da jun¢do amelo-cementdria a crista dssea alveolar, bem como a distancia entre a juncdo mucogengival a
crista alveolar, para serem indicadas ou ndo a remogao 6ssea e a reposicao apical do retalho. Este trabalho objetiva relatar um
caso clinico de cirurgia plastica periodontal com osteotomia para correcdo do sorriso gengival causado por erupgdo passiva
alterada. O tratamento estético do sorriso gengival foi bem sucedido, garantindo a satisfagdo da paciente e mostrando a
seguranca e eficiéncia da técnica descrita.

Descritores: Periodontia; Gengiva; Crescimento Excessivo de Gengiva.

Abstract: Periodontal treatment of gummy smile: a case report. Nowadays more and more patients seek resolution
for problems related to the esthetic smile. The gummy smile is characterized by a display of gum larger than 3 mm during
the smile. Their occurrence may be related to altered passive eruption, plaque or drug induced gingival enlargement, short
upper lips or hyperactive, vertical maxillary excess and dentoalveolar extrusion. There are several options for treatments of
gingival smile as: periodontal surgery, orthodontic intrusion and extrusion and orthognathic surgery. Periodontal surgical
planning is important to evaluate the distance of cementoenamel junction to alveolar bone crest and the distance between
the mucogingival junction to alveolar crest. This will reveal or not the need for bone removal and replacement of the apical
flap. This paper aims to report a case of periodontal plastic surgery with osteotomy correction of the gummy smile, caused by
altered passive eruption. The aesthetic treatment of gingival smile was successful, ensuring patient satisfaction and showing
safety and efficiency of the technique described.

Descriptors: Periodontics; Gingiva; Gingival Overgrowth.

INTRODUCAO

O crescente apelo pela estética fez com que
aumentasse o numero de pacientes a procura da
corregdo cirurgica do sorriso gengival®, que pode
ser definido como exposi¢do de gengiva maior que
3 mm durante um sorriso'. Esta condi¢do ¢é obser-
vada em cerca de 10% das pessoas, entre homens e
mulheres, na faixa etaria de 20 a 30 anos?'.

O impacto das condi¢des periodontais no
desempenho das atividades didrias ¢ bastante

! Cirurgido-dentista graduado pela UFMA.

consistente. Em um estudo realizado em 2003,
os autores concluiram que 55,9% dos pacientes
com condi¢des periodontais comprometidas es-
teticamente sentiam-se incomodados e envergo-
nhados em apresentar um sorriso franco®. A ex-
cessiva exposicdo gengival durante o sorriso ¢
facilmente observada pelos proprios pacientes'.
H4, no entanto, varios fatores que podem causar
o sorriso gengival e que devem ser diagnostica-
dos pelo cirurgido-dentista para correta resolu-
¢ao do problema®.
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Dentre estes fatores pode-se destacar a erup-
cdo passiva alterada, aumento do volume de gengiva
devido ao acumulo de placa ou uso de medicamen-
tos, excesso vertical de maxila, labios superiores
curtos ou hiperativos e extrusdo dentoalveolar> !’

Se o crescimento gengival for proveniente
do acumulo de placa, associado ou ndo a medica-
mentos, 0 tratamento para essa condi¢do geralmen-
te ¢ focado em uma higiene cuidadosa. Porém, em
alguns casos, ¢ necessdria a remocgao cirurgica de
quantidade excessiva de tecido gengival®. Quando a
etiologia se refere somente a presenga de labios su-
periores curtos ou hiperativos, geralmente nenhum
tratamento cirargico periodontal ¢ indicado'® ou po-
de-se usar toxina botulinica, cujo resultado dura em
média 6 meses'?. O sorriso gengival proveniente de
extrusdo dentoalveolar deve receber um tratamen-
to multidisciplinar, incluindo intrusdo ortodontica,
cirurgia periodontal e dentisticar estauradora®. Ja o
tratamento da exposicao gengival devido ao exces-
so vertical de maxila depende da dimensao desta,
podendo ter uma abordagem também multidiscipli-
nar envolvendo a cirurgia ortognatica, a dentistica
¢ a cirurgia plastica periodontal®.

Por outro lado, a erup¢do passiva é o mo-
vimento apical continuo da insercdo epitelial da
margem gengival livre ou do epitélio juncional e
inser¢ao conjuntiva que ocorre apds o dente atingir
a oclusdo funcional'® >, Quando ndo ocorre com-
pletamente, ela ¢ denominada alterada e, assim,
os tecidos gengivais se estendem além da por¢ao
cervical do esmalte, sendo de 12% sua prevaléncia
na populagdo geral. Nesses casos, os dentes apre-
sentam coroas clinicas curtas ou quadradas e pode
ou ndo haver encurtamento (< 2 mm) da distancia
entre jun¢ao cemento-esmalte e osso alveolar®.

Segundo Coslet® (1977), a erupgdo passiva
pode ser classificada em Tipo I: quando a jungao
mucogengival esta localizada apicalmente a crista
Ossea; e Tipo II: a juncdo mucogengival esta no
nivel ou coronalmente a crista 6ssea. Esses dois ti-
pos podem ser subdivididos em Subtipo A: quando
existe pelo menos 2 mm de distancia entre a juncdo
cemento-esmalte e a crista 0ssea; e em Subtipo B:
quando existe menos de 2 mm entre a jungdo ce-
mento-esmalte e a crista 0ssea. Essa classificacao
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proporciona maior previsibilidade ao tratamento
periodontal do sorriso gengival, quando indicado.
Técnicas como a gengivectomia com incisao tipo
bisel externo ou interno, retalho mucoperiostal
deslocado ou nao apicalmente e com ou sem oste-
otomia podem ser utilizados para corrigir o sorriso
gengival de acordo com a classificagdo relatada®.

Outro tipo de classifica¢do qualifica o sorriso
em: sorriso alto, 32% dos casos, quando ocorre ex-
posi¢do de tecido gengival acima de 4 mm; sorriso
médio, exposicao gengival entre 3 e 4 mm, ocorren-
do em 42% dos casos; e sorriso baixo, exposicao
abaixo de 3 mm, ocorrendo em 26% dos casos. Essa
classifica¢ao leva em consideracao a linha do labio
superior em maxima abertura durante o sorriso'®.

A estética ideal para um sorriso agradavel
deve apresentar exposicdo minima de gengiva,
exibicao simétrica e harmonica entre a maxila e a
linha do labio superior, saude dos tecidos gengi-
vais preenchendo a totalidade dos espacos inter-
proximais, harmonia entre o segmento anterior e
posterior (principio da graduacdo), a propria cor e
formato dos dentes, labios inferiores paralelos a in-
cisal dos dentes superiores e a linha imaginaria que
passa pelos pontos de contato desses dentes™® '+,

A escolha da técnica cirargica ¢ direcionada
por 3 parametros: posicao da margem gengival em
relacdo a jun¢do amelo-cementaria (JAC), distan-
cia da crista 6ssea a JAC e quantidade de gengiva
queratinizada. Assim, quando ha quantidade apro-
priada de gengiva queratinizada e a distancia da
crista 6ssea a JAC for de 3 mm ou mais, realiza-
se retalho total com remocdo do excesso gengival
através de bisel interno, mantendo 3 a 4 mm de
gengiva queratinizada. Por outro lado, quando a
quantidade de gengiva queratinizada ¢ insuficien-
te, indica-se a realizacdo de retalho posicionado
apicalmente. Se a distancia da crista 6ssea a JAC
for menor que 3 mm, estdo indicadas a osteotomia
e a osteoplastia, até estabelecer estes 3 mm'®.

Depois de escolhida a técnica cirdrgica a ser
empregada, alguns parametros estéticos devem ser
observados durante o planejamento. Um deles ¢ a
altura da margem gengival, que pode apresentar as
margens dos incisivos centrais superiores € cani-
nos posicionados de 1 a 2 mm acima da margem



PINHEIRO, DD; FREITAS, CVS; FRANCO, MMP; BENATTI, BB; MOUCHREK JR, JCE; AGOSTINHO, CNLF; DA SILVA, VC. Tratamento periodon-
tal do sorriso gengival: relato de caso. Rev. Ciénc. Saude, Sao Luis, v.13, n.1, p. 45-51, jan-jun, 2011.

gengival dos incisivos laterais ou todas as margens
gengivais na mesma altura. Outro componente im-
portante ¢ a posicao do zénite gengival. A por¢ao
mais apical da margem gengival, nos incisivos
centrais e caninos, deve ficar levemente deslocada
para distal, e nos incisivos laterais deve coincidir
com o seu longo eixo*.

Devido a alta procura dos pacientes por trata-
mentos de corregdo do excesso de exposicao gengival
durante o sorriso, da necessidade de conhecer e diag-
nosticar as causas que geram esta condicao e das téc-
nicas que podem ser empregadas para corrigi-la, este
trabalho buscou apresentar um caso clinicode corre-
c¢ao cirargica de sorriso gengival Tipo I subtipo B.

RELATO DO CASO

Paciente J.P.F, do género feminino, 44 anos,
compareceu a clinica de periodontia do Centro Inte-
grado de Educagdo Continuada Ltda. em Sao Luis-
MA (CIEC) insatisfeita com seu sorriso, com a for-
ma e tamanho dos seus dentes. Ao exame clinico foi
verificada a presenga de dentes curtos, uma linha de
sorriso alta, mostrando biodtipo periodontal espesso
e uma larga faixa de gengiva inserida, maior que 3
mm. Paciente apresentava condig@o bucal satisfato-
ria, mostrando saude periodontal. Ao exame clinico
e radiografico, foi verificada proximidade entre a
crista dssea e a jun¢do amelo-cementaria.

Apds analise dos dados clinicos e radiogra-
ficos, foi diagnosticado sorriso gengival devido
a erup¢do passiva alterada, classificado em tipo |
subtipo B (Fig. 1). Foi elaborado o planejamento
da cirurgia de aumento de coroa clinica através
de gengivectomia com bisel interno e retalho total
para realizar osteotomia.

T
Figura 1 — Aspecto inicial. Apresentando erupc¢ao passiva
alterada em multiplos dentes.

Um modelo de gesso foi confecciona-
do para auxiliar no planejamento cirtrgico. No
modelo, foi delimitado o nivel da nova posicao
gengival apos o tratamento cirirgico, com trés
pontos (mesial, vestibular, distal) marcados em
cada dente por vestibular. Esses dados foram ob-
tidos através dos valores do nivel gengival me-
didos previamente na paciente. O nivel gengival
representa a distancia da margem gengival até a
juncdo cemento-esmalte. Também foram marca-
dos os zénites para servir de orientagdo para a
confeccao do guia cirurgico. Apos o enceramento
do modelo de estudo, o mesmo foi duplicado em
gesso para posterior confeccao de um guia cirtr-
gico em placa de acetato.

Sob anestesia local por bloqueio regional bi-
lateral dos nervos infra-orbitario e naso-palatino,
foram feitas marcagdes do nivel gengival na face
vestibular utilizando-se uma sonda periodontal
milimetrada®, para servir de referéncia para a pri-
meira incisdo com bisel interno. Foram utilizados
trés pontos para marcagdo: mesio-vestibular, cen-
tro da face vestibular e disto-vestibular. Depois as
marcagdes foram comparadas com o guia cirQr-
gico anteriormente confeccionado. Percebeu-se
coincidéncia de contorno do guia com os pontos
sangrantes indicando que o planejamento inicial
estava adequado (Fig. 2). A posi¢do dos zénites foi
deslocada para distal nos incisivos centrais e cani-
nos e direcionado para o eixo axial nos incisivos
laterais (Fig. 3).

Figura 2 - Adaptacdo do guia cirurgico para orientar a inci-
sdo tipo bisel interno.

# Carolina do Norte, Hu-FriedyCo, Chicago, IL.
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Figura 3 — Altura e posi¢@o dos zénites gengivais mostrando
coincidéncia entre nivel gengival do incisivo central
€ canino.

Realizou-se uma incis3o em bisel interno
com lamina de bisturi n® 15C?, contornando o guia
cirargico desde o 2° pré-molar superior direito até
o esquerdo. A presenga do guia cirurgico durante a
incisdo favorece a harmonia da posi¢ao da margem
gengival entre os hemi-quadrantes direito e esquer-
do. Em seguida, o guia foi removido e realizada
uma incisdo intra-sulcular (Fig. 4A). O descola-
mento do tecido incisado foi feito com descolador
de Molt 2-4° (Fig. 4B) para remog¢ao do colarinho
gengival (Fig. 4C). Apos o descolamento do reta-
lho total, verificou-se que a distancia entre a cris-
ta 0ssea até a jungdo amelo-cementaria era menor
que 1 mm (Fig. 4D, 5A). Foi entdo realizada a os-
teotomia para estabelecer a distincia biologica de
3 mm, conseguindo boa exposi¢ao da coroa anatd-
mica para evitar recidiva do sorriso gengival. Para
osteotomia, foi utilizada broca esférica diamantada
n°4°, em alta rotagdo, inicialmente para regularizar
a tabua Ossea e, logo apods, diminuir a espessura de
0ss0 a ser removido com microcinzel de Oschbein
n° 14, evitando assim que a broca danificasse a su-
perficie radicular (Fig. 5B, C).

s _ 0|

Figura 4 — A, Incisoes do retalho de Widman modificado. B,
descolamento do tecido incisado. C, remog¢do do co-
larinho gengival. D, descolamento total do retalho.

* Solidor®, Barueri, SP, Brasil.

® Millenium®, Golgran, SP.

¢FKG®, SP.

4 Millenium®, Golgran, SP.
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Finalizando a cirurgia, seguiu-se abundante
irrigacao e limpeza da area cirurgica para posterior
sutura, do tipo interrompida, em colchoeiro verti-
cal, que permite maior seguranga, controle, aproxi-
macao do tecido conjuntivo, posicionamento mais
preciso do retalho e méximo fechamento tecidual
(Fig. 5D).

Figura 5 — A, verificacdo da distancia entre a crista dssea a
jungdo amelocementaria. B, ostectomia com broca
esférica em alta rotacdo. C, complementagdo da os-
tectomia com cinzel de Oschbein n° 1. D, sutura em
colchoeiro vertical.

Ao término da cirurgia, a paciente foi orien-
tada sobre os cuidados no pds-operatorio e uso de
antiinflamatorio ndo esteroidal (diclofenaco de po-
tassio 50 mg, 1 comprimido a cada 8 horas) por 3
dias, além de bochecho com digluconato de clo-
rexidina a 0,12%, 2 vezes ao dia, por 1 minuto,
durante 7 dias.

A sutura foi removida 7 dias apés a cirurgia.
Observou-se maior exposi¢ao da coroa clinica dos
dentes anteriores € um aspecto estético mais agra-
davel. O acompanhamento clinico foi realizado
apods 2 e 13 meses (Fig. 6A, B), mostrando estabi-
lidade dos resultados.

Figura 6-A. Sorriso ap6s 2 (A) e 13 (B) meses.

DISCUSSAO

Dentre as cirurgias plasticas periodontais, a
corre¢do de excessiva exposicdo gengival durante
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o sorriso, exige do profissional habilidade e conhe-
cimento, principalmente por envolver de procedi-
mentos minuciosos € que provocam mudan¢a na
aparéncia dentofacial’.

O sorriso gengival pode representar uma pre-
ocupagdo estética para algumas pessoas. Paquette
e Sheets* (2002) afirmaram que a popularizagdo da
estética como fator motivador do tratamento den-
tario ¢ algo novo, porém a implicagao estética do
tratamento sempre foi alvo de preocupagdo. Para
devolver a saude dos pacientes, ndo basta sO res-
tabelecer a funcao, mas também a estética. Desse
modo, o objetivo desse estudo foi relatar o trata-
mento periodontal cirurgico de excessiva exposi-
¢do gengival durante o sorriso em fungao de erup-
¢do passiva alterada.

Durante o planejamento estético periodontal
deve-se atentar para tamanho e forma dos dentes,
relacdo dos dentes com o tecido mole, condigdo ¢
bidtipo periodontal, exposi¢do gengival, linha do
sorriso, contorno ¢ z€nite gengival®®. A paciente em
questdo se enquadrava em um padrdo antiestético,
pois no ato de sorrir havia uma exposi¢ao gengival
maior que 3 mm, caracterizando o sorriso gengival.

Para Silberberg® (2009), o sorriso gengival
pode ser originado por hiperplasia causada por
placa ou medicamentos, erupg¢ao passiva alterada,
extrusdo dentoalveolar anterior, excesso vertical
de maxila, encurtamento do labio superior e labio
superior hiperativo. O relato de caso descrito foi
diagnosticado como sorriso gengival causado por
erupcdo passiva alterada. O diagndstico foi fei-
to por observagao clinica de dentes curtos e qua-
drados e durante a sondagem foi observado que
havia ainda esmalte subjacente ao tecido gengi-
val. A erupg¢do passiva alterada ¢ definida como
uma relacdo entre o dente e a gengiva, estabele-
cida quando a gengiva marginal esta posicionada
para oclusal sobre a coroa anatomica e distante da
jun¢do amelocemetaria®. Para Garber ¢ Salama?®
(1996), se o dente apresentar dimensdo vertical
tao curta quanto a horizontal, normalmente se tra-
ta de erupgdo passiva alterada.

Diversos tratamentos sdo indicados pelos
autores de acordo com a etiologia e caracteristi-
cas presentes na area submetida a cirurgia''. Para

escolha do procedimento a ser realizado deve-se
levar em consideragdo os seguintes aspectos: ne-
cessidade ou nao de remocgao de tecido 6sseo, cor-
reto diagndstico da causa da excessiva exposi¢ao,
distancia entre a crista dssea e a jun¢do amelo-ce-
mentaria e a distancia entre a margem gengival a
jungdo amelo-cementaria®®.

Para o planejamento cirirgico € necessario
classificar o tipo de sorriso gengival'®, que, no caso
relatado, era Tipo I Subtipo B, ou seja, apresentava
a jun¢do mucogengival apicalmente a crista 0ssea
e a distancia entre a jun¢do cemento-esmalte e a
crista 6ssea menor que 2 mm. Assim, a cirurgia foi
planejada para remover o excesso de tecido gen-
gival e expor o periodonto de sustentagdo para a
realizacdo da osteotomia necessaria. Optou-se por
um retalho de Widman modificado, que possibilita
a corregdo da altura da gengiva marginal, o acesso
ao tecido 6sseo e corre¢dao de exostoses vestibular
através da osteoplastia®.

Respeitar a integridade do espago bioldgi-
co significa assegurar a saude periodontal, pois
ele representa uma barreira entre o biofilme e a
crista 0ssea alveolar. Quando se fizer necessaria
a realizagdo de cirurgia ressectiva com finalidade
de aumento de coroa clinica, a altura minima que
deve existir entre a crista 0ssea e a gengiva margi-
nal livre ¢ de 3 mm. Em um periodonto normal e
sadio, o espaco bioldgico ¢ de aproximadamente
2,04 mm’. Esse 1 mm adicional permite o restabe-
lecimento e formagao do sulco gengival adequado,
sem colocar em risco o espago biologico?’. Nesse
caso, a distancia de 3 mm entre a crista 0ssea € a
jungdo cemento-esmalte foi obtida cirurgicamente
para a manutencdo de saide e evitar recidiva da
excessiva exposicdo gengival conforme observado
apos 13 meses.

CONCLUSAO

O diagnostico do sorriso gengival tipo IB e o
emprego da técnica cirurgica correta com remog¢ao
de tecido gengival e osteotomia s6 foram possiveis
através de um planejamento estético e cirirgico
adequado. Desta forma, foi restabelecida a distan-
cia biologica a partir da juncdo cemento-esmalte,
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com éxito no procedimento cirargico e estabilida-
de dos resultados apo6s 13 meses de acompanha-
mento, promovendo uma melhor harmonia no sor-
riso e deixando a paciente extremamente satisfeita.
Portanto, o caso relatado mostra a seguranga e a
eficiéncia da técnica descrita.
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Resumo: O objetivo do estudo foi avaliar a condi¢io periodontal de obesos e nio obesos por meio do fndice de Necessidade
de Tratamento Periodontal Comunitario (INTPC). A amostra foi constituida de 40 individuos divididos em grupo I (obesos)
e grupo II (ndo obesos) de ambos os sexos, na faixa etaria de 13 a 64 anos. Os dados foram submetidos a analise descritiva
e ao teste ndo paramétrico Mann Whitney com nivel de significancia de 1% para os valores médios do INTPC entre os gru-
pos. Os resultados demonstraram que a maioria dos obesos precisava de medidas de higiene bucal, polimento e fluorterapia,
enquanto que os nao obesos necessitavam de tratamento periodontal completo. Os valores médios do INTPC entre os grupos
mostraram que os pacientes nao obesos apresentaram maior comprometimento periodontal em comparagao aos obesos, sendo
estatisticamente significantes (p<<0,001). Dentro das limita¢des do trabalho, concluiu-se que nao houve rela¢ao direta entre
obesidade e doenga periodontal.

Descritores: Obesidade; Doengas Periodontais; Satide Bucal.

Abstract: Relationship between obesity and periodontal diseases: a cross-sectional study in adults. The aim of this
study was to evaluate the periodontal status of obese and non obese by Community Periodontal Index of Treatment Needs
(CPITN). The sample consisted of 40 patients divided into group I (obese) and group II (non obese), both sexes and age rang-
ing between 13 to 64 years. Data were submitted to a descriptive analysis and a non parametric test Mann Whitney at a sig-
nificance level 1% to evaluate mean values for CPITN between groups. The results have showed that most of obese patients
needed oral hygiene measures, polishing and fluoride, while non obese required complete periodontal treatment. The mean
values for CPITN between groups showed that non obese have presented more severe periodontitis compared to obese with
a statistically significant difference (p<0.001). Within the limitations of the study, it was concluded that there was no direct
relationship between obesity and periodontal disease.

Descriptors: Obesity; Periodontal Diseases; Oral Health.

INTRODUCAO

As doengas periodontais afetam as estrutu-
ras de suporte do dente como resultado da intera-
¢do entre uma microbiota patogénica e a resposta
imune do hospedeiro®. Apesar das doengas pe-
riodontais serem multifatoriais, elas t€ém a placa
bacteriana como fator etioldgico primario'. No
entanto, sua manifestacdo e progressdao podem ser
influenciadas por uma grande variedade de deter-
minantes, incluindo fatores de risco comportamen-
tais, sistémicos e genéticos!'!. Alguns desses fatores
podem modular esse processo, tais como fumo e
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diabetes mellitus, os quais ja estdo comprovados
cientificamente®!!1225,

A hipotese de que as doengas periodontais
podem representar risco para os agravos a saude
geral, o termo “Medicina Periodontal” foi institui-
do para representar um novo paradigma que procu-
ra correlacionar essas doengas as condig¢des gerais
do individuo, tais como: alteragdes cardiovascula-
res, diabetes mellitus, alteragdes hormonais, ano-
malias genéticas, AIDS, doencas respiratdrias, par-
to prematuro, estresse, anemia, alergia, acidentes
vasculares cerebrais, osteoporose, disfungdo renal
cronica, obesidade, dentre outros'®!°.
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Em especial, a obesidade vem recebendo
grande aten¢ao como indicador de risco para doen-
cas periodontais®*>%151725 embora as causas ainda
ndo estejam completamente elucidadas®.

A obesidade ¢ uma condi¢ao de acumulo
excessivo de gordura corporal em determinado
grau, onde a saude e o bem estar dos individuos
podem ser prejudicialmente afetados'®?. E uma
doenga integrante do grupo de doengas cronicas
ndo transmissiveis, cujo processo multifatorial
envolve aspectos ambientais e genéticos. Por
ser considerada uma questao de saude publica
no ocidente, atingindo cerca de um terg¢o da po-
pulacdo, tem sido denominada de “epidemia do
terceiro milénio”!*2!,

A plausibilidade sugerida para a relagdo
entre obesidade e doenca periodontal esta base-
ada na presenca de alteracdes imunoldgicas que
seriam decorrentes de alteracdes metabdlicas
como o aumento nos niveis de lipidios e glicose,
que poderiam influenciar a resposta imune de in-
dividuos obesos como o aumento na producao de
citocinas inflamatoérias pelo tecido adiposo!!5.

As doengas periodontais podem estar asso-
ciadas com o aumento de marcadores inflamatorios
sistémicos, hipertensdo arterial sistémica, deposi-
cdo central de gordura, hiperglicemia, dislipide-
mias aterogénicas, obesidade abdominal/visceral e
resisténcia a insulina que caracterizam a chamada
“sindrome metabolica” 3151726,

Dada a importancia clinica e de satde publi-
ca da obesidade, torna-se relevante avaliar obesos
e ndo obesos quanto a condi¢do periodontal, en-
fatizando a obesidade como possivel indicador de
risco as doengas periodontais.

METODOS

Caracterizacao da amostra

Foi realizado um estudo transversal entre
obesos e ndo obesos que assinaram um termo de
consentimento livre e esclarecido. Este trabalho
foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
do Hospital Universitario Presidente Dutra da
Universidade Federal do Maranhao (Processo n°
33104-479/2005).

Foram avaliados 40 pacientes de ambos os
sexos, na faixa etaria de 13 a 64 anos, divididos
em dois grupos: 20 obesos (grupo I) e 20 ndo
obesos (grupo II). No grupo I foram incluidos os
individuos que faziam parte do Programa de Obe-
sidade do referido hospital. Nao foram incluidos
o0s pacientes fumantes.

Parametros clinicos

Os achados periodontais foram obtidos por
meio do Indice de Necessidade de Tratamento Pe-
riodontal Comunitario (INTPC), que considera o
maior resultado por sextante da boca!. O exame foi
feito por meio de sonda periodontal milimetrada
WHO-621 (Trinity, Rio de Janeiro — RJ, Brasil)
que possui uma ponta ativa em forma de esfera de
0,5 mm de didmetro e uma area codificada em pre-
to de 3,5 a 5,5 mm.

As arcadas dentarias foram divididas em
sextantes anteriores € posteriores € a area mais
comprometida foi registrada por meio dos se-
guintes codigos:

X — sextante excluido (edéntulo).

0 — sextante higido (nenhum sinal de doenca
periodontal).

1 — sangramento a sondagem.

2 —presenca de célculo supra ou subgengival
e fatores iatrogénicos.

3 — bolsas periodontais de 4 a 5 mm.

4 - bolsas periodontais > 6 mm.

(*) - presenga de envolvimento de furca, mo-
bilidade e problemas mucogengivais.

De acordo com o coédigo encontrado para
cada sextante, havia a necessidade de tratamento
correspondente:

0 - quando nao ha necessidade de tratamento
periodontal.

1- instrugdes de higiene bucal + raspagem e
polimento + fluoretacao topica.

2 - instrugdes de higiene bucal + raspagem e
polimento + fluoretagdo topica + corre¢do das mar-
gens de restauragoes.

3 - instrugdes de higiene bucal + raspagem
criteriosa e polimento + fluoretagdo (indicacdo de
mapeamento periodontal completo).
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4 - tratamento periodontal completo (ne-
cessidade de mapeamento periodontal completo e
exame radiografico de todos os dentes).

Analise estatistica

Os dados foram analisados no Programa Bio-
Estat versdo 4.0, utilizando- se o teste ndo paramé-
trico Mann-Whitney (p<0,001) para analise descri-
tiva dos dados e avaliacdo dos valores médios do
INTPC nos dois grupos.

RESULTADOS

Os dados periodontais obtidos pelo INTPC
dos pacientes obesos estdo expressos na Tabela 1.

Tabela 1 — Distribuicao de pacientes obesos segundo idade,

sexo e INTPC.
INTPC
P%(]jglgls\gg 5 N° IDADE SEXO 0 1 34X
C.ES.S 1 17 M 6 00 0 00
RESR. 2 21 M 6 00 0 00
RSMB. 3 22 F 6 00 0 00
CCSM. 4 23 M 06 00 00
SRSF 5§ 23 F 6 00 0 00
AFCPS. 6 24 F 6 00 0 00
CN.G. 7 28 M 6 00 0 00
FS.VR. 8 30 F 6 00 0 00
C.S.S. 9 31 F 6 00 0 00
M.LMF. 10 35 F 4 0 0 0 02
MLL.S. 11 35 F 06 00 00
A.CRS. 12 36 F 1 500 00
KMM.S. 13 38 F 00 6 0 00
EK.S.G. 14 39 F 6 00 0 00
ARB.C. 15 40 F 06 00 00
ENSM 16 43 M 300 0 03
I.B.F. 17 46 F 00 0 3 30
MR.A. 18 49 F 6 00 0 00
MICS. 19 55 F 00 00 33
C.GBM. 20 56 F 00 6 0 00

Fonte: Hospital Universitario Presidente Dutra - UFMA.
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Na tabela 2, encontra-se a relacao de indivi-
duos nao obesos da amostra.

Tabela 2 — Distribuicdo de pacientes ndo obesos segundo
idade, sexo e INTPC.

PACIENTES
NAO

INTPC
N° IDADE SEXO

OBESO 01 2 3 4 X
J.B.S. 1 13 F 21 0 3 00
F.S.S. 2 19 F 32 0 1 00
J.J.S.J. 3 22 M 03 0 1 20
A.CR.C. 4 25 F 00 0O 1 50
F.S.S. 5 30 M 00 O 4 20
F.G.S.C. 6 30 M 50 0 1 00
R.F.R. 7 32 F 01 0 3 02
A.C.S.S. 8 38 M 00 O O 60
C.M.C. 9 41 F 00 0O 1 23
M.J.C. 10 45 F 00 0 2 40
N.F.A. 11 45 F 10 0 2 30
M.P.A. 12 47 F 01 0 3 11
D.RB.RB. 13 50 F 20 0 2 20
DM.G.G. 14 52 F 00 0O 1 50
JA. 15 53 F 01 0 3 20
LVMS. 16 53 F 13 0 2 00
M.C.C. 17 58 F 50 0 1 00
M.D.J.CM. 18 58 F 11 0 1 30
N.R.C. 19 59 M 06 0 0 00O
M.N.C. 20 64 F 50 0 1 00

Fonte: Hospital Universitario Presidente Dutra - UFMA.

Os obesos mostraram 0s maiores percentuais
de sextantes (52%) para codigo 0, seguido do codi-
go 1 (16%). Nos individuos ndo obesos, os valores
mais elevados foram para os codigos 3 (34%) e 4
(24%) (Figura 1).

60 -
o X
50+ 0o
40 o1
% 30+ o2
20+ o3
1

10 o4

—-— J J

0 ‘

GRUPO | GRUPO I

Figura 1 - Condi¢do periodontal de acordo com o INTPC
nos grupos I (obesos) e II (ndo obesos).

Os pacientes nao obesos tiveram melhores
codigos do INTPC do que os obesos, sendo esta-
tisticamente significante (p<0,001) (Figura 2).
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Figura 2 — INTPC médio para os obesos e ndo obesos (Teste
Mann-Whitney, p<0,001).

Em relacdo a necessidade de tratamento pe-
riodontal, o grupo I (obesos) apresentou 60% dos
pacientes precisando de instrucao de higiene bucal,
polimento e fluorterapia. No grupo II (ndo obesos),
a maioria necessitava de tratamento periodontal
completo (60%) (Figura 3).

60 - ya— ya—

501 oo
40 5 =l
% 30 - i o2
207 D 3
10 o4

—F

0 g Z=
GRUPO | GRUPO Il

Figura 3 - Necessidade de tratamento periodontal para os
grupos I (obesos) e II (ndo obesos).

Analisando-se o conhecimento dos pacientes
quanto a execu¢do de métodos basicos de higiene
bucal, foi observado que todos faziam escovagao,
contudo apenas 11 (55%) individuos do grupo Il e 9
(45%) do grupo II utilizavam o fio dental associa-
do a escovacao (Figura 4).

20 —F> 20

O Escovagéao

15 4 @ Escovacéo + Fio Dental

10 | —

GRUPO | GRUPO I

Figura 4 — Métodos de higienizacdo bucal utilizados pelos
grupos I (obesos) e II (ndo obesos).

DISCUSSAO

A obesidade tem sido associada como
possivel indicador de risco as doengas perio-
dontais, cuja plausibilidade se da pelo fato da
obesidade se constituir um componente da sin-
drome metabdlica?>%!15:17.18,

No presente estudo, utilizou-se o Indice de
Necessidade de Tratamento Periodontal Comuni-
tario (INTPC), idealizado pela Organizagao Mun-
dial de Saude, para verificar as condi¢des perio-
dontais, bem como as necessidades de tratamento'.
A validade em utilizar esse indice deve-se a sua
simplicidade, rapidez e objetividade nos estudos
epidemioldgicos?.

Os pacientes do grupo I (obesos) apresen-
taram um maior percentual de cddigo 0 do IN-
TPC (nenhum sinal de doenga periodontal) quan-
do comparados aos individuos do grupo II (ndo
obesos) que tiveram o maior percentual de codigo
3 (bolsas periodontais de 4 a 5 mm), sendo esta-
tisticamente significante (p<0,001). Ao contrario
do que se poderia esperar, o grupo II foi o que
apresentou maior comprometimento periodontal
do que grupo 1. Esses dados ndo estdo de acordo
com Vecchia® et al. (2004) que relataram a exis-
téncia de uma possivel associacdo da obesidade
com doenca periodontal, pois os individuos obe-
sos podem apresentar sua resposta imune com-
prometida e com Wakai?’ et al. (1999) que ndo
relataram diferenca entre sobrepeso com Indice
de Massa Corporal (IMC) > 26 Kg/M? e aumento
dos escores do INTPC.

Wood; Johnson; Streckfus®® (2003) ¢ Al-Zahrani®
et al. (2003) nao utilizaram o INTPC por encontrar
deficiéncias inerentes ao indice. Na opinido desses
autores, a avaliacdo da perda de inser¢do parece
ser o parametro periodontal mais apropriado.

Entretanto, assim como no presente traba-
lho, Wu*’ et al. (2000) ndo encontraram relagao
significativa entre pacientes obesos e doenga pe-
riodontal. Os autores utilizaram como critérios de
inclusao individuos com no minimo um dente com
profundidade de sondagem > 2 mm ou perda de
inser¢do > 3 mm. Esse aspecto pode ter dificulta-
do a observagdo da alteragao periodontal, porque
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essas medidas podem incluir muitos individuos
sem a doenga periodontal. Ritchie?? et al. (2002)
também ndo observaram associacdo entre Indice
de Massa Corporal (IMC) e percentual de sitios
com perda de inser¢do > 4 mm, em individuos
com 70 anos ou mais. Segundo alguns autores, o
IMC tem sido associado a circunferéncia de cin-
tura, que parece ser o método mais fidedigno para
avaliar a adiposidade visceral®*?8,

Analisando os dados referentes a necessida-
de de tratamento periodontal pelo INTPC, verifi-
cou-se que o grupo I (obesos) apresentou 60% dos
pacientes precisando de instrugdo de higiene bucal,
polimento e fluorterapia, 30% com necessidade de
instrucao de higiene bucal, raspagem, polimento e
fluorterapia e 10% de tratamento periodontal com-
pleto. No grupo II (ndo obesos), 60% dos indivi-
duos necessitavam de tratamento periodontal com-
pleto, 35% de instrucao de higiene bucal, raspagem
criteriosa e polimento e 5% de instrucdo de higiene
bucal, raspagem, polimento e fluorterapia.

Ao se comparar com estudos epidemiologi-
cos utilizando o INTPC, nenhum autor comentou
a necessidade de tratamento para pacientes obe-
sos, apenas os resultados eram discutidos quan-
to aos escores para a condi¢ao periodontal'32227,
Logo, isso dificultou a analise porque esses dados
sdo importantes para correlacionar a situagao pe-
riodontal de cada individuo com sua respectiva
necessidade terapéutica.

A presenca de caracteristicas clinicas da do-
enga periodontal indicadas pelo INTPC enfatizam
uma reducao na motivagdo ¢ na execucgao dos re-
cursos de higieniza¢do bucal somados a falta de
conhecimento sobre satde bucal'*!'¥%, Constatou-
se que todos os participantes mencionaram ter re-
cebido orientagdes sobre este tema e realizavam a
escovacao diariamente, entretanto, no que se refere
ao fio dental, apenas 11 individuos (55%) do grupo
I (obesos) e 9 (45%) do grupo II (ndo obesos) rela-
taram que o usavam associado a escovacao.

Em relag@o a higienizagdo bucal, Buischi’
(2000) demonstrou a importancia da limpeza
caseira dos dentes para a manutencdo da saude
bucal, sendo a escovagdao o meio mecanico mais
difundido para o controle de biofilme bacteriano.
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Contudo, a escovagdo por si s6 nao € sindnimo
de limpeza, pois sua capacidade em controlar o
biofilme se restringe praticamente as superficies
livres dos dentes, tendo acesso limitado as super-
ficies interproximais onde o método mais satisfa-
torio € o uso do fio dental®.

A possibilidade de a obesidade ser um indi-
cador de risco para a doenga periodontal ainda ¢
controversa®2>2%, Dentro dos limites deste estudo
transversal, a condi¢do clinica obtida pelo INTPC
na amostra de obesos nao traduziu comprometi-
mento periodontal, demonstrando que tais pacien-
tes ndo tiveram resposta inflamatoria prejudicada
pela obesidade. Novos estudos sdo necessarios
para corroborar com os dados preliminares e expli-
car, de forma mais criteriosa, a possivel associacao
entre doenca periodontal e obesidade.

CONCLUSOES

Diante do exposto, concluiu-se que:

a) Os pacientes ndo obesos demonstraram
resultados desfavoraveis quanto a condi¢do perio-
dontal comparados aos obesos;

b) Os individuos obesos ndo apresentaram,
em sua maioria, caracteristicas clinicas da doenga
periodontal;

¢) Nao houve relagdo direta entre obesidade
e doenca periodontal.
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Resumo: Recentes investigagcdes moleculares sugerem que existem multiplos eventos genéticos, e virus oncogénicos que sdo
capazes de alterar as fungdes normais de oncogenes e genes de supressao tumoral. O estudo dos retrovirus oncogénicos em
animais de laboratorio pelos métodos de biologia molecular permitiu a descoberta dos oncogenes, genes indutores de cancer,
que definiram as bases genéticas da carcinogénese. Os oncogenes sao derivados de alteragcdes em proto-oncogenes celulares,
quando um proto-oncogene esta alterado e anormalmente ativado, torna-se um oncogene, podendo promover a proliferagdo
celular anormal e levar a tumorigénese. Os virus oncogénicos (HPV e HBV) sdo capazes de alterar as fungdes normais de
oncogenes ¢ genes de supressao tumoral que levam a transformagio neoplasica. O objetivo desse trabalho foi realizar uma
revisdo literaria dos aspectos atuais tendo os virus como fator carcinogénico e as bases genéticas da carcinogénese.
Descritores: Carcinogénese Oral; Virus Oncogénicos; Carcinogénese Genética.

Abstract: Biological carcinogenesis of oral cancer. Recent molecular investigations suggest that there are multiple genetic
events, and oncogenic viruses that are able to alter the normal functions of oncogenes and tumor suppressor genes. The
study of oncogenic retroviruses in laboratory animals by the methods of molecular biology has allowed the discovery of
oncogenes, cancer genes, which defined the genetic basis of carcinogenesis. Oncogenes are derived from changes in cellular
proto-oncogenes, when a proto-oncogene is altered and abnormally activated, it becomes an oncogene can promote abnormal
cell proliferation and lead to tumorigenesis. Oncogenic viruses (HPV and EBV) are able to alter the normal functions of on-
cogenes and tumor suppressor genes leading to neoplastic transformation. The aim of this study was to review current aspects

of literary and viruses as carcinogenic factor and the genetic basis of carcinogenesis.
Descriptors: Oral Carcinogenesis; Oncogenic Virus; Carcinogenesis Genetics.

INTRODUCAO

O cancer no Brasil ¢ considerado um proble-
ma de satde publica. Segundo o Instituto Nacio-
nal de Cancer — INCA", acredita-se que em 2020
o numero de casos emergentes de cancer seja de
aproximadamente 15 milhdes, sendo que os paises
em desenvolvimento serdo os principais acometi-
dos, com cerca de 60% dos casos. As estimativas
de 2008 e também de 2009 mostram que cerca de
466.730 novos casos de cancer surgirdo no Brasil.

Em relacdo ao céncer oral, estima-se que
aproximadamente 7% da populacdo mundial serad
acometida. Com base nas estimativas de mortali-
dade do Ministério da Saude', o Brasil ocupa o 4°
lugar em incidéncia no mundo e cerca de 10% dos
tumores malignos do corpo humano em brasileiros
estdo localizados na cavidade oral, sendo o sexto
tipo de cancer que mais mata no Brasil, acometen-
do cerca de trés mil pessoas por ano.

! Discentes do Curso de Odontologia da Universidade Federal do Maranhéo.

Na etiologia do cancer os componentes
ambientais, notadamente alguns virus, certos
agentes fisicos e substancias quimicas variadas,
além de fatores genéticos tém papel decisivo no
aparecimento de varios tumores. Em outras pa-
lavras, os tumores sdo entendidos como o resul-
tado de agressdes ambientais em um individuo
geneticamente suscetivel?.

O equilibrio entre a proliferagdo e a morte ce-
lular (apoptose) € de vital importancia para a sobre-
vivéncia de qualquer organismo vivo, e este equili-
brio pode ser quebrado por uma infecgao viral, que
pode culminar em transformagao neoplasica?'.

Proteinas de adenovirus, mixomavirus, baci-
lovirus, herpes simples virus e citomegalovirus, e
induzido por mixovirus e virus da hepatite C po-
dem inibir o sinal inicial da apoptose. Outros fato-
res como, a transducao de sinais para a morte celu-
lar (p53, pRb, bcl-2) e a transativacao de protoon-
cogenes (c-myc, c-fos, c-jun) podem ser inibidas

2 Docente do Curso de Odontologia e do Programa de Pos-Graduagdo em Odontologia da Universidade Federal do Maranh@o.
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por proteinas de adenovirus, EBV, citomegalovi-
rus, dentre outros, ocasionando a proliferacdo de
c€lulas do organismos hospedeiro sem regulacao
por reparo celular ou mecanismos de eliminagao
de células danificadas®'.

Como fatores ambientais, o fumo exerce um
papel de extrema importancia na carcinogénese bu-
cal. O risco de cancer para fumantes de cigarro € 6,3
vezes maior que para os individuos nao fumantes®.
O risco se torna ainda maior quando usado conco-
mitantemente com o alcool. Para alguns etilistas
que ingerem mais de 6 doses didrias de uisque ou
de outras bebidas de elevado teor alcodlico, o risco
para desenvolvimento de cancer ¢ 10 vezes maior
em relagdo a individuos que nao bebems®.

Geneticamente, pressupde-se que o cancer se
desenvolve, em ultima instancia, em um substrato
molecular das células - o DNA - sobre o qual atuam
fatores ambientais de ordem variada. Dentro desse
entendimento, o cancer pode ser considerado uma do-
encga genodmica de c€lulas somaticas, ou seja, decorre
de alteragdes permanentes na molécula de DNA?.

Numerosos genes sdo importantes no estudo
dos tumores. Duas classes sdo os alvos principais
das alteragdes genéticas que ocorrem nas neopla-
sias, sdo os Oncogenes (genes cujos produtos fa-
vorecem o crescimento celular descontrolado) e a
classe dos genes supressores de tumor, genes de
reparo de DNA e genes da apoptose (genes cuja
acao tendem manter as células dentro dos limites
fisiologicos de crescimento e diferenciacdo)®.

Sendo assim, o presente artigo de revisdo de
literatura pretende fornecer informagdes para con-
tribuir com o entendimento da classe odontolégico
sobre a carcinogénese oral, discutindo acerca de
sua etiologia multifatorial mediante conhecimento
alicer¢ado na literatura pertinente.

METODOS

Esse artigo foi desenvolvido com base em
pesquisas encontradas na literatura. Analisou-se 17
(dezessete) estudos, que apresentavam as caracte-
risticas inerentes aos critérios de selecao: lesoes da
cavidade oral, carcinogénese bucal, alteracdes gé-
nicas que se relacionam com esse cancer e fatores
etiologicos dos carcinomas orais.
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O presente estudo foi baseado em informa-
¢oes obtidas nas bases de dados Medline (Natio-
nal Library of Medicine, USA), BBO (Bibliografia
Brasileira de Odontologia), SCIELO (Scientific
Eletronic Library Online), BVS (Biblioteca Virtual
em Saude), LILACS (Literatura Latino-Americana
e do Caribe em Ciéncias da Satde) e livros de Pa-
tologia oral que explanavam objetivamente o de-
terminado assunto.

REVISAO DE LITERATURA

Virus como Fator Carcinogénico

Os virus contribuem para o desenvolvimen-
to de cancer tanto em animais como no homem.
Os virus oncogénicos pertencem a duas classes:
os de DNA e os RNA ou retrovirus. Estes sdo
assim designados porque contém uma enzima, a
transcriptase reversa, que permite a transcri¢ao
do RNA viral para o DNA da célula hospedeira. O
estudo dos retrovirus oncogénicos em animais de
laboratorio pelos métodos de biologia molecular
permitiu a descoberta dos oncogenes (genes indu-
tores de cancer), que definiram as bases genéticas
da carcinogénese’.

Trés grupos de virus DNA estdo implicados
na etiologia do cancer no homem: o papilomavirus
(HPV = Human Papilloma Virus), o virus da hepa-
tite B (HBV = Hepatitis B Virus) e o virus de Eps-
tein-Barr (EBV). Os estudos envolvendo o HPV na
carcinogénese oral sdo controversos. As infecgdes
pelo HBV estdo relacionadas ao desenvolvimento
do carcinoma hepatocelular, e o EBV esta etiolo-
gicamente ligado a forma africana do linfoma de
Burkitt e ao carcinoma de nasofaringe®.

Mecanismo para a transformacio neoplasica

O mecanismo pelos quais os virus participam
da transformacdo neoplésica depende de seu ciclo
no interior da célula hospedeira'®. A etapa funda-
mental deste ciclo € a integracdo do DNA viral ao
genoma. Entretanto, para que ocorra transforma-
¢do neoplasica, a célula deve sobreviver a infec-
¢d0. Quando a infec¢do ocorre em células que per-
mitem que o virus complete seu ciclo celular, elas
entram em lise, com liberacdo de novas particulas
virais, eliminando a possibilidade de oncogéne-
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se. Por outro lado, quando a célula infectada nao
permite a replicagao viral completa (célula nao-
permissiva), ela sobrevive a infeccao e pode sofrer
transformagao neoplasica'’.

Os virus podem participar indiretamente do
processo de oncogénese, modificando o genoma de
células responsaveis pela vigilancia imunologica,
ou destruindo-as, induzindo assim imunossupres-
sdo, que permite o desenvolvimento de tumores
ndo relacionados diretamente a infecgao viral'®.

Deve ser enfatizado que a infeccao pelos
virus ligados ao cancer ndo leva diretamente ao
desenvolvimento neoplasico. Sdo necessarias mo-
dificacoes adicionais do DNA da célula infectada
para que ocorra a expressao do fenotipo maligno,
tornando um processo de multiplas etapas®.

Fator Viral no Cancer Oral

O Carcinoma Epidermoide Oral (CEO) ¢ a
entidade maligna mais frequente em boca, corres-
pondendo a mais de 90% dos casos de neoplasias
malignas nesta localizagdo. O CEO ¢ um dos pou-
cos tipos de cancer que podem ser diagnosticados
precocemente, devido a sua localizacao ser de
facil acesso e inspe¢do. Apesar disso, constata-se
que cerca de 50% dos portadores de CEO morrem
devido ao elevado grau de severidade da lesdo e
diagnostico tardio’’.

Alguns fatores etioldgicos, tanto quimicos
quanto fisicos estdo relacionados ao desenvolvi-
mento do CEO. Nas tultimas décadas, os agentes
biolégicos, como o Papilomavirus Humano (HPV)
e o Esptein-Barr virus (EBV) vém sendo implica-
do também na etiologia dessa neoplasia. Por isso
numerosos estudos tém sido realizados na tentati-
va de se estabelecer uma fiel correlagao entre estes
virus e 0 CEOP.

Papilomavirus Humano (HPV)

De acordo com Simonato; Miyahara'® (2007),
os papilomavirus humanos (HPV) sdo classifica-
dos na familia Papillomaviridae, género Papilo-
mavirus. Sdo virus ndo-envelopados, epiteliotro-
picos, de simetria icosaédrica, possuem tropismo
por células epiteliais que pode induzir hiperplasia,
papilomatose e lesdes verrucosas no epitélio estra-
tificado escamoso de pele e mucosas.

Ja foram identificados mais de 100 dife-
rentes tipos de HPV em humanos. Alguns destes,
como o HPV 16, 18, 33 e 58, parecem ter um
importante papel no desenvolvimento de certos
tumores humanos, sendo considerados de alto
risco?!. Os HPV de alto risco sdo a maior causa
de canceres anogenitais e também desenvolvem
certo papel no desenvolvimento de Carcinoma
Epidermdide Oral (CEO), apesar de nao ser ain-
da bem definido'.

Pereira®® et al (2007) relataram a real parti-
cipacdo do HPV na etiologia do CEO que &, até
agora, controversa. Tanto sua presenga, verificada
por métodos bastante sensiveis, quanto suas pro-
priedades transformantes relacionadas a inducao
da proliferagdo celular nas lesdes sediadas neste
sitio anatomico, sdo relatadas na literatura, mas os
resultados ainda sd@o controversos.

Segundo Xavier* et al (2005), a prevaléncia
de HPV em CEO varia de 0 a 100%, sendo que
esses autores observaram coilocitose em 75%
dos casos de CE de cavidade oral e orofaringe,
0 que sugere possivel alta prevaléncia de HPV
nesses tumores.

Epstein-Barr virus (EBV)

O EBYV, membro do grupo dos virus herpes
humanos, apresenta DNA de cadeia dupla e tem a
habilidade de produzir uma infecgao latente carac-
terizada por uma baixa expressao de genes virais
e minimos efeitos citopaticos ou de proliferagao
viral. O EBV apresenta alta prevaléncia na popu-
lacdo, de forma que cerca de 90% dos adultos de-
monstram anticorpos para EBV e costuma infectar
linfocitos e células epiteliais?’. O EBV é bem es-
tabelecido como agente etiologico do linfoma de
Burkitt e do carcinoma nasofaringeo?.

A laténcia pode ser diretamente induzida
para o ciclo litico pela a ativagao da BZLF (zebra),
uma proteina transativadora do EBV. O ciclo litico
¢ caracterizado por uma intensa transcri¢ao, repli-
cacdo de DNA e pela producao de proteinas tardias
como antigenos de capsideos e glicoproteinas. A
Leucoplasia Pilosa Oral ¢ a doenga causada por re-
plicagdo focal, sendo a Ginica manifestagdo in vivo
da infec¢do replicativa do EBV2!.
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Fatores genéticos no Cancer oral

Pouco ¢ discutido na literatura acerca do es-
tudo do fator genético envolvendo o cancer oral.
Contudo, os fatores genéticos devem ser conside-
rados como 0s mais provaveis responsaveis pelo
risco deste tipo de cancer quando ha historia fa-
miliar desta doencga, ainda mais se estiver associa-
do aos habitos de vida, tais como o tabagismo e o
fumo, aumentando ainda mais este risco. A dificul-
dade dos estudos se da pela dificuldade de disso-
ciar a influéncia da hereditariedade e dos fatores
ambientais associados’.

De uma forma geral, existem dois tipos de
genes que podem ser responsaveis pela causa
do cancer quando mutados, provocando ou per-
mitindo o crescimento celular descontrolado. O
primeiro tipo chama-se protooncogene, ou genes
promotores de crescimento e o segundo genes su-
pressores tumorais''.

O proto-oncogene esté relacionado ao cresci-
mento e divisdo celular. Contudo, se ele sofre mu-
tacdes passa a ser chamado de oncogene, podendo
provocar um crescimento celular descontrolado,
que ndo pode se impedido pela agao de um gene su-
pressor de tumor, havendo a possibilidade da trans-
formacdo de uma célula normal em neoplasica. Ra-
ramente mutagdes oncogénicas de linhagem germi-
nativa causam sindromes de cancer herdado'”%.

Os oncogenes geralmente sdo dominantes
em nivel celular, sendo necessaria apenas uma uni-
ca copia de um oncogene para contribuir para o
processo de multietapas de progressao tumoral. De
acordo com a funcdo dos seus produtos proteicos,
podem ser divididos em fatores de crescimento, re-
ceptores transmembranicos, mensageiros citoplas-
maticos e fatores nucleares de transcri¢do!''~.

Ja foram isolados mais de 100 oncogenes até
a atualidade, contudo, apesar do amplo conheci-
mento que se tem no campo da biologia molecular,
0 que se sabe acerca do mecanismo de agdo des-
ses genes ainda ¢ insuficiente!®. Tem-se conheci-
mento de que os genes BCL2, CCNDI1, ERBB2,
FGF3, HRAS e MYC sdo os mais frequentemente
associados ao carcinoma epidermoide®. No cancer
oral, genes especificos se encontram alterados, po-
dendo ser detectadas muitas de suas proteinas por
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técnica imunohistoquimica, sendo utilizado como
marcadores de lesdes com um risco elevado de
progressao para a malignidade. A alteragdao des-
tes genes e proteinas esta geralmente associada a
proliferacao celular'’.

A desordem no balango entre proliferacao e
apoptose pode colaborar para a carcinogénese. A
apoptose pode ocorrer na por¢ao mais superficial
do epitélio displasico. A superexpressao do gene
BCL-2 nas células B prolonga a sobrevivéncia e
malignidade das células’.

O uso dos marcadores para P53 e BCL2 e,
principalmente, sua combinagao na determinagao
dos indices proliferativos e apoptdtico podem co-
operar para a determinacdo prognostica da agres-
sividade dos carcinomas espinocelulares da lin-
gua. Além disso, a supressao do oncogene BCL2
na regulacdo da apoptose contribui para a manu-
tengdo deste carcinoma?*.

O cancer ¢ uma doenga genética das célu-
las somaticas que resulta da interagdo de diver-
sos genes com fatores ambientais'®, sendo que o
fumo potencializa o risco de cancer na cavidade
oral®. Apesar de, Singh' et al (2004) afirmarem
que ndo ha diferencas significativas nas mutagoes
cromossdmicas de pacientes fumantes em relagdo
aos nao fumantes.

Com o avanc¢o da tecnologia e o advento de
novas técnicas moleculares, a deteccio de HPV
tornou-se cada vez mais precisa, permitindo corre-
lacionar o virus ao desenvolvimento de alguns ti-
pos de cancer, com maior énfase para o carcinoma
epidermdide bucal'®,

De acordo com Pereira'® et al (2007), a parti-
cipacdo do HPV na etiologia do CEO ¢, até agora,
especulativa. Tanto sua presenga, quanto suas pro-
priedades transformantes relacionadas a inducao
da proliferagao celular nas lesdes sediadas neste
sitio anatdmico sdo observadas consistentemente
na literatura, mas os resultados ainda sdo contro-
versos, o que refor¢a a necessidade de que mais
estudos nesta area do conhecimento sejam realiza-
dos na busca de um melhor entendimento do papel
biologico do HPV nesta lesao.

Relatos do envolvimento do HPV na carcino-
génese oral sdo conflituosos, com taxas de infec¢ao
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que variam de 0 a 87%. Os resultados encontrados
na literatura, por sua vez, sao de dificil interpreta-
¢do. A defini¢do do papel do EBV na carcinogé-
nese oral ¢ tdo incerta quanto a do HPV, porém no
caso do EBYV, a situagdo ¢ um pouco mais compli-
cada. O EBV infecta tanto células epiteliais quanto
linfocitos, e ndo leva em conta se a presenga ¢ em
células neoplasicas ou no infiltrado inflamatorio.
Além disso, algumas anélises por PCR e citologia
esfoliativa ndo descartam a presenga de saliva, que
contém inumeros linfocitos?'.

Line!'! et al. (1998), Coletta® et al. (2002) e
Kignel’ (2007) afirmam que além da ativa¢do dos
oncogenes, a inativagao de genes supressores de
tumor também pode ser considerada como um dos
eventos iniciais da carcinogénese. Diferentemente
desses autores, Gleich e Salamone’ (2002) apon-
tam os genes supressores de tumor como o0s mais
significativos na carcinogénese.

CONSIDERACOES FINAIS

Baseado nas informagdes expostas pode-
se afirmar que existem diferentes mecanismos
responsaveis pela carcinogénese oral, de origem
genética e/ou infecciosa (viral). Entende-se que
sao necessarias muitas alteracdes para que uma
célula normal inicie um processo de malignida-
de, sendo que mutagdes em um Unico gene por
si sO levam a tal transformacdo, porém, podem
predispor a célula a sofrer novas alteracoes.
Além disso, somos expostos diariamente a inud-
meros carcindgenos, tornando o cancer uma do-
enca de relevancia ndo s para os profissionais
de saude, mas como também para a populacgdo
em geral. Apesar de todo o avango conseguido
no campo da biologia molecular nos ultimos
anos, muitas questdes ainda precisam ser escla-
recidas para podermos entender de forma clara
a carcinogénese bucal.
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AVALIACAO TOXICOLOGICA AGUDA DO EXTRATO HIDROALCOOLICO
DAS FOLHAS DE Tephrosia cinerea (L.) PERS EM CAMUNDONGOS
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Resumo: O género Tephrosia (Fabaceae), com cerca de 300 espécies, ¢ amplamente distribuido nas regides tropicais e sub-
tropicais, trinta espécies do género sdo nativas da América do Sul. Ja foram descritas para o género atividades inseticida,
pesticida, anti-helmintica, anticancerigena, antiulcerogénica e anti-Leishmania. A espécie Tephrosia cinerea (L.) Pers, conhe-
cida popularmente como anil bravo, é um arbusto utilizado empiricamente no tratamento de infec¢des, inflamagdes, tlceras,
afec¢des nervosas e diarréias. Experimentalmente ja foi demonstrado que essa espécie possui atividade anti-Leishmania e
antitumoral in vitro, entretanto, para o uso in vivo ¢ necessaria a avaliagdo toxicologica da espécie. Dessa forma o objetivo
deste presente estudo foi avaliar os efeitos toxicologicos do extrato hidroalcoolico das folhas de Tephrosia cinerea em camun-
dongos Swiss. As folhas de 7. cinerea (L.) Pers foram coletadas no Herbério Atico Seabra onde a exsicata foi depositada e
identificada sob 0 n°® 1256. As folhas foram secas em temperatura ambiente e maceradas com etanol a 70% para preparagado
do extrato hidroalcodlico de T cinerea (EHTc). O rendimento extrativo foi de 12,15%. O ensaio toxicologico seguiu os crité-
rios estabelecidos na RE 90/2004 da ANVISA. Foram utilizados camundongos da linhagem Swiss, fémeas, 2-3 meses (n=24)
divididos em seis grupos, os quais receberam, por via oral, solu¢ao tamponada com fosfato (controle) ou doses de 500, 1000,
2000, 3000 e 5000mg/Kg. Foi feita durante 8 horas a analise comportamental e fisioldgica dos camundongos pos-tratamento.
Ap6s o 14° dia, os animais foram sacrificados e foi feita a analise macroscopica e microscopica dos 6rgaos vitais. Os para-
metros bioquimicos séricos foram avaliados. A imunotoxicologia foi avaliada pela contagem de células do lavado peritoneal,
medula 6ssea, baco e linfonodo mesentério. Os resultados foram expressos como média + desvio padrio, a analise estatistica
foi realizada por ANOVA, seguido pelo teste de Newman Keuls (p<0,05). Os dados demonstram que ndo houve morte em
nenhum grupo. Nao foi possivel, portanto, determinar a DL50. Em relagdo aos parametros comportamentais, fisiologicos,
bioquimicos, imunologicos e macroscopicos e microscopicos dos drgaos vitais nao houve alteragdes sugestivas de toxicidade.
Dessa forma, podemos concluir que o extrato hidroalcoolico de Tephrosia cinerea nao apresenta efeito toxico agudo, mesmo
quando usado em altas doses. Experimentos estdo em andamento para avaliagdo da toxicidade cronica.

Descritores: Produtos Naturais; Fabaceae (Leguminosae); Tephrosia cinerea (L.) Pers.. Toxicologia; Camundongos.

Abstract: Acute toxicological evaluation of hidroalcoholic extracts from Tephrosia cinerea (L.) Pers leaves in mice.
Tephrosia genus (Fabaceae) has about 300 species and is ditributed in tropical and subtropical regions. About 30 species
are native from South America. Some activities has been shown as antihelminthics, antitumoral, altiulcer and antileishma-
nial for species to Tephrosia. T. cinerea (L.) Pers., known as “anil bravo”, is used popularly in the treatment of infections,
inflammations, ulcers and diarrhoea. However, this use is empiric and there are no results focusing the security of this use.
Experimentally has been shown that this species has anti-leishmanial and anti-tumor in vitro activity, however, for use in vivo
is necessary toxicological evaluation of the species. Thus the aim of this study was to evaluate the toxicological effects of
hydroalcoholic extract of leaves of Tephrosia cinerea in Swiss mice. The leaves from 7. cinerea (L.) Pers were collected in the
Atico Seabra Herbarium, voucher n® 1256. The leaves were dried in the room temperature. After this, the leaves were tritured
and 317,8g were macered in 1500mL of ethanol 70% by 16 days to obtain the Hydroalcoholic Extract of T. cinerea). The
yield was 12.15%. The toxicological testing followed the criteria established in the SR 90/2004 ANVISA. Swiss female (2-3
months old, n=24/group) were divided in 6 groups. The control (C) group received only PBS by oral route. HETc1, HETc2,
HETc3, HETc4, and HETc5 received HETc at the doses of 500, 1000, 2000, 3000 and 5000 mg/Kg respectively. There was
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carried out the behavioral and physiological analysis of mice
after treatment. From the vital organs (heart, spleen, lung,
liver, mesenteric lymph nodes, left and right kidneys) was
done the macroscopic and microscopic analysis. The serum
biochemical parameters were evaluated. The immune tox-
icity was evaluated by the counting of cells from peritone-
um, bone marrow, spleen and mesenteric lymph node. The
results were shown as mean =+ standard deviation and they
were compared by ANOVA, followed by Newman Keuls test
(p<0.05). The data show that there was no death in either
group. It was therefore possible to determine the LD50. For
behavioral parameters, physiological, biochemical, immuno-
logical and microscopic and macroscopic vital organs there
were no changes suggestive of toxicity. Thus, we concluded
that the hydroalcoholic extract of Tephrosia cinerea does not
show acute toxic effect, even when used at high doses. Ex-
periments are underway to evaluate chronic toxicity.
Descriptors: Natural Products; Fabaceae (Leguminosac);
Tephrosia cinerea (L.) Pers. Toxicology; Mice.

INTRODUCAO

Atualmente, os fitoterapicos sdo amplamente
utilizados em diversos paises. Na Africa, por
exemplo, 80% da populacdo dependem do uso
destes medicamentos, o0s quais representam
alternativas frente ao alto custo dos farmacos
sintéticos. O mercado mundial de medicamentos
fitoterapicos € de US$ 43 bilhdes por ano. Somente
nos Estados Unidos da América, este mercado
representa US$ 5 bilhdes por ano, sendo o setor de
mais rapido crescimento no mercado farmacéutico
norte-americano’. Estima-se que cerca de 60%
dos farmacos com atividades antitumorais e
antimicrobianas, ja comercializados ou em fase de
pesquisa clinica, sejam de origem natural®*.

A importancia das pesquisas com plan-
tas medicinais em paises em desenvolvimento,
como o Brasil, se da por diversos motivos den-
tre os quais destacamos o fato de que, apesar de
sermos o pais com a maior biodiversidade vege-
tal do mundo, o crescimento de pesquisas nessa
area ¢ inferior a 10% ao ano. Tal fato dificulta
o uso racional de plantas medicinais e medica-
mentos fitoterdpicos pela populacdo em geral,
devido a caréncia de informacdes adequadas
sobre aspectos como eficacia e seguranca des-
ses produtos. Isso ainda estimula a crescente
exclusdo de espécies nativas da medicina e dos
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guias farmacéuticos oficiais'*. Em um pais com
a biodiversidade tao rica, pesquisas com plantas
medicinais deveriam ser mais incentivadas, vis-
to que ha grande tendéncia mundial de aumento
na utilizacdo de fitoterapicos’.

Este aumento justifica-se por se acreditar
que os fitoterapicos apresentam menor niimero de
efeitos colaterais que os medicamentos sintéticos,
0 que nem sempre € confirmado pelas pesquisas, €
por se mostrarem aparentemente eficazes em casos
onde a medicina convencional nao alcangou resul-
tados mais seguros’.

O uso tradicional de diversas plantas medici-
nais baseado em conhecimentos populares, aliado
a crenca de que, por ser natural ndo causa reacoes
adversas, fez com que poucas plantas medicinais
fossem avaliadas em estudos pré-clinicos e clinicos,
a fim de comprovar sua eficacia ¢ seguranga?’.

Mesmo com o desenvolvimento de grandes
laboratorios farmacéuticos e dos farmacos sinté-
ticos, as plantas medicinais permaneceram como
forma alternativa de tratamento em varias partes
do mundo. Observou-se nas Ultimas décadas a re-
valorizacao do emprego de preparagdes fitotera-
picas. Assim, alguns grupos farmacéuticos passa-
ram a investir no aprimoramento de medicamentos
fitoterdpicos e sua produgdao em escala industrial.
O novo avan¢o dos medicamentos fitoterapicos,
longe de ser volta ao passado, caracteriza-se pela
busca de producdo em escala industrial, diferen-
temente das formas artesanais que caracterizaram
os estagios iniciais de sua utilizagao?’.

Asplantas medicinais desempenham, portan-
to, papel muito importante na medicina moderna.
Primeiramente porque podem fornecer farmacos
extremamente importantes, os quais dificilmen-
te seriam obtidos via sintese quimica, como por
exemplo, os alcaldides de Papaver somniferum e
os glicosideos cardiotonicos de Digitalis spp. Em
segundo lugar, as fontes naturais fornecem com-
postos que podem ser levemente modificados,
tornando-os mais eficazes ou menos toxicos. Em
terceiro lugar, os produtos naturais podem ser uti-
lizados como prototipos para obtencao de farma-
cos com atividades terapéuticas semelhantes a dos
compostos originais?.
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Entretanto, sabe-se que muitas plantas me-
dicinais apresentam substancias que podem de-
sencadear reagdes adversas, seja por seus proprios
componentes, seja pela presenca de contaminantes
ou adulterantes presentes nas preparagdes fitotera-
picas, exigindo um rigoroso controle de qualidade
desde o cultivo, coleta da planta, extracdo de seus
constituintes, até a elaboragao do medicamento fi-
nal. Torna-se imprescindivel, portanto, avaliar nao
sO a eficacia, mas também a seguranca do uso de
produtos de origem vegetal %',

O género Tephrosia

O género Tephrosia, pertencente a familia
Fabaceae (Leguminosae) e subfamilia Papilio-
noideae possui aproximadamente trezentas es-
pécies, distribuidas em regides tropicais e sub-
tropicais. Espécies deste género apresentam ca-
pacidade biogenética para produzir substancias
com grande diversidade estrutural, tais como,
esteroides e flavonoides'’. A literatura descreve
atividades inseticida, pesticida, antihelmintica,
anticancerigena e antitlcera para espécies do
género®*. Outras atividades bioldgicas impor-
tantes, como antitumorais e antivirais, aparecem
também descritas na literatura!”-.

A espécie Tephrosia cinerea (L.) Pers ¢ um
subarbusto de aspecto variavel (prostrado, de-
cumbente ou ereto) de até 60 cm de altura e rami-
ficado; o tronco, os ramos e as folhas geralmente
tém pélos cinzentos, as folhas sdo impares e pina-
das, com 7 a 13 foliolos linear-oblongos; as flores
sdo violetas ligeiramente roxo de 12 a 15 mm de
comprimento e dispostas em fasciculos; a vargem
¢ reta ou ligeiramente curvada, geralmente de cor
parda, de 3,5 a 5,0 cm de comprimento e de 4 a 5
mm de largura, coberto de pélos curtos e conten-
do de 5 a 9 sementes'’.

Essa espécie, conhecida popularmente como
anil bravo, ¢ utilizada na medicina tradicional para
infeccdes, inflamagdes, ulceras, afecgdes nervosas
e diarréias". Segundo Bezerra* et al (2006), o ex-
trato hidroalcodlico de folhas de T. cinerea apre-
sentou 100% de atividade leishmanicida nas con-
centracdes de 500 e 250 pg/mL in vitro.

Atualmente, experimentos in vivo estdo
sendo realizados para analisar a atividade an-
tiinflamatoria, anti-Leishmania e antitumoral
do extrato. Mediante essa perspectiva faz ne-
cessaria uma avaliacdo toxicoldgica do extrato
de Tephrosia cinerea em conformidade com os
rigorosos critérios da ANVISA.

Visto que recentemente a ANVISA publi-
cou o Guia para a Realizagcdo de Estudos de To-
xicidade Pré-clinica de Fitoterapicos (RDC N°
90), o objetivo do trabalho foi avaliar a toxici-
dade aguda do extrato hidroalcodlico de folhas
de Tephrosia cinerea, em conformidade com as
normas publicadas, a fim de subsidiar a valida-
¢do da espécie e, em médio prazo, o desenvolvi-
mento de um fitoterapico.

MATERIAL E METODOS

Material vegetal

Folhas da espécie Tephrosia cinerea (L) Pers
foram coletadas, em janeiro de 2009, no Horto
Medicinal Profa Dra Berta Lange de Morretes no
Campus da Universidade Federal do Maranhao (Ba-
canga/Sao Luis — MA — Brasil) de acordo com as
normas estabelecidas na literatura e em quantidade
adequada para a realizacdo das analises biologicas e
quimicas'. Parte do material foi utilizado para iden-
tificacdo e a exsicata encontra-se depositada no Her-
bario Atico Seabra da UFMA sob o N° 1256.

Preparacao do extrato hidroalcodlico das folhas
de Tephrosia cinerea (L.) Pers

Apos coleta e secagem a temperatura am-
biente, as folhas foram trituradas e pesadas. Tr-
ezentos e dezessete gramas e oitocentos miligra-
mas (317,8g) foram submetidos ao processo de
maceracao em 1500 mL de etanol a 70% e hidro-
modulo 1:5. Apds 16 dias, o material foi filtrado,
concentrado e aliquotado, sendo obtido um rendi-
mento de 12,15% do extrato.

Animais

Foram utilizados camundongos fémeas nu-
liparas e ndo gravidas da linhagem Swiss com
idade de 2 meses, fornecidos pelo Biotério Central
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da Universidade Federal do Maranhao. Os animais
foram aclimatados para as condi¢des do Biotério
de Experimentacdo do Laboratorio de Imunofisio-
logia por duas semanas, antes do inicio do expe-
rimento, com acesso Ad libitum a agua filtrada e
racdo balaceada. A pesquisa foi aprovada pela Co-
missdo de Etica em Pesquisa da UFMA (nimero
de protocolo 012975/2008-43).

Toxicidade aguda

Para a avaliagdo da toxicidade aguda foram
seguidos os critérios estabelecidos na Resolucao
Especifica (RE 90/2004) da Agéncia Nacional
de Vigilancia SanitariaZ.

Os camundongos foram separados em 6
grupos, cada um com 4 animais, os quais fo-
ram tratados, por via oral, com dose Unica de
PBS, ou com extrato hidroalcoodlico das folhas
de Tephrosia cinerea (EHTc) nas doses de 500,
1000, 2000, 3000 e 5000 mg/Kg.

Sinais toxicidade e mortalidade foram ana-
lisados de acordo com metodologia padronizada
por Almeda' et al (1999) e monitorados durante
14 dias depois do tratamento para verificagdo de
outros sinais de toxicidade, bem como mortali-
dade. A cada trés dias foram mensurados a mas-
sa corporea dos animais, o consumo de agua e
comida. A cada medi¢do a agua (200 mL) e a
comida (150g) eram renovadas.

Necropsia

No décimo quinto dia, apds jejum de 12
horas, os animais foram eutanasiados Para as
analises bioquimicas, o sangue foi coletado por
puncao retro-orbital e transferido para tubos coni-
cos de plastico com capacidade de 1,5 mL. Apos
retracdo do codgulo, as amostras foram centrifu-
gadas a 1500 rpm por 10 minutos. O soro obtido
foi mantido a -20°C até a realizacdo dos ensaios.
Apos a obtencdo do sangue, os animais foram sa-
crificados por deslocamento cervical. Pulmao, co-
racdo, estobmago, intestino delgado, baco, figado
e rins esquerdo e direito foram retirados, pesados
e examinados macroscopicamente.
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Analise Bioquimica

Foram feitas as seguintes determinagdes:
uréia, creatinina, colesterol total triglicerideos,
aspartato aminotransferase (AST), alanina amino-
transferase (ALT) e fosfatase alcalina (ALP). Os
ensaios bioquimicos foram realizados em procedi-
mentos semi-automaticos, utilizando os Kkits e ins-
trucdes do fabricante (Labtest® - Brasil).

Analise Histopatolégica

As secgoes teciduais dos orgdos excisados
foram fixadas em formal a 10% e apods 24 horas,
foram ressecsionadas para processamento histo-
patologico que consistiu em: desidratacdo com
séries crescentes de alcool etilico (70 a 100%),
seguida de diafaniza¢do em xilol, impregnacdo
e inclusdo em parafina. Em micrétomo, os frag-
mentos tissulares foram seccionados em espes-
sura de 3,0 pum com subsequente coloracdo por
hematoxilina-eosina (HE) e as laminas foram
examinadas no microscopio Optico consideran-
do na andlise: presenca de infiltrado neutrofilico
e/ou mononuclear e linfocitico, vasos congestos,
hemorragias, figuras de mitose, vascularizacao,
necrose ¢ degeneracao tecidual.

Avaliacdo imunotoxicologica

Ao final do tratamento foi realizada a quanti-
ficagdo das células da medula 6ssea, do peritonio,
do baco e do linfonodo mesentérico para a avalia-
¢ao de imunotoxicidade do EHTc.

Quantificacido das células do peritonio

A cavidade peritoneal dos animais foi la-
vada com 5mL de PBS estéril. A suspensao ce-
lular obtida, por aspiracdo com seringa e agulha,
foi colocada em tubos de polipropileno de fundo
conico (Costar®).

Apos a coleta, 90 uL das suspensdes celu-
lares foram fixadas e coradas em 10 pL de uma
solucao contendo 0,05% de cristal violeta dilu-
ido em 4cido acético 30% em tubos conicos de
1,5 mL. As células foram contadas em camara de
Neubauer com auxilio de microscopio oOptico de
luz comum.
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Obtencao e contagem das células dos linfono-
dos, do baco e da medula 6ssea

Os linfonodos foram retirados, pesados e
triturados em 1 mL de PBS, sendo as suspensoes
celulares diluidas 10x em PBS para a realizagao
das contagens. Os bacos foram retirados, pesa-
dos e triturados em 5 mL de PBS e as suspen-
soes celulares foram mantidas em banho de gelo
e diluidas 50x em PBS para contagem. Para ob-
tengdo das células da medula 6ssea, o fémur es-
querdo foi perfundido com 1 mL de PBS. Foram
retirados 90 pL das suspensdes celulares obtidas
dos respectivos 6rgaos. As células foram fixadas
e coradas em 10 pL de cristal violeta (0,05%)
dissolvido em acido acético 30%. As contagens
celulares foram realizadas em camara de Neu-
bauer, com auxilio de um microscopio 6tico de
luz comum (CRUZ et al, 2007).

Analise estatistica

As andlises estatisticas foram realizadas
utilizando o software GraphPad versao 5.0 (Gra-
phPad versdao 5.0 Inc, San Diego, CA, USA).
Os resultados foram expressos pela média +
desvio padrao de 4 animais/grupo e compara-
das por ANOVA, seguido pelo teste de Newman
Keuls, sendo o nivel de significancia considera-
do quando p<0,05.

RESULTADOS

Efeitos do tratamento com EHTc sobre o com-
portamento dos camundongos

ApoOs o tratamento oral os animais foram
acompanhados para a avaliagdo comportamen-
tal. Foi verificado que os camundongos que
receberam EHTc nas doses 1000, 2000, 3000
e 5000 mg/Kg apresentaram apenas alteragdes
pontuais no comportamento, como cogar o foci-
nho, alem de passividade e lambidas nas patas
nos grupos 1000 e 5000 mg/Kg. Todas essas al-
teracOes foram observadas somente até 1 hora
ap6s a administracdo do extrato. e no grupo
controle. Nao foram observadas alteragdes no
grupo Controle e no grupo que recebeu EHTc na
dose de 500 mg/Kg.

Tabela 1 - Efeitos do tratamento com EHTc sobre o
comportamento. Camundongos da linhagem
Swiss foram tratados via oral com EHTc nas do-
ses de 500, 1000, 2000, 3000 e 5000mg/Kg en-
quanto o grupo controle recebeu PBS. Apds 5,
10, 20, 30, 60, 240, 480 minutos os animas foram

acompanhados.
i - PERIODO
GRUPO ACAO/PARAMETROS DO
EVENTO
Controle Nenhum
500 mg/Kg Nenhum
Cocar o focinho, lamber patas,
1000 mg/Kg passividade <1h
2000 mg/Kg| Cocar o focinho, passividade <1h
3000 mg/Kg Cocar o focinho <1h
Cocar o focinho, lamber patas,
5000 mg/Kg passividade <1h

Efeitos do tratamento com EHTc sobre a varia-
¢ao ponderal

O tratamento com EHTc nao induziu altera-
¢ao significativa na massa corporea de nenhum dos
grupos (Figura 1A). Assim como, ndo houve dife-
renca significativa referente ao consumo de ragao
e da agua (Figura 1B e 1C).

&
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- 500 mg/Kg
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¥ 2000 mg/Kg
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&
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1000 2000 3000 5000
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Figura 1 - Efeitos do tratamento com EHTc sobre a va-
ria¢do ponderal. Camundongos da linhagem Swiss
foram pesados e depois tratados via oral nas doses
de 500, 1000, 2000, 3000 e 5000 mg/Kg, enquanto
o grupo controle recebeu PBS. O peso dos animais
(A), consumo de racao (B) e agua (C) foram men-
surados a cada 3 dias e foi realizada a média dos 15
dias do consumo de ragdo e agua. Os dados repre-
sentam a média + desvio padrao de cada grupo.
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Efeitos do tratamento com EHTc sobre o peso
dos orgaos vitais

O EHTc nas diferentes doses testadas nao
alterou o peso dos 6rgaos vitais em nenhum dos
grupos avaliados (Figura 2).

Bago

Coragio

Feso( )

0 00 A0 2000 3000 5000
mygig
Estdmago
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300+

200+

Pe=a (ma)
Pe=o {myg)

1004

L] S00 1000 2000 3000 5000
mg/Kg

Linfonodo Pulmio

1000 2000 3000 5000
myg/Kg

RimE

1000 20400
mg/kg

Figura 2 - Efeitos do tratamento com EHTc sobre o peso
dos orgaos vitais. Camundongos da linhagem
Swiss foram tratados via oral com EHTc nas doses
de 500, 1000, 2000, 3000 e 5000 mg/Kg, enquan-
to o grupo controle recebeu PBS. Apods 14 dias do
tratamento, os animas foram sacrificados, necrop-
siados e seus oOrgdos vitais pesados, bago (A), co-
ragdo (B), estomago (C), figado (D), linfonodo
mesentérico (E), pulmao(F), e rins esquerdo(G) e
direito(H). Os dados representam a média + desvio
padrdo de cada grupo.

Efeitos do tratamento com EHTc sobre o nime-
ro de células dos orgaos linfoides

Nao houve diferenga significativa do nume-
ro de células da medula, peritonio, baco e linfo-
nodo em nenhuma das doses testadas em relacao
ao grupo Controle (Figura 3).
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Figura 3 - Efeitos do tratamento com EHTc sobre o
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niumero de células dos érgaos linféides. Camun-
dongos da linhagem Swiss foram tratados via oral
com EHTc nas doses de 500, 1000, 2000, 3000 e
5000 mg/Kg, enquanto o grupo controle recebeu
PBS. Apos 14 dias do tratamento, foi feita a quan-
tificacdo de células da medula 6ssea (A), perito-
nio (B), baco (C), e linfonodo mesentérico (D).
Os dados representam a média + desvio padrdo de
cada grupo.

AST ALT
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Figura 4 - Efeitos do tratamento com EHTc sobre a fun-

¢do hepatica. Camundongos da linhagem Swiss
foram tratados via oral com EHTc nas doses de
500, 1000, 2000, 3000 e 5000 mg/Kg, enquanto o
grupo controle recebeu PBS. Apds 14 dias do trata-
mento, foi realizada a dosagem sérica da AST (A),
ALT (B), fosfatase alcalina (C) e proteinas totais
(D). Os dados representam a média + desvio padrao
de cada grupo.
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Efeitos do tratamento com EHTc sobre a bio-
quimica sérica

O EHTc nas diferentes doses testadas nao
provocou nenhuma alteragao nas concentragdes sé-
ricas das enzimas indicadoras da fungao hepatica,
AST, ALT, ALP e proteinas totais (Figura 3), bem
como nao houve alteragdo significativa na concen-
tracado de metabolitos referentes a funcao renal,
creatinina e uréia nos grupos avaliados (Figura 5).
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45
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Figura 5 - Efeitos do tratamento com EHTc sobre a fun-
c¢do renal. Camundongos da linhagem Swiss foram
tratados via oral com EHTc nas doses de 500, 1000,
2000, 3000 e 5000 mg/Kg, enquanto o grupo con-
trole recebeu PBS. Apos 14 dias do tratamento, foi
realizada a dosagem sérica da creatinina (A) e uréia
(B). Os dados representam a média + desvio padrdo
de cada grupo.

Analise histologica dos orgios vitais

Nao foram verificadas alteragdes histopa-
tologicas em nenhum dos o6rgdos vitais (coragao,
baco, pulmao, figado, estobmago e rins esquerdo e
direito) ap6s o tratamento com o EHTc.

DISCUSSAO

A fitoterapia se constitui, quando cientifica-
mente orientada, em valioso recurso terapéutico que
alia as vantagens de eficacia, baixo custo e simplici-
dade de uso. Entretanto, o uso popular, e mesmo tra-
dicional, ndo sdo suficientes para a validacao dos fito-
terapicos como medicamentos eficazes e seguros'**.

Como o uso de produtos naturais ¢ uma prati-
ca comum em nosso pais, e considerando que varias
espécies botanicas apresentam efeitos toxicos, a ava-
liagdo toxicoldgica pré-clinica pode contribuir para
evitar ou prevenir danos organicos futuros'?, além de
nortear a escolha das doses com potencial terapéutico
para a determinagdo das doses para a elaborag¢do do
perfil de dose-resposta em estudos farmacoldgicos®'s.

Testes que avaliam a toxicidade sistémica
aguda sdo utilizados para classificar e, apropria-
damente, rotular substancias de acordo com o seu
potencial de letalidade ou toxicidade como esta-
belecido pela legislacdo brasileira. Além da le-
talidade, outros parametros sdo investigados em
estudos de toxicidade aguda sistémica que permi-
tam identificar o potencial toxico em 6rgaos espe-
cificos, bem como estabelecer a toxicocinética e a
relagdo dose-resposta®.

Neste trabalho foi feita a analise da toxicida-
de aguda do extrato hidroalcoolico das folhas de
Tephrosia cinerea (EHTc) por via oral. Durante os
14 dias de observacdo nao foram verificadas mor-
tes em nenhum dos grupos, indicando que a dose
letal mediana (DL, ) estd acima de 5000 mg/Kg,
considerada como dose limite para avaliagdo toxi-
cologica aguda® .

Mesmo ndo causando mortalidade, o extra-
to promoveu algumas alteracdes comportamentais
nos animais, como prurido no focinho e aumentado
o numero de lambidas nas patas, as quais permane-
ceram por, no maximo, uma hora. Tendo em vista
que essa alteragdo ndo se manteve € provavel que
ndo se trata de algum tipo de hipersensibilidade na
mucosa oral ou nasal, podendo significar apenas
uma reagao de auto-limpeza, visto que logo apos o
tratamento, alguns residuos do extrato ficaram na
parte externa da boca dos animais.

Sinais como cianose, piloerecdo, contor-
¢oes, ptose palpebral, tremores, convulsdes,
ataxia, hipnose, urina vermelha ou diarréia nao
foram observados demonstrando que nao houve
efeito toxico ao Sistema Nervoso Central. Entre-
tanto, alguns animais apresentaram passividade o
que pode sugerir a presenc¢a de alguma substancia
sedativa no extrato’.

O consumo de soélidos e liquidos foi medi-
do a cada trés dias, sendo, a partir dessa medi-
da, inferido o consumo médio didrio dos grupos.
Nao foi verificado alteragdes nesses parametros,
sugerindo que o EHTc ndo altera a ingestao de
alimentos e dgua seja por mecanismo de estimu-
lo ou supressao do apetite. Da mesma forma, o
peso corporeo manteve-se constante durante todo
0 ensaio toxicologico.
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Em relag@o ao peso dos orgdos vitais, analise
macroscopica e microscopica do coragao, pulmao, es-
tomago, rins esquerdo e direito, figado, bago e linfono-
do mesentérico, ndo foi verificada nenhuma alteragao
dos grupos tratados em relagdo ao grupo controle.

Os efeitos toxicos de substancias podem
atingir todos os sistemas e 6rgaos, porém o figado
¢ o orgdo mais afetado devido a dois fatores im-
portantes: sua posi¢ao anatémica, tornando-o mais
vulneravel e, o seu proprio determinismo funcio-
nal, que condiciona maior concentracdo celular,
ndo apenas dos compostos a serem transformados,
como também dos metabolitos resultantes'.

Comumente na toxicologia pré-clinica, anor-
malidades nas atividades séricas das enzimas he-
paticas sdo consideradas indicadores sensiveis de
perturbacgdes hepatobiliares. Elevacdes nas ativida-
des séricas enzimaticas podem estar relacionadas a
alteragdes reversiveis ou irreversiveis na membra-
na celular, inducdo de enzimas microssomais ou
lesOes estruturais associadas a necrose, colestase
ou isquemia hepatocelular”. Diversos processos
patologicos envolvendo o figado podem causar
elevacdes proporcionalmente distintas nas enzi-
mas hepaticas, devido a variagdo na distribuicao
de cada enzima especifica no 16bulo hepatico®.

A elevag@o nos niveis plasmaticos de uréia e cre-
atinina fornecem indicios de sobrecarga renal, insufici-
éncia renal aguda ou, ainda, de aumento no catabolismo
protéico®. Em nosso estudo, os niveis séricos de crea-
tinina e de uréia ndo foram alteradas com o tratamento,
indicando que o EHTc ndo alterou a fungao renal.

As transaminases sao enzimas que catalisam
a interconversdo de aminodcidos em alfa-ceto-
acidos por transferéncia do grupo amino. Estdo
amplamente distribuidas nos tecidos, predominan-
do aspartato aminotransferase (AST), no figado,
cora¢do, musculo cardiaco, musculo estriado, rim
e pancreas, e alanina aminotransferase (ALT) no
figado, rim e coracdo. A AST esta presente no ci-
tosol e na mitocondria dos hepatocitos. A ativida-
de plasmatica desta enzima ¢ controlada por um
mecanismo de liberacao enzimatica localizada na
membrana do hepatocito. A velocidade de excre-
c¢do das transaminases ¢ variavel, sendo que a AST
¢ eliminada mais rapidamente do que a ALT".
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A fosfatase alcalina (ALP) ¢ uma enzima
fosfohidrolase, encontrada em varios tecidos, com
maiores concentragdes no figado, no epitélio do tra-
to biliar e nos ossos. No figado, a ALP ¢ secretada
pelos hepatdcitos e pelas células da mucosa do trato
biliar. Geralmente qualquer hepatopatia ativa pode
aumentar os valores de ALP, mas as maiores ele-
vagOes nos niveis da enzima ocorrem nos casos de
obstrucdo do trato biliar. Nos casos de drogas hepa-
totdxicas, as elevagdes da enzima sdo menores'®.

Neste estudo nao houve altera¢do das enzi-
mas hepaticas, seguindo que o figado nao foi afe-
tado por uso agudo de altas doses do EHTc. Entre-
tanto, Santos?! et al (2007) descreveram que ovinos
tiveram intoxicagao hepatica, apresentando ascite e
fibrose hepética, apds a ingestdo de folhas e semen-
tes de Tephrosia cinerea presente em grande quan-
tidade nos pastos do semi-arido na regido Nordeste
do Brasil. A diferenga observada entre os estudos
provavelmente deve-se ao fato de que os ovinos
se alimentaram de toda a parte aérea da planta, in-
cluindo talos e pequenos galhos, partes estas que
podem conter substancias toxicas que as folhas.

Adicionalmente, nao foram observadas alte-
racdes nos Orgaos vitais analisados mostrando que
o EHTc até a maior dose administrada nao causou
danos nos tecidos. Outro estudo desenvolvido por
Khatri'! et al (2009) mostraram que o extrato hi-
droalcoodlico das partes aéreas de Tephrosia pur-
purea promoveu hepatoprotecao sobre os efeitos
hepatotdxicos da tioacetamida, o que ainda sera
investigado utilizando a nossa espécie de estudo.

Bezerra® et al (2008) observaram a diminui-
¢ao do numero de células da medula 6ssea ¢ o au-
mento de células no linfonodo mesentérico apods a
administracao unica do EHTc por via intraperito-
neal na dose de 10 mg/kg de peso em camundon-
gos da linhagem C57B1/6, mostrando um possivel
efeito no processo de producdo e/ou recrutamento
de células linfoides. Entretanto, a administracao de
EHTc por via oral nas doses de 500, 1000, 2000,
3000 e 5000 mg/kg ndo promoveu alteragdes sig-
nificativas, como sintese ou migragdo celular, nos
orgaos linfoides dos animais, mostrando que o
extrato nessas concentragdes nao teve efeito imu-
notoxico e nem imunomodulatoério. Tal diferenca
provavel deve-se a via utilizada que foi diferente
neste trabalho e no de Bezerra® et al (2008).
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Os dados apresentados aqui permitem su-
gerir que, mesmo em altas doses, o extrato das
folhas de 7. cinerea ndo causam toxicidade aguda
visto que nao alterou de forma significativa pa-
rametros comportamentais, peso, aspectos ma-
croscopicos € microscopicos dos orgaos vitais,
producdo e/ou migracao de células linféides e a
bioquimica sanguinea, além de nao ter induzido
morte dos animais.

Entretanto, para se excluir totalmente pos-
siveis efeitos toxicos resultantes do uso continuo
desse produto, faz-se necessario a avaliagao da
toxicidade cronica do extrato, estudo que ja foi
iniciado por nosso grupo. Além disso, estudos de
mutagenicidade ja estdo em andamento.
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DESENVOLVIMENTO DE BEBES PRE-TERMO: ANALISE DE
EXPERIENCIAS MATERNAS
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Resumo: O objetivo deste trabalho foi analisar, através de relatos, as experiéncias de mées de bebés pré-termo; identificar
caracteristicas socioecondmicas; conhecer experiéncias maternas durante a internacdo neonatal bem como a sua percepgao
quanto ao desenvolvimento desses recém-nascidos; compreender o papel da mae no desenvolvimento da crianga. Trata-se de
um estudo descritivo com abordagem qualitativa, realizado no Ambulatorio de Seguimento da Unidade Materno-Infantil do
Hospital Universitario, da UFMA, a partir de entrevistas semi-estruturadas, utilizando-se analise de contetido. Pelo principio
da saturagdo das falas, chegou-se ao numero de 10 (dez) maes, o que foi considerado suficiente para atender aos objetivos
do estudo. Foram considerados trés eixos de interpretag@o: a) experiéncia materna, do nascimento a alta; b) percepgao sobre
o desenvolvimento do bebé; c) papel no desenvolvimento do filho. As mées, predominantemente de nivel socioeconomico
baixo, conceituam desenvolvimento como saude e bem-estar da crianca; relacionam prematuridade e desenvolvimento dos
filhos; reconhecem-se cuidadoras primarias e estimuladoras do bom desenvolvimento dos filhos. Para elas, os parentes assu-
mem papel secundario no desenvolvimento dos filhos. As mées percebem que o hospital constitui espago de aprendizagem. O
desenvolvimento psicofisico do filho ¢ sindnimo de bem-estar e satide. Relacionam o nascer prematuro e o desenvolvimento
normal do filho, qualificando-se como o principal vetor do seu desenvolvimento.

Descritores: Bebés Prematuros; Desenvolvimento Infantil; Maes.

Abstract: Pre-term baby development: analysis of motherhood experiences. The aim of this work was to analyze, through
mothers’ speech, their experiences about their pre-term babies ; Identify mothers’ socio-economical characteristics; Acquire
information about the mothers themselves, their hospital experience and how they see their role in their children’s develop-
ment It was a descriptive study, based on a qualitative approach, developed at the Mother and Childhood Federal University
Hospital (ONDE), where we conducted semi-structured interviews with the mothers, as well as the discourse analysis of these
interviews. Three perspectives were taken into consideration: a) mothers experience from the moment their babies were born
up to the time they left the hospital; b) mothers’ perception about their babies’ development; ¢) mothers’ understanding of
their role in their babies’ development. For the blue-collar mothers the concept of development is close to health and well-
being of their babies. They link the pre-term condition to their babies’ development. They also claim to be the primary care-
givers for their babies as well as the ones who stimulate their development. For them, relatives are on a second-level degree
of importance. Mothers realize hospitals are spaces of acquiring knowledge. For them, the psycho- and physical development
of their children is synonymous with health and well-being. They also relate pre-term birth and the natural development of
their children, claiming the primary responsibility for their children’s development.

Descriptors: Premature Babies; Child Development; Mothers.

INTRODUCAO

A gravidez ¢ o periodo em que a mulher vive
a constelagdo da maternidade. Essa nova fase tem
importante interferéncia no seu estado psiquico,
despertando diferentes emogdes e novos senti-
mentos. A antecipagdo do nascimento, por razdes
obvias, aflora ainda mais as ansiedades, medos e

preocupagdes maternas'.

Durante a gravidez, desejada ou ndo, a fami-
lia sempre elabora um nascimento saudavel; po-
rém, quando nasce uma crianga prematura, todos
os sonhos construidos sdo desfeitos e o nascimento
prematuro passa a ser como um golpe para a auto-
estima materna, principalmente por destitui-la do
papel de uma maternagem sadia.
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Essas transformacgdes podem ser amenizadas,
dependendo da forma como a familia estd estrutu-
rada e do suporte que ela recebe nesse momento.
Por exemplo, um agravo emocional bastante fre-
qiiente elaborado pela mae ¢ o sentimento de culpa
pelo nascimento prematuro. Isso, associado a uma
desorganizagao familiar, pode levar a rumos negati-
vos e imprevisiveis no desenvolvimento do bebé.

A literatura destaca que a participagao das
maes durante o desenvolvimento neuro-psico-afe-
tivo do filho é fundamental para que esse se dé de
forma harmoniosa e plena'.

Os pais de prematuros sdo considerados um
grupo de risco, pois ja ficam debilitados com o softi-
mento advindo das complicagdes da gravidez. Assim,
encontram se prejudicados na autoconfianga e, con-
sequentemente, na capacidade de criar esse filho.

Neste contexto, bons servi¢os de neonatolo-
gia - ao integrarem avancos tecnoldgicos, humani-
zagao da equipe e inclusdo da familia aos cuidados
de rotina com o bebé - t€ém buscado o aumento no
indice de sobrevivéncia dos prematuros'S.

Conhecer, portanto, as percepcdes maternas
sobre o desenvolvimento de seus filhos, bem como
sua visdo sobre o papel da maternidade no cres-
cimento da crianga ¢ de fundamental importancia
para a otimizagdo nos servigos de neonatologia,
visto que, a partir dessas analises poderiam ser
criadas novas estratégias pela equipe multipro-
fissional, no sentido de que as maes se tornassem
agentes catalisadores desse processo.

Esse estudo tem como objetivo a andlise de
experiéncias maternas no de desenvolvimento de
filhos pré-termo.

METODOS

O estudo foi realizado no Ambulatério de Se-
guimento do Hospital Universitario Materno-Infantil
da Universidade Federal do Maranhao (UFMA), em
Sao Luis, que desenvolve suas atividades através de
equipe multiprofissional prépria, contando, ainda,
com o apoio de especialistas de diversas areas.

Para a realizagdo das entrevistas, foram
convidadas maes que acompanhavam seus filhos
nas consultas agendadas no Ambulatorio de Segui-
mento no ano de 2005.

Aspectos Eticos

A pesquisa foi realizada apds autorizagdo do
Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Fe-
deral do Maranhao e assinatura do Termo de Con-
sentimento Livre e Esclarecido pelas maes, con-
forme Resolucao do Conselho Nacional de Satude
(CONSELHO NACIONAL DE SAUDE. Resolu-
¢do n°® 196/96 e suas complementares)’.

Definicao do estudo

Participaram do estudo apenas maes de be-
bés com faixa etaria de até um ano, acompanhadas
no Ambulatério de Seguimento. A amostra foi de-
finida a partir da repeticdo das falas dos sujeitos
pesquisados'®.

As entrevistas sucessivas foram realizadas
com as maes e, pelo principio da saturacdo das fa-
las, chegou-se ao niimero de 10 (dez) maes, o que
foi considerado suficiente para atender aos objeti-
vos do estudo. Apds as entrevistas, foi feita uma
visita domiciliar.

A investigacdo foi realizada em trés etapas,
descritas a seguir:

Primeira etapa: coleta de dados para carac-
terizacdo dos sujeitos da pesquisa a partir dos pron-
tuarios existentes no Ambulatorio de Seguimento.

Segunda etapa: contato com as maes no Am-
bulatorio. Apresentacao do pesquisador, esclareci-
mentos sobre a pesquisa e assinatura do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido. As entrevistas
foram agendadas de acordo com a disponibilidade
das maes.

Nesta etapa da pesquisa a técnica utilizada
foi a entrevista semi-estruturada, tendo como nor-
teador um roteiro. O roteiro das entrevistas buscou
resgatar as concepgoes maternas sobre o desenvol-
vimento do filho ¢ a sua avaliacdo como favorece-
dora desse processo.

Terceira etapa: Apds analise das entrevistas
transcritas, foram realizadas as visita domiciliares,
com o objetivo de aprofundar as observacdes e am-
pliar a busca de dados.

Analise dos Dados
Os dados referentes as entrevistas foram sub-
metidos a uma das técnicas da Andlise de Conteu-
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do, a Analise Tematica. Desta forma foi possivel, a
partir das falas transcritas, observar as categorias e
subcategoria emergentes’.

Foram encontradas trés categorias e suas res-
pectivas subcategorias, explicitadas a seguir:

e Experiéncias do nascimento a alta - o
nascimento, o hospital como espaco de aprendiza-
do, a volta para casa.

e A percepciao materna sobre o desenvol-
vimento - conceitos de desenvolvimento e prema-
turidade.

¢ Papéis e funcodes familiares no desenvol-
vimento do bebé - a funcao da mae, do pai e da
familia.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Perfil socioecondomico

Das dez maes entrevistadas, quatro eram
adolescentes e, destas, trés estavam separadas de
seus parceiros.

Com relacdo ao nimero de gestagoes, seis
eram primiparas.

Apenas uma mulher apresentava curso superior.

Todas as mulheres moravam com os pais,
que, além de assumirem os cuidados com o bebé,
auxiliavam-na financeiramente.

No caso das maes adolescentes, a grande pre-
ocupac¢do das familias era a possibilidade de uma
nova gravidez.

Das dez maes, seis dedicam-se aos cuidados
da casa, do filho e do marido. Apenas uma possuia
atividade profissional regular, as demais trabalha-
vam em atividades informais.

Apenas trés mulheres possuiam renda men-
sal familiar superior ao salario minimo.

Tais informagdes sdo significativas para esta
investigagdo, pois varios estudos tém salientado a
condi¢do de pobreza como associada a um prog-
nostico desfavoravel ao desenvolvimento global da
crianga, especialmente da crianga pré-termo'%13,

1. Experiéncias do nascimento a alta

Esta categoria retrata as experiéncias viven-
ciadas pelas maes no nascimento do seu bebé, no
periodo de internagdo, momento da alta e retorno
ao lar. Observou-se que todas essas vivéncias cau-
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saram forte impacto nas maes. No momento das
entrevistas, elas mostraram-se emocionadas ao re-
cordar as experiéncias vividas, destacando-se entre
estas a surpresa do nascimento prematuro e o peri-
odo de internacao na UTI Neonatal.

O nascimento
Sentimentos como inseguranga, angustia, an-
siedade e medo afloravam nas maes, que viam a ne-
cessidade de organizar-se emocionalmente para aco-
lher seu bebé nascido de forma antecipada. A fragi-
lidade do bebé despertava sentimentos inicialmente
confusos na mae, como relatado por Marlucia:
“Quando eu olhei foi um susto, tdo
pequeno, ele era tdo pequeno, que eu nem sei.
Mas mde sabe como é. Pra mim, achei a crianca
mais linda do mundo, que era meu, meu primeiro
filho, meu primeiro”. (Marltcia).
O nascimento de um bebé prematuro
constitui evento de propor¢des marcantes, cujo
impacto pode ser maior quanto mais distante for o
bebé real do bebé imaginado pela mae no periodo
da gestacdo. A desilusdo materna frente a diferenga
entre o bebé que ¢ apresentado como seu, daquele
que vinha sendo criado em suas representagdes
mentais traz grandes exigéncias adaptativas.

O hospital como espago de aprendizado

O olhar materno no ambiente da UTI vai se
transformando gradativamente, a medida que a mae
vai desvendando este mundo novo e aprendendo
uma série de novos conceitos. Aquele espaco, antes
compreendido como assustador, passa a ser um
local transformador, de aprendizagem e de trocas

mutuas entre maes, profissionais e bebés!!.
“Para mim foi bom,
porque a gente aprendeu
muita coisa boa, la dentro
aprendi como cuidar do
meu bebé.” (Marilia).
“Ele passou menos
de um més na UTI [...]
nessa fase a gente passa
com o bebé, pra gente
conhecer ele melhor,
pra gente ter vinculo.”
(Marlucia).
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Ficar junto na UTI, com o bebé, favorece
principalmente a construcdo e o fortalecimento da
relagdo mae-bebé, interrompida com o nascimento
prematuro. O inicio da constru¢do do vinculo neste
momento ¢ fundamental para o desempenho da
maternidade. Um vinculo estavel, vivenciado com
seguranca, pode ser considerado fonte de energia
essencial para o bem-estar do beb&*>.

Outras maes expressam entusiasmo ao afirmar
que, naquele ambiente, elas estavam contribuindo
ativamente na recuperagdo do filho, assumindo
desde cedo suas responsabilidades como mae:

“La a gente tinha

que acordar de hora

em hora né, para tirar

leite, pra dar na sonda,

[...] a medicagdo que

ele tinha que tomar no

horario certo, ndo é

mais responsabilidade

do enfermeiro ndo, é da

mde.” (Marltcia).

“Eu tive que

aprender  como  dava

de mamar, como tirar o

leite, porque ela ndo tava

pegando o peito, ai eu tive

que tirar o leite e fazer o
canguru.” (Marcela).

A humanizacao das UTI’s Neonatais nos ul-
timos anos tem sido uma preocupagdo constante do
Ministério da Saude, que, entre as agdes desenvol-
vidas, tem colaborado de forma significativa com a
capacitagdo de recursos humanos e incentivo a utili-
zagao do método “canguru”, que proporciona a mae
e ao bebé condi¢des de fortalecimento do vinculo,
promogao do aleitamento e capacitagao materna®.

A ac¢do das maes no desempenho nas Ativi-
dades de Vida Diaria (alimentac¢do, higiene, ves-
tudrio e manuseio) ¢ essencial para o bem-estar
do bebé, bem como representa um importante
momento de estimulacdo sensorial e afetiva'2,

Os primeiros cuidados durante as atividades de
vida diaria serdo posteriormente aprimorados e gene-
ralizados. Com tal generalizagdo, a mae aprimora e
aprende a executa-los, adequando-os as suas necessi-
dades e especialmente as necessidades do filho®.

A volta para casa
A alta ¢ um momento importante, no qual os pais
passam a estabelecer nova relagdo com os filhos*.
“Toda hora eu
procurava o médico, eu
ndo agtientava mais, eu
tava doidinha para ir
embora.” (Maria).
“O momento da alta
foi maravilhoso, apesar
de todo acompanhamento
do hospital, é muito bom
mesmo voltar para casa.”
(Marta).
Muitas angustias adormecidas durante a in-
ternacgdo, entretanto, afloram neste momento, tor-
nando complexos e dificeis os primeiros momen-
tos em casa.
“A primeira noite a gente ndo dorme”
(Marlucia).
As maes percebem que, a partir daquele
momento, o bebé ¢ de sua total responsabilida-
de, surgindo entdo a necessidade do apoio da
rede familiar.
“Foi bom, porque eu moro aqui com os
meus pais.”’ (Marcia).
“Eu tive minha mde
para ajudar, ela sempre
me ajudou.” (Marilia).
As avos ja viveram “[...] com seus filhos ou-
tras situacdes que lhes ensinaram que, em alguns
momentos, cabe aos pais esperar, dar tempo ao filho
descobrir seus proprios recursos para chegarem mais
proximo, contando-lhe algum episddio que aconte-
ceu com eles.” Assim, ao contrario dos pais, que es-
tdo iniciando sua historia com esse recém-nascido,
as avos ja sabem que, em alguns momentos ou peri-
odos da vida, os filhos podem nao corresponder aos
desejos e as vontades maternas e paternas.

2.Apercep¢io das maes sobre o desenvolvimento
do bebé.

Conceituando desenvolvimento

Para as entrevistadas, crescimento e desen-
volvimento aparecem frequentemente em suas fa-
las como palavras sindnimas.
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“Eu acho que é ela

crescer, se desenvolver. E

a crianga ter saude, estar

bem.” (Marilia).

“E se desenvolver,

desenvolver o

conhecimento, crescer

saudavel, é ela ter saude.”

(Mércia).

“Pra mim

desenvolvimento é a saude

dela, ela estar bem, estar

crescendo, ganhando

peso, é a saude dela.”

(Marta).

Durante os cuidados hospitalares do filho,

bem como no proprio Ambulatério de Seguimento,

elas escutam muito os dois termos, sem uma pre-

ocupagdo da equipe em auxiliar na compreensao

quanto as diferentes concepgdes dos mesmos. Ao

mesmo tempo, a valorizagcdo que fazem quanto ao

numero de semanas gestacionais bem como com a

perda e ganho de peso ¢ constante, representando

um sinal de bem-estar ou de mal-estar do bebé, ou

mesmo de sua competéncia. As maes ndo buscam

diferenciar os dois termos, uma vez que, para elas,

estes dois conceitos englobam indistintamente suas
diferentes preocupagdes em relagdo ao bebé.

Relacionando prematuridade e desenvolvimento
“Por ser prematuro, ndo ia se desenvolver
bem.” (Marcela).
As maes entrevistadas apresentaram-se re-
ceosas a respeito do nascimento prematuro de seus
filhos, ressaltando a preocupag¢do com possiveis
dificuldades que posteriormente pudessem surgir.
Essa preocupagdo tem origem nas experiéncias vi-
venciadas no hospital e no imaginario popular so-

bre criangas prematuras.

“Antes eu ndo
entendia direito o que
ela tinha, na UTI quase
todo dia chegava um
médico novo e dizia que
ela nao estava bem, que
ela podia ficar com algum
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problema. Eu comegava

a chorar, pensava que

ela ia ficar com algum

problema.” (Maria).

“Eu tinha medo deles ficarem com alguma

deficiéncia.” (Mércia).

Maria e Marcia expressam sua preocupagao

com a possibilidade da presenca de seqiielas

em seus filhos em fungdo da prematuridade,

confirmando assim a compreensio que vivenciar

experiéncias durante periodo no hospital. O

cuidado quanto a informé-las adequadamente ¢

primordial, j& que seu desespero ou a predicao

de dificuldades no futuro podem vir a interferir

no estabelecimento dos lagos afetivos. Além

disso, nao ¢ adequado fazer prognostico do

desenvolvimento de uma crianga prematura,

pois este dependerd de uma complexa interacdo

de fatores biologicos e ambientais atuantes no
cérebro imaturo e vulneravel.?!

3. Os diferentes papéis familiares no desenvol-
vimento do bebé

As fungoes da mae
As maes entrevistadas véem-se como a
pessoa mais importante na vida do filho, avaliam-
se como incansaveis na busca pelo bem-estar de
seus filhos, cuidadoras primarias, responsaveis
pela vigilancia e estimulagdo dos bebés, assumindo
toda a responsabilidade por tudo o que venha
acontecer com eles. Os demais membros da familia
aparecem para as maes como atores coadjuvantes
nesse processo.
“A mde é a pessoa mais
importante.” (Meire).
“S6 a mde conhece
o seu bebé, sabe o que
ele tem e o que ele ndo
tem, eu sei de tudo.”
(Marlucia).
O cuidado também se apresenta, nas falas
de Marta e Marcela, como sindnimo de carinho e
amor, ficando subtendido por elas que a capacidade
de cuidar do bebé esta diretamente relacionada a
capacidade de amar.
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“O cuidado é

praticamente o0 amor, é

passar seguran¢a pra

crianga.” (Marta).

“Dar carinho, amor,

ateng¢do, cuidado, prestar

atengdo no que ele esta

sentindo.” (Marcela).

Por sua vez, Marilia, Melissa ¢ Marcela va-

lorizam a fun¢do da mae nos cuidados didrios de

alimentac¢do, vestuario e higiene do bebé, entendi-

dos neste estudo como Atividades da Vida Diaria

(AVD’s). Sdo consideradas AVD’s os cuidados ge-

rais (higiene, alimentagdo, vestuario), a mobilida-
de, a deambulacdo e o manuseio.'’

“Ter cuidado com

o bebé ¢ dar comida,

cuidar direitinho, levar

pro médico, quando fica

doente.” (Marilia).

“E tudo, é alimentar, banhar, essas

coisas. Dar carinho, amor, é muito importante.”

(Melissa).

“Cuidar é alimentar bem, dar banho, tudo

direitinho, ficar observando a crian¢a e olhar os

gestos.” (Marcela).

A fungao do pai
As maes entrevistadas reconhecem a impor-
tancia do apoio da rede familiar. As que contam
com a presenca do pai reconhecem este como a
segunda pessoa mais importante na relacdo com o
bebé. As demais ressaltaram a importancia de ou-
tros parentes, em especial os avds, seguidos dos
irmaos e tios. Maria relata a importancia da visita
paterna na UTI Neonatal, a0 mesmo tempo em que
lembra como foi dificil ficar no hospital, cuidando
da filha, porém longe de casa e de sua rotina:
“Quando eu estava
la na UTI, ele ia me
visitar e ficava falando,
vocé vai ter que ficar
aqui.” (Maria).
O retorno ao lar favorece a aproximacado do
pai com o bebé. Para Marlicia e Marta, o pai se
faz presente junto ao filho, em seu retorno apds o
trabalho, mostrando seu interesse e dedicagao:

“O pai dele
trabalha pela manha,
a tarde fica com ele
também.” (Marltcia).
“Ele trabalha, mas
quando chega em casa,
ele fica com ela.” (Marta).
Conceito de fun¢ao da familia
“A familia é grande,
todo mundo esta torcendo
para ele, dando a maior
for¢a.” (Meire).
“Todos sdo
importantes, meus pais,
minha irma, minhas
amigas e os padrinhos.’
(Mércia).
O lago mae-bebé ndo ¢ o unico lago signifi-
cativo formado pelo recém-nascido. Outras pesso-
as, porém, como irmaos, tios e avos, também con-
tribuem, proporcionando-lhes seguranga.'®

’

CONCLUSAO

Em relagdo aos aspectos sdcio-econdmicos
da populagao estudada, as maes entrevistadas sao,
em sua maioria, casadas, com um unico filho, de
baixa renda e escolaridade. A internagdo repre-
senta para essas mulheres um periodo de crise, re-
pleto de momentos de medo e angustia diante das
adversidades vivenciadas no nascimento do bebé
pré-termo. Estas experiéncias adversas, entretanto,
podem ser atenuadas pela equipe de saude, o que
pode ser resgatado nas falas das entrevistadas.

Assim, a realizagdo deste estudo proporcio-
nou uma nova visao sobre as experiéncias maternas.
Suas falas mostram como informagdes preciosas
oferecidas pela equipe podem ficar perdidas se ndo
houver aten¢ao as reais demandas dos envolvidos no
processo de desenvolvimento da crianga pré-termo.

As mulheres entrevistadas se mostraram
bastante atentas as informagdes de cada profissio-
nal, de modo que a falta de clareza na exposicao
das idéias interferiu bastante para agravar seus
medos e ansiedades, o que dificulta uma relacao
mae-filho saudavel 1%
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E importante notar que a participagio nos cui-
dados com o bebé permeia todas as falas das maes em
diferentes momentos. Isto vai tornando-as protagonis-
tas desses cuidados, possibilitando que se coloquem
também como pecas chave no do processo de cresci-
mento e desenvolvimento dos filhos. Essa observacao
coloca em pauta uma nova questao - para um proximo
estudo - que seria a importancia da participacao ativa
da mae no processo de internagao do bebé como fator
de protecdo contra experiéncias depressivas.

Para as entrevistadas, o hospital representa
espaco de aprendizado, aonde elas vao, aos poucos,
diminuindo o sentimento de estranheza em relacao
ao bebé e passam a construir a sua imagem de fi-
lho. Além disto, elas percebem o desenvolvimento
como expressao de bem-estar e de saude nos bebés.
A compreensao do estado de prematuridade faz com
que as maes acompanhem atentamente as conquis-
tas diarias dos filhos.
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NORMAS DE PUBLICACAO

A Revista do CCBS tem por finalidade publicarem carater
prioritario trabalhos cientificos, desenvolvidos por pesquisa-
dores, docentes de graduacdo e pos-graduagdo, alunos liga-
dos aos departamentos que integram o Centro de Ciéncias
Biologicas e da Satude. Destina-se também a publicagdo de
artigos de interesse para as Ciéncias da Saude, desenvolvidos
em outros departamentos da UFMA ou por institui¢oes de
pesquisa.

1 CLASSIFICACAO DOS ARTIGOS

Os artigos devem enquadrar-se nas seguintes categorias:

a) artigos cientificos de natureza clinica ou expe-
rimental, contendo informagdes novas ou rele-
vantes;

b) artigos de revisdes com sintese e interdisciplina-
ridade dos conhecimentos abordados, com anali-
se critica do material bibliografico pesquisado;

¢) caso clinico com relatos e uso de novos métodos;

d) matérias afins e artigos de interesse na area da
satde, sob o aspecto interdisciplinar;

e) informativo com apresentagdo de noticias sobre
os cursos abrangidos pela area, pesquisa em an-
damento e eventos de interesse da area;

f)  carta ao editor com criticas, consultas ou suges-
tdes de artigos publicados;

g) editoriais.

2 NORMAS GERAIS

a) Nao serdo aceitos trabalhos ja publicados ou
submetidos simultaneamente a apreciagdo por
parte de outros periddicos ou quaisquer outras
publicagdes;

b)  os trabalhos serdo analisados por membros da
Comissdo Editorial ou por consultores especia-
lizados no assunto ¢ somente serdo aceitos apos
o parecer dos mesmos, podendo sofrer corregdes
ou modifica¢des para adequacgdo as normas apos
prévia consulta;

c¢) em cada edicdo serdo selecionados o maximo de
12 (doze) trabalhos. Os nao selecionados serdo
apreciados por ocasido das edi¢des seguintes.
Decorridos um ano sem que tenham sido sele-
cionados, serdo devolvidos aos autores com jus-
tificativa do editor;

d) os conceitos emitidos nos trabalhos serdo de
responsabilidade integral dos autores;

e) a Revista reservam-se todos os direitos autorais
dos trabalhos publicados, permitindo entretan-
to a sua posterior reprodugdo como transcri¢ao,
com devida citagao da fonte;
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f)

cada autor para correspondéncia tera direito a
02 (dois) volumes impressos e recebera também
o volume em PDF.

3 APRESENTACAO DOS ORIGINAIS

a)

b)

Os trabalhos deverdo ser apresentados no Word,
digitados em fonte Times New Roman corpo 12,
com espacgo duplo e margem de 3 cm de cada
lado, em papel A4, sem qualquer outro tipo de
formatacgdo, a ndo ser:

- indicagdo de caracteres (negrito e italico) para
ressaltar termos ou nomes especificos;

- recuo de 1 cm no inicio do paragrafo;

- deve-se colocar entre aspas as citagdes diretas,
ou seja, idénticas ao original. Quanto as citagdes
com mais de trés linhas, da-se um recuo de para-
grafo de 2 cm, com fonte corpo 10;

- uso de aspas (ndo usar caixa alta);

- os textos ndo devem exceder 15 laudas.- tex-
to (incluindo tabelas e quadros), esquemas e
figuras devem ser submetidos em arquivo sepa-
rado no Power Point.

- fotos e ilustra¢des, quando existirem, deverdo
ser encaminhadas na forma original. Devem-se
indicar a lapis, no verso: autor, titulo abreviado
e sentido da figura. Os autores deverdo manter
uma copia do original em seu poder para possi-
veis solicitagdes num eventual extravio.

- A publicagdo de imagens em cores sera custea-
da pelo(s) autor(es) interessado(s), que deve(m)
expressar seu interesse no momento da submis-
sdo do artigo.

Redagao

Os originais deverdo ser redigidos em portu-
gués, de acordo com a norma culta do idioma
nos seus aspectos morfologicos e sintéticos. O
abstract devera ser corrigido por um nativo da
lingua inglesa antes da submissao.

A pagina de rosto devera conter as informacdes
na seguinte ordem:

- titulo e subtitulo, se houver, em portugués;

- titulo e subtitulo, se houver, em inglés;

- nome(s) do(s) autor(es);

- titulo, vinculos e filiagdes em notas de rodapé;
- resumo indicativo ou informativo em  por-
tugués com traducdo em inglés logo abaixo,
acompanhado dos descritores que identifiquem
o contetido e sua versdo para o inglés. Deve ser
disposto em apenas um unico paragrafo, usando
o verbo na voz ativa e na terceira pessoa do sin-
gular. Contendo no maximo 250 palavras.



d)

e)

g)

Ordem dos elementos que constituem o texto

- Titulo e subtitulo (se houver) no primeiro idioma
- Titulo e subtitulo (se houver) no segundo idioma
- Nome(s) do(s) autor(es)

- Resumo em portugués

- Descritores em portugués

- Resumo em inglés

- Descritores em inglés

- Introdugao

- Material e métodos

- Resultados

- Discussao

Conclusao(des)

- Referéncias

As ilustragdes (desenhos, graficos, fotografias,
plantas, mapas entre outras) sdo consideradas
figuras e devem ser limitadas ao minimo indis-
pensavel. Devem ser apresentadas com legendas
numeradas em sequéncia, com algarismos ara-
bicos precedidos do nome Figura, logo abaixo
da figura a que se refere. As fotografias deverao
ser em preto ¢ branco. Caso o autor deseje que
as mesmas sejam coloridas, arcara com a despe-
sa da impressdo colorida.

As tabelas e os quadros devem ser numerados
consecutivamente em algarismo arabico, com o
respectivo titulo, acima do quadro e ou tabela a
que se refere.

Os nomes de medicamentos e materiais regis-
trados, produtos comerciais, devem aparecer em
notas de rodapé (indicadas por asterisco ou nu-
meros arabicos e restritos ao indispensavel). O
texto deve conter somente nome genérico.

4 CITACOES E SISTEMAS DE CHAMADAS

Sempre que for mencionada uma citagdo bibliografi-
ca no texto, indica-se a fonte consultada. Para efeito
de padronizagdo, recomenda-se a citacao pelo sobre-
nome do autor, o nimero da referéncia sobrescrito,
seguido da data de publicagdo, a saber:

a)

b)

Quando o nome do autor ndo estiver incluido
na sentenga, indica-se no final da frase o(s)
numero(s) correspondente(s) ao(s) autor(es).
Ex.: Estudos com ressonancia magnética de-
monstram varias mudangas na articula¢do tem-
poromandibular antes desconhecidas'®.

Quando o nome do autor fizer parte da sen-
tenca, somente o ano a data aparecem entre
parénteses.

Ex.: Sano'® (2000) cita que estudos com resso-
nancia magnética demonstram varias mudangas
[...] Sano™ (2000) afirma que os estudos com
RM demonstram varias mudangas [...].

¢) Trabalhos de um mesmo autor, de um mesmo ano,

acrescentam-se a data, letras minusculas do al-
fabeto latino sem espagamento.

Ex.: Para Sano'® (2000a) estudos com ressonan-
cia magnética demonstram varias mudangas |...].
Sano'? (2000b) cita que estudos com ressonancia
magnética demonstram varias mudangas [...].

Quando houver coincidéncia de autores com o
mesmo sobrenome e mesma data, acrescen-
tam-se as iniciais de seus pré-nomes.

Ex.: Para Sano'®, L. (2000) estudos com ressonan-
cia magnética demonstram varias mudangas [...].
Sano'’, M. (2000) cita que estudos com ressonan-
cia magnética demonstram varias mudangas [...].

e) Quando o trabalho pertencer a dois autores, indi-

ca-se o sobrenome dos dois autores, separados
por uma virgula, seguido do ano.

Autor incluido na sentenga

De acordo com Kreiborg, Cohen® (1992), os fe-
ndémenos mais pronunciados antes da [...].
Autor ndo incluido na sentenca

Ex.: Os fendmenos mais pronunciados

antes da’ (mesmo que item 4, letra a).

Quando se tratar de trabalhos de mais de dois
autores, indica-se o sobrenome do primeiro, se-
guido da expressdo latina et al., e o ano.

Autor incluido na sentenga

De acordo com Abreu! et al. (1990), os
fendmenos mais pronunciados antes da]...].
Autor ndo incluido na sentenca

Ex.: Os fendmenos mais pronunciados
antes da' (mesmo que item 4, letra a)

g) Quando se tratar de publicagdes diferentes, indica-

se o0 sobrenome dos autores € 0 ano.

Autores incluidos na sentenca

Abreu! et al. (1990), Kreiborg, Cohen’® (1992) e
Sano'®(2000) afirmaram que os fendmenos mais
pronunciados antes da [...].
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Autores nao incluidos na sentenca Ex.: Alguns
estudos'*!® tém investigado os fendmenos mais
pronunciados antes da [...].

h) Os trabalhos publicados por entidades coletivas,
deve ser mencionada a fonte, entre parénteses,
no final da citagdo.

Ex: Sistema Educacional Brasileiro obedece a
normas e metas consultivas (BRASIL?1990).

i) Citado por outros autores (apud)

Abreu et al. (1990 apud Cohen®, 1992) afirma
que um determinado grau de respostas [...].

5 REFERENCIAS

As referéncias devem ser elaboradas obedecendo ao
disposto no Estilo Vancouver. Todo autor citado deve constar
em lista chamada REFERENCIAS, devendo ser ordenados
alfabeticamente pelo sobrenome do primeiro autor ou pela
primeira palavra do titulo (quando sem autoria), antecedido
de numeragdo progressiva. Os titulos de periddicos devem
ser abreviados de acordo com o index to Dental Literature e
impressos sem negrito, italico ou grifo, ndo devendo ser pon-
tuados e tendo a mesma apresentagdo em todas as referéncias.
Nas publicagdes com até seis autores, citam-se todos; acima
de seis autores, cita-se o primeiro seguido da expressao latina
et ai. Comunicagdes pessoais, trabalhos em andamento e os
ndo publicados ndo devem ser incluidos na lista de referén-
cias, mas citados em notas de rodapé.

5.1 Exemplos
a) Livros

Livro com um autor

Madeira MC. Anatomia da face. 2* ed. Sao Paulo:
Sarvier; 1997.

Livros com dois autores

Stock CJR, Nehammer CF. Endodontia na pratica
clinica. 3* ed. Sdo Paulo: Pancast; 1994.

Livro com até seis autores, citam-se todos. Acima
de seis autores, cite os seis primeiros seguido da ex-
pressao et al.

Livro em suporte eletronico

Braselli A. Toxoplasmose. [monografia online]. [ci-
tado 2003 jan 30]. Disponivel: URL: http:// www.
infecto.edu.uy
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Ueki N, Higashino K, Ortiz-Hidalgo CM. Histopa-
thology [monografia em CD-ROM]. Houston: Addi-
son Books; 1998. [citado 2002 fev27]. Disponivel
em: URL: http://www.hist.com/ dentistry

Capitulo de livro

Puricelli E. Retencdo dentaria. In: Gongalves EAN,
Feller C. Atualizacdo dentaria na clinica odontologi-
ca. Sao Paulo: Artes Médicas; 1998. p. 3-28.

Capitulo de livro em suporte eletronico

Wada CS. Determinagdes bioquimicas. In: Moura
RA, Wada CS, Purchio A, Almeida TV. Técnicas de
laboratorio [monografia on-line]. Sdo Paulo: Athe-
neu; 1998. [citado 1999 maio 27]. Disponivel em:
URL: http://www. sinuses. com/postsurg. htm

b) Artigo de periddico

Com um autor

Varella JAF. Fatores bioldgicos no preparo da cavi-
dade. Rev Assoe Paul Cir Dent 1961; 15(3): 149-
154.

[volume, ano| [numero, fasciculo

Com dois autores

Jirgensen CA, Jiirgensen LD. Passivagdo do cobre,
alternativa para obtengdo da condi¢do de anaerobio-
se. Rev Bras Pat Clin 1982; 18(3):58-63.

Com mais de seis autores

Zoitopoulos L, BrailsforDSR, GelbierS, Ludfore
RW, Marchant SH, Beighton D, et ai. Dental caries
and caries-associated microorganisms in the saliva
and plaque of 3 and 4-year-old afro-caribbean and
caucasian children in south London.Archs Oral Biol
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