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1 REFERENCIAL TEORICO

Muitos pacientes de ortodontia, quando sujeitos a necessidade de terapia
ortodéntica, indagam sobre sua prépria aparéncia. Por conta disso, a industria vem
inserindo variados acessorios estéticos fabricados por diferentes processos com o intuito
de reduzir o impacto do tratamento sobre a aparéncia do paciente (ABREU-PEREIRA
et al, 2010). De acordo com Farronato et al., (2002), em odontologia, a
biocompatibilidade dos materiais vem sendo grandemente estudada por conta das
propriedades de interacdo desses materiais com os tecidos e fluidos do corpo humano. A
resisténcia a corrosdo das ligas metalicas esta relacionada a uma das aplicacdes da
biocompatibilidade na ortodontia.

Estudos atuais comprovam um acréscimo na propensdo de individuos
expressarem reacdes alérgicas a materiais ortodonticos (FARRONATO et al., 2002).
Essas reacdes sdo consequéncias da liberacdo idnica pelo uso de aparelhos. (MENEZES
et al., 2009).

Quando existente na cavidade bucal, o aparelho ortoddntico tem o processo de
corrosdo estimulado pelos metais que constituem a aparelhagem, pois nesse ambiente
existem elementos quimicos que sdo ofensivos ao aco inoxidavel. (WESTPHALEN,
2006). Fatores como: quais ions sdo liberados, quantidades liberadas, duracdo da
exposicdo desses ions aos tecidos, dentre outros, influenciam na resposta bioldgica do
organismo. Dessa maneira, o potencial de provocar reacGes alérgicas dos fios
ortoddnticos e outras ligas metalicas associam-se a maneira e o tipo de liberacdo dos
ions metalicos. (GRIMAUDO, 2001).

As respostas de hipersensibilidade na maior parte dos casos em ortodontia
expressa indicios locais, que podem causar alteracdes sistémicas ocasionalmente. Por
conta disso o objeto de estudo na literatura tem sido a atencdo em relacdo a seguranca e
salde do paciente por ser um fato preocupante, visto que a maioria dos aparelhos e
dispositivos empregados na especialidade sdo constituidos por elementos quimicos
referentes a modificagGes no sistema imunologico (MENEZES et al., 2009).

A principio os efeitos agudos determinados pelos ions metalicos geravam
grandes preocupac0es, isso porque esses efeitos sdo considerados incomuns de acordo
com os padrbes ambientais e ocupacionais que comandam os regulamentos legais.

Assim sendo, o interesse sobre as alteracGes cronicas ou de longo prazo tem aumentado,



isso porque a relacdo de causa e efeito ndo é percebida rapidamente e o usuario pode vir
a ter efeitos subclinicos (MENEZES, et al., 2009).

Podem ser citadas como efeitos adversos as reacdes alérgicas ja mencionadas,
mas outro ponto de fundamental importancia na avaliacdo do emprego de metais
pesados na Ortodontia do qual é foco do presente trabalho, é o potencial genotdxico,
citotoxico e carcinogénico desses metais, uma vez que elementos metélicos como o
niquel e o cromo apresentam resultados positivos relacionados a toxicidade genética.
Estudos in vivo, mostraram que metais como o niquel e o cobalto liberados de aparelhos
ortoddnticos podem causar quebras no DNA de células da mucosa bucal (FACCIONI et
al., 2003).

Niquel (8%) e cromo (18%) s&o alguns dos constituintes das ligas metélicas
ortodonticas e estdo frequentemente sujeitos ao procedimento corrosivo quando
existente na cavidade oral (MATASA, 1995; GRIMAUDO, 2001). Esses metais
merecem maior atencdo, pois foram observados efeitos deletérios ocasionados por eles,
0 cromo por promover mutacdes locais no DNA, transformacgdes oxidativas nas
proteinas e danos aos cromossomos e 0 niquel por ser um elemento toxico (DAYAN;
PAINE, 2001; WATAHA, 2000).

Dessa forma, os materiais odontoldgicos formados por liga metélica provocam
modificacdes na atividade bioldgica e no DNA dos tecidos envolvidos, entdo é
necessario um aumento de pesquisas na area de toxicologia desses materiais utilizados
na odontologia. (WATAHA, 2000).

O teste de frequéncia de micronucleos é uma opcao de analise das células que é
utilizada para verificar os danos ao material genético, pois é considerado um método
bastante sensivel para este fim. Os microndcleos sdo formacdes extranucleares
derivados a partir de cromossomos ou de fragmentos destes, que durante a mitose ndo

foram adicionados ao nucleo da célula principal (FENECH et al., 2000).

Segundo Fenech (2000) lesdes oxidativas assim como as pontes de DNA estéo
diretamente associados a presenca de micronucleos, visto que induz a clastogénese ou

aneugénese, que sdo a quebra e a perda,respectivamente, dos cromossomos.

Os microndcleos podem surgir de qualquer quebra de DNA, levando em conta

os fragmentos do cromossomo sem centrdmero (acéntricos) que estdo atrasados em
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anafase. A formacdo de microndcleos é um biomarcador considerado, pois € um
indicativo eficiente de doencas e nos processos associados de danos ao DNA
(WESTPHALEN et al.,2008).

Durante a andlise do teste de micronucleos, também devem ser levadas em
consideracdo outras anomalias nucleares encontradas nos esfregacos citopatologicos da
mucosa bucal, pois estas tambem refletem eventos que podem estar ligados a
carcinogénese. Dentre as anomalias celulares encontradas destacam-se: cariorrexe,
picnose, caridlise, binucleagdo e “broken egg” (BOHRER, 2003). Ribeiro, em 2003,
afirmou que uma vantagem da técnica de micronucleos € a avaliacdo da frequéncia de
outras anomalias provenientes de alteracdes do fuso de células em divisdo mitdtica,
como pontes entre nucleos, ndcleos irregularmente divididos.

Assim, conhecendo os possiveis efeitos adversos desses metais que formam os
aparelhos ortodénticos, é necessarios estudos adicionais para se conhecer melhor a agédo
citotoxica mutagénica, e genotdxica desses ions metalicos, entendendo a forma de
mutacao, o tipo de morte celular que causa e quais sdo 0s seus efeitos ao longo prazo ja
que o tratamento com esse tipo de aparelho dura até mais de 02 anos nos pacientes que

sdo submetidos a esse tipo de correcdo dentaria.
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2 DESENVOLVIMENTO (Anexacao do Artigo)

Avaliacdo mutagénica relacionada ao uso de aparelhos ortoddnticos em células da
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Resumo

Atualmente é grande a exposi¢do humana a agentes mutagénicos que sdo eficazes em
causar danos ao material genético. Entre eles estdo os aparelhos ortoddnticos fixos, que
ficam em um ambiente ideal para a liberacdo de ions, capazes de afetar as células e
causar danos a satde. Com isso, 0 objetivo desse estudo foi avaliar a mutagenicidade
em células da mucosa oral de pacientes que usam aparelho ortodéntico fixo e fazer a
relacdo com o tempo de exposicdo. O estudo foi realizado através do levantamento de
dados, aplicacdo de questionarios de saude e analise citogenética, a toxicidade foi
analisada pelo teste de micronucleos utilizando células da mucosa oral dos pacientes. A
populacdo estudada foi composta de um Grupo Teste, constituida por 45 pessoas que
faziam uso de aparelho, esses divididos em trés subgrupos em relacdo ao tempo de uso e
um Grupo Controle, composto por 15 individuos previamente selecionados, apés
analise dos dados de saude e estilo de vida. Os resultados deste estudo mostraram que a
frequéncia de danos cromossémicos e celulares dos pacientes que faziam uso de
aparelho de liga metélica aumentou significantemente em funcdo do tempo de uso
(p<0,01) em relacdo ao grupo controle. Com a obtencdo desses resultados € importante
que se tenha conhecimento da capacidade que essas ligas metalicas possuem de liberar
fons na medida em que 0s mesmos permanecem em contato com o meio bucal, pois
estes podem provocar danos celulares ao organismo e diante disso adotar materiais que
possuam menor poder de corrosdo para se oferecer um tratamento mais seguro aos
pacientes.

Palavras-chave: fons metalicos, danos celulares, genotoxicidade



Abstract

Currently, is great the human exposure to mutagenic agents that are effective in causing
damage to the genetic material. Among these are the orthodontic appliances fixed,
which are in an ideal environment for the release of ions and can affect the cells,
causing damage to health. Thus, the aim of this study was to evaluate the mutagenicity
in oral mucosa cells of patients that using orthodontic appliances fixed and make the
relation with the exposure time. The study was conducted by surveying data, application
of health questionnaires and cytogenetic analysis, the toxicity was assessed by
micronucleus test using oral mucosa cells of patients. The study population consisted of
a test group, composed of 45 people who made device use, these were divided into three
subgroups regarding the use of time and a control group consisting of 15 individuals
previously selected after analysis of health data and lifestyle. The results of this study
showed that the frequency of chromosome damage in cells of patients who used
appliances of metallic alloy increased significantly due to the time of use (p <0.01)
compared to the control group. Through these results, it is important to have knowledge
of the ability of these alloys have to release ions to the extent that they are in contact
with the oral environment, as these can cause cellular damage to the body and so adopt
materials having lower power corrosion to offer a safer treatment to patients.

Keywords: Metal ions, cell damage, genotoxicity

1 Introdugéo

A exposicdo humana, aos agentes mutagénicos, efetivos em causar danos ao
material genético, constitui uma das grandes preocupacdes no mundo atual. Tais agentes
estdo relacionados ao desenvolvimento de céancer, considerado doenga genética, pois
resultam de alteracfes em genes que controlam a proliferacdo e a diferenciacdo celular
(protooncogenes e genes supressores de tumor) ou de alteragdes em genes
comprometidos com os mecanismos de reparo do DNA (BALMAIN et al., 2003).

Dentre esses agentes prejudiciais, estdo os aparelhos ortodonticos que s&o
frequentemente feitos de liga de aco inoxidavel que contém metais como cromo, niquel
e ferro (WATAHA, 2000). As propriedades da boca oferecem um ambiente ideal para a
biodegradacao dos aparelhos ortodonticos, consequentemente facilita a liberagéo de ions
metalicos que estdo relacionados com diversos efeitos adversos a saude, como a
toxicidade celular e genética (DAYAN e PAINE, 2001; VALKO et al., 2005;
THOMAS et al., 2007).

Existem inimeros estudos in vitro que tém demonstrado a liberacdo de metais a

partir de ligas ortodénticas. Entretanto, existem poucas pesquisas in vivo sobre o0s
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efeitos adversos da liberacdo do metal, sua absorcdo e toxicidade. Com isso, ha a
necessidade de se fazer estudos sobre a genotoxicidade desses metais que séo utilizados
nos aparelhos ortodonticos e que estdo, assim, em contato direto com as células bucais
do paciente.

Varios testes de curta duracdo estdo disponiveis para a avaliacdo de perigo
genético. Esses modelos s&o frequentemente categorizados pelos indicadores bioldgicos
que avaliam tais como: mutacdo génica, dano cromossémico ou lesdo no DNA
(CEBULSKA-WASILEWSKA et al., 2007). Dentre os testes utilizados, o ensaio de
micronucleo tem emergido como um metodo preferencial para medir o dano
cromossémico, pois pode detectar tanto perda quanto quebra cromossémica, visto que
sdo biomarcadores que se manifestam em curto prazo apds exposicao e sua freqliéncia
encontra-se elevada em tecidos expostos antes que qualquer sinal clinico seja evidente
(TITENKO-HOLLAND et al., 1994).

Agentes quimicos (fumo, alcool e hébitos alimentares), fisicos (trauma
mecanico por protese, aparelhos ortoddnticos, ma oclusdo e radiacdo) ou biol6gicos
(biofilme dental), sdo exemplos de fatores comuns no ambiente bucal, e podem
representar um potencial de formacéo de micronucleos as células epiteliais (FENECH et
al., 2000).

Com o propésito de informar sobre os reais riscos que a liberacdo de ions
metalicos em aparelho ortodénticos contendo aco na sua constituicdo pode causar no
meio bucal, o presente estudo tem como objetivo avaliar os possiveis efeitos citotoxicos
e mutagénicos da exposicao continua em células epiteliais da mucosa bucal de aparelhos
ortoddnticos formados por liga metélica, investigando a frequéncia de danos
cromossémicos que podem causar instabilidade no material genético, podendo levar ao

aparecimento de neoplasias malignas.
2 Material e métodos

2.1 Tipo do estudo e Populagdo-Alvo

Tratou-se de um estudo transversal, explicativo e quantitativo realizado por
meio do levantamento de dados, aplicacdo de questionarios de saude e analise
mutagénica realizada através do teste de micronucleo em células esfoliadas da mucosa

bucal. Fizeram parte da populagédo estudada alunos da Universidade Federal do Piaui,
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Campus Senador Helvidio Nunes de Barros Picos-Pl/Brasil, submetidos a tratamento

odontolégico pelo uso de aparelho ortoddntico constituido por liga metélica de aco.

2.2 Amostra

A amostra foi constituida por 60 individuos divididos em dois grupos: Grupo
Teste, composto por 45 pacientes que estavam em tratamento, utilizando o aparelho
ortodéntico composto por liga metalica de aco, esses divididos em trés subgrupos em
relagcdo ao tempo de uso: 1) 15 pacientes com uso de 3 a 8 meses de uso; 2) 15 pacientes
com tempo de uso entre 20 e 28 meses e 3) 15 pacientes com uso acima de 36 meses. O
segundo grupo - Grupo Controle - constituido por 15 individuos previamente
selecionados, apo6s analise dos dados de salde e estilo de vida. A quantidade de
individuos da amostra seguiu os padrdes de controle internacional do uso do teste de
micronlcleo como biomarcadores de genotoxicidade (SILVA, 2005; UNAL et al.,
2005; BAKOPOULOU et al.,, 2008; LEAL, 2009). Todos os pacientes foram
informados sobre os detalhes do estudo, assinaram o termo de consentimento livre e
esclarecido e responderam ao questionario de saude pessoal, ambos de acordo com
modelo recomendado pela International Comission for Protection against Environment
Mutagens and Carcinogens (ICPEMC) Mutation Research, 204:379-406. 1998).

No questionario foram solicitados os dados de saude e estilo de vida, como:

idade, etnia, habito de fumar, consumo de bebidas alcodlicas, uso de enxaguante bucal.
A partir desse questionario selecionou-se o grupo teste.

2.3 Teste de micronucleo e andlise dos dados

O teste de micronicleo é atualmente usado como padrdo de teste de
mutagenicidade cromossdmica e segue a norma OECD - “Guidelines for
theTestingofChemicals/section 4: Health Effects — Mammalian Erythrocytes.
Microndcleos Test: n® - 474 e a recomendacdo do Gene — Toxprogram, Enviromental
Protection Agency — EPAIUS”. A analise das alteragdes nucleares pode ser feita através
da quantificagdo de micronucleos em células esfoliadas da mucosa bucal. O teste de
micronucleos pode ser usado para evidenciar a agdo mutagénica de agentes fisicos, tanto
em estudos in vivo com em estudos in vitro (FENECH et al. 2000).

O protocolo foi padronizado segundo Cerqueira et al. (2004), com algumas

modificagdes. Realizou-se raspagem na mucosa bucal com espéatulas descartaveis. O
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material coletado de cada individuo foi depositado em 5 ml de solugdo salina (0,9%
NaCl). Apos este procedimento, o material foi centrifugado por dez minutos (1500
RPM) e lavado trés vezes, com solucdo salina. Depois da Gltima lavagem colocou-se 50
a 100 pL da suspenséo celular sobre as laminas (pré-aquecidas a 37 °C) em forma de
gotas, secando o material sobre a ldmina por 15 minutos em placa quente. A fixacao se
deu com metanol: &cido acético (3:1), porl5 minutos e secas em temperatura ambiente.
ApoGs esta ultima etapa, as l1aminas foram imersas em agua destilada por 1 minuto e
coradas com Giemsa a 2% por 15 minutos. Cerca de 3.000 células por individuos (1.000
células por laminas) foram observadas em microscopia optica, com o aumento de 100 X
e as frequéncias de micronucleos, células binucleadas, caridlise e cariorrexe analisadas e
calculadas.

2.4 Analise Estatistica

Os dados foram registrados numa planilha prépria para posterior analise
estatistica. As diferencas entre os dois grupos em estudo foram comparadas por
ANOVA unifatorial, seguida da aplicacdo do Pds-teste de Fisher LSD, adotando um
nivel de significncia de p < 0,01. O software utilizado foi o STATISTIC, vers&o 8.0.

Para as associacOes dos dados dos questionarios de saude pessoal (consumo de
bebidas alcoolicas, uso de medicamentos, habito de fumar, consumo de refrigerantes,
adocantes e café) com o uso de aparelho ortodéntico de liga metalica foram utilizados o
teste do Qui-quadrado no programa estatistico Graphpad Prism 5, adotando um nivel de

significancia de p < 0,05.

3 Resultados e discussao

Os dados de saude e estilo de vida, como: idade, etnia, carga horéaria de trabalho
semanal, hébitos de fumar, consumo de bebidas alcodlicas, alimentos, café e
refrigerantes, consumo de medicamentos ou uso de enxaguantes bucais, caracterizaram
a populacdo de estudo a partir das informacfes obtidas pelos pacientes através do

questionario de saude (Tabela 01).
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Tabela 01. Caracteristicas da populacdo de pacientes expostos a liberacdo de ions pelo
uso de aparelho ortodéntico. Fonte: Pesquisa Direta.

Caracteristicas da EXPOSTOST1 EXPOSTOST2 EXPOSTOST3 CONTROLE
populacéo (N=15) (N=15) N=(15) N=20 P
Idade 23+2,03 21+3,15 25+2,25 24,45 £ 5,82

(19-26) (19-24) (19-30) (19-39)
Grupo étnico
Caucasiano 53% 60% 27% 20%
Negro 20% 7% 27% 25%
Outro 27% 33% 46% 55%
Hébito de fumar
Sim 7% 7% 7% 0% 0,304
Né&o 93% 93% 93% 100%
Consumo de cerveja
semanal
Sim 53% 27% 13% 45% 0.296
Nao 47% 73% 87% 55% ’
Consumo de medicamentos
por dia
Prescritos 20% 33% 27% 15% 0,103
N&o prescritos 67% 47% 46% 50% 0,654
ndo utilizou 13% 20% 27% 35%
Uso de enxaguante bucal 0,834
Sim 7% 20% 20% 13%
Né&o 93% 80% 80% 87%
Consumo diario de
adocante 0,619
Sim 7% 7% 13% 13%
Né&o 93% 93% 87% 87%
Consumo de refrigerante 0,987
Sim 93% 100% 93% 93%
Né&o 7% 0% 7% 7%
Consumo diario de café 0,884
Sim 67% 80% 73% 47%
Né&o 33% 20% 27% 53%

Nos dados apresentados na tabela 1 verificou-se que a idade dos participantes variou
de 19 a 30 anos, onde prevaleceu um maior uso desse tipo de aparelho por pessoas mais
jovens. De modo geral nenhum item das caracteristicas analisadas no questionario de
Saude, mostrou significancia associado ao uso de aparelhos, ou seja, nenhum dos itens
analisados intensificou ou justificou os danos celulares e cromossdmicos observados no
presente estudo. Dessa forma néo interferiu nos resultados obtidos nesse estudo, onde as

pessoas foram criteriosamente selecionadas para este fim.
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A frequéncia de microndcleos e brotos nucleares (broken egg) nesses estudantes
usuarios de aparelho ortodontico apresentou-se aumentada de forma estatisticamente
significante (p<0,01) em relacdo aos individuos que ndo sdo expostos a liga metélica
(Grupo Controle), correlacionando, desse modo a uma possivel mutagenicidade. Foram
observados também, com valores estatisticamente significantes, em relacdo ao grupo
controle (p<0,01), indicios de apoptose pelos mecanismos de fragmentacdo e de
dissolugdo nuclear em todos os individuos que possuem suas células esfoliativas bucais
expostas a esse tipo de aparelho ortoddntico formado por liga metalica, e muito
provavelmente exposto aos ions metalicos liberados por tais aparelhos conforme

descrito na Tabela 02.

Tabela 02: Avaliacdo de mutagenicidade, de anormalidades nucleares indicativas de apoptose e de citotoxicidade em
epitélio bucal de individuos que utilizam aparelhos ortodénticos constituidos por liga metalica. Grupo 01: entre 03 a 08
meses; Grupo 02: entre 12 a 24 meses; Grupo 03: > 36 meses.

Células
Grupos Microntcleo e broto Cariorrexe in | Cariolise in 3000 | binucleadas | Total de danos
P nuclear em 3000 células | 3000 células células em 3000 celulares
células
Controle
1,6 £2,41 0,07 £ 0,26 9,0 £5,08 0,73+ 2,58 11,40 £ 6,35
(n=15)
G”""‘E 03 ;'5(;8 meses 9,33+1,91a 26,8+856a | 178,8+898 | 453+258a | 219,86+ 9,63a
n:
GZ'E""‘Z 12 f52)4 meses 14,93 + 4,49ab 33,73+2,67% | 209,66+ 10,68% | 4,53+2,66a | 262,86 +4,18ab
n=
G3- > 36 meses
(n=15) 24,07 + 4,71ac 38,73 + 4,95ab 213,26 +£11,88% | 7,07 + 2,86ac | 283,13 +1,98ab
n=

a: difere estatisticamente do CN. b: difere estatisticamente do grupo 01; c: difere estatisticamente do grupo 01 e grupo
02. Dados significantes para p<0,05. ANOVA. Pés-teste de Fisher LSD.

O “broken egg” ¢ descrito como uma forma nuclear bastante anomala, da qual

ndo se sabe a origem ou significado. Bohrer (2003) acredita que o “broken egg”
represente uma primeira alteracdo nuclear, provavelmente uma resposta adaptativa a
acdo do agente clastogénico. Quando essa acdo € intensificada, origina-se um

micronucleo.

O teste de micronucleos em células epiteliais esfoliadas tem sido um
biomarcador Util de exposi¢do ocupacional a produtos quimicos genotdxicos (CELIK et
al., 2003). Como demonstrado neste estudo, outras alteragdes nucleares, tais como
células binucleadas, cariolise e cariorrexe, também sdo indicadores Uteis da exposicdo a

substancias quimicas e resposta toxica. Uma vez que, a frequéncia aumentada de
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alteracdes celulares relacionadas a apoptose é indicativa de genotoxicidade. Portanto,
uma combinacao de micronucleos e alteracdes nucleares, pode aumentar a sensibilidade

da técnica de microndcleos na avaliagdo de genotoxicidade.

Burgaz et al. (2002) realizaram um estudo com técnicos de laboratérios
odontoldgicos a fim de avaliar os danos genéticos nas células bucais esfoliadas e
linfocitos desses individuos. Para avaliar a genotoxicidade dos elementos metélicos, foi
utilizada a técnica de micronucleos. Os resultados indicaram que a exposi¢do a metais
como niquel, cromo e cobalto causaram danos genotdxicos nos dois tipos de células
analisadas. No entanto, ndo foi possivel verificar quais dos metais foram responsaveis

pelos danos genotoxicos observados.

Provavelmente, a frequéncia de MN e brotos nucleares (broken egQ)
estatisticamente significante estejam relacionados a liberacdo e consequente exposi¢do
dos ions metalicos, como ferro, niquel e cobalto nas células bucais dos alunos
analisados, principalmente levando em consideracdo quando se compara 0 dano
genético (MN e Brot nuclear) com o tempo de exposi¢ao, onde o grupo 3 (> 36 meses)
apresentou-se com valores de danos cromossdmicos significantemente maiores quando
comparados com 0s grupos 1 e 2, que apresentam tempo de exposi¢do menor do que 0

grupo 03.

Em 2003, Faccioni et al. investigaram in vivo a biocompatibilidade e possiveis
danos no DNA de células da mucosa bucal decorrente do uso de aparelhos ortod6nticos
fixos. Analisou-se a presenca de ions metélicos em células da mucosa bucal, a
citotoxicidade e os possiveis efeitos genéticos dos ions metalicos. O conteudo de niquel
e cobalto foi quantificado pelo teste de espectrofotometria. Os resultados mostraram que
a concentracdo de niquel e cobalto foi de 3,4 e 2,8 mais altas, respectivamente, nos
individuos com aparelhos do que do grupo-controle. Os efeitos bioldgicos avaliados
pelo ensaio cometa alcalino indicaram que ambos os metais induzem danos no DNA.
Os autores verificaram que as células da mucosa bucal de pacientes ortodonticos tém
concentragdes de niquel e cobalto significantemente maiores do que aquelas
encontradas em individuos sem aparelho. As células com alta concentracdo de niquel e
cobalto tiveram o DNA afetado.

Existem estudos in vitro que tém demonstrado a liberacdo de ions metalicos a

partir de ligas ortodonticas. Porém, existem poucas pesquisas in vivo sobre os efeitos



19

adversos da liberacdo do metal, sua absorcdo e toxicidade, principalmente quando se
trata da associagdo entre o tempo de exposicdo e os danos celulares observados. No
presente estudo essa associagéo foi realizada.

Na avaliacdo em relacdo a comparacdo dos resultados pelo tempo de uso de
aparelho ortodéntico, como demonstrado nas figuras 01 e 02, observou-se que a
incidéncia da frequéncia de microndcleos e broto nuclear tende a aumentar com o
tempo, a medida que fica na cavidade bucal. Através do teste citogenético aplicado
neste estudo, verificou-se que nos grupos 1, 2 e 3 mostrou alteracdes significativas em
relacdo ao grupo controle. Com o teste aplicado, também foram observados, em
decorréncia pelo tempo de uso do aparelho, aumento do nimero de células binucleadas
(Figura 01), cariorrexe e cariolise (Figura 02), que do mesmo modo sdo alteracdes
nucleares causadas pela fragmentacdo ou dissolucdo do ndcleo, indicativas de danos

celulares.

Figura 01: Dados significantes para p<0,01 em células do epitélio bucal de individuos que utilizam aparelhos
ortodénticos constituidos por liga metélica. a) microndcleo e b) células binucleadas. Grupo 01: entre 03 a 08
meses; Grupo 02: entre 12 a 24 meses; Grupo 03: > 36 meses.
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a: difere estatisticamente do CN. b: difere estatisticamente do grupo 01; c: difere estatisticamente do grupo 01 e grupo
02. Dados significantes para p<0,05. ANOVA. Pos-teste de Fisher LSD.
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Figura 02: Dados significantes para p<0,05 em células do epitélio bucal de individuos que utilizam aparelhos
ortodénticos constituidos por liga metalica. a) cariorrexe (fragmentacdo nuclear) e b) cariélise (dissolucdo nuclear).
Grupo 01: entre 03 a 08 meses; Grupo 02: entre 12 a 24 meses; Grupo 03: > 36 meses.
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02. Dados significantes para p<0,05. ANOVA. Pos-teste de Fisher LSD.

O resultado da presente pesquisa corrobora também com os resultados obtidos em
uma pesquisa in vitro por Dolci e colaboradores (2008), onde puderam perceber uma
relacdo positiva entre tempo e liberagdo idnica, sugerindo que as concentracdes de ions
ferro, niquel e cromo liberados em solucdo salina aumentaram significativamente em

fungéo do tempo.

A capacidade que o0s materiais dentarios possui de provocar reacdes no
organismo tem sido continuamente estudado (WATAHA, 2000; JOHN, 2007). A
literatura cientifica aponta que o estudo dessas propriedades é fundamental por assegurar
mais seguranca aos pacientes que irdo passar por tratamento (MONTANARO, 2005).
Segundo Beyersmann (2008) e Amini, et al., (2008) alguns materiais ortodénticos como
fios, suportes, solda e resinas possuem componentes conhecidos pelo seu potencial
alérgico, citotoxico, mutagénico e\ou carcinogénicos. Por permanecer dentro da cavidade
oral por longos periodos, estes materiais estdo sujeitos a corrosdo, provocando assim, a
liberacdo de substancias. (AMINI, et al, 2008; MATOS e MENEZES, 2008). Substancias
essas, que causam o aumento da frequéncia de micronucleos associado a outras alteracdes
nucleares como caridlise e cariorrexe como observadas nesse estudo, induzindo assim
mutagenicidade, uma vez que o tempo de uso do aparelho pode causar possiveis

alteraces celulares no organismo.

grupo
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Assim, os resultados aqui obtidos sdo de fundamental importancia por contribuir
com dados de pesquisa cientifica na area, j& que poucos trabalhos in vivo foram
realizados no que diz respeito ao uso de aparelho ortoddntico e o tempo de exposicéo,

sendo, portanto, escassas as informacdes fornecidas na atualidade sobre essa relacéo.

3 CONCLUSAO

Diante do exposto, conclui-se com essa pesquisa que houve um aumento
significativo da frequéncia de micronucleos em funcdo do tempo de uso do aparelho,
comparando-0s com o grupo controle. Este aumento é causado, muito provavelmente,
pela liberagdo de metais oriundos do aparelho ortodontico e estes metais possuem alto
poder citotdxico e mutagénico para as células.

Dessa forma, é de grande importancia que se tenha conhecimento da capacidade
que essas ligas metalicas possuem de liberar ions, pois estes podem provocar danos
celulares ao organismo, o ideal é que os profissionais optem pelo uso de materiais que
tenham menor poder de corrosdo, pois estes tendem a ter uma menor liberacdo de ions
metalicos para o meio bucal e assim pode reduzir danos aos pacientes em tratamento ao

utilizar materiais biocompativeis.
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ANEXO

QUESTIONARIO DE SAUDE PESSOAL

QUESTIONARIO DE SAUDE PESSOAL (De acordo com o modelo recomendado por: International
Comission for Protection against Environment Mutagens and Carcinogens (ICPEMC) Mutation
Research, 204:379-406, 1998)

Este questionario, assim como o estudo a ele relacionado, deve ser de seu interesse. A
participacdo é espontanea e constara destas informacdes gerais sobre a sua saude e dieta,
mais uma coleta de material para estudo citogenético. O estudo consiste em uma avaliacdo de
mutac¢des nas células de cada participante. Mutag¢des ocorrem normalmente nas células de
todas as pessoas em nivel bastante baixo, e sdo apontadas, entre outros efeitos, nos processos
de envelhecimento e do cancer.

Trabalhadores em atividades de risco (por exemplo, radiologia, quimioterapia, uso de
oxido de etileno e outras), se ndo seguirem normas adequadas de seguranca, podem
aumentar a frequéncia de mutacdes cromossémicas em suas células. Este estudo podera servir
como sinal de alerta para prevenir e melhorar as condi¢cbes de seguranca. Caso nao se
encontre diferencas entre trabalhadores de atividades de risco e outros de atividade diversas,
poderemos concluir tomando cuidados com a ida no local de trabalho.

Leia e responda cuidadosamente as seguintes questdes. A informacdo dada por vocé
nao sera associada com seu nome, sendo conhecida apenas pelos pesquisadores associados a
este estudo. As respostas desde questionario poderao ter influéncia direta na interpretacdo de
nossos resultados. Por isso, contamos com sua cooperagdao em fornecer informagdes corretas.

Obrigada pelo seu interesse.

1. Nome:

2. Para ser preenchido pelo pesquisador: cédigo n? Data:

Esta folha serd destacada das demais do questiondrio e arquivada. Apenas o nimero
do cddigo serd usado como identificacdo nas proximas pdginas. Se espacgos adicionais forem
necessarios para completar a resposta, por favor, escreva atras da pdgina e identifique o
complemento da resposta com o numero da questao.

HISTORIA PESSOAL

3. Datade hoje: Qual sua idade(em anos)?

4. Sexo:( )Masculino ( )Feminino
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5. A qual grupo étnico vocé pertence: ( ) Caucasiano ( ) Negro ( ) Chinés ( ) Japonés
( ) Outro. Qual?
6. Qual o seu estado civil? ( ) Casado ( ) Solteiro ( ) Separado ( ) Divorciado ( ) Viuvo
7. De quantos filhos vocé é pai natural? (Isto é, ndo inclua filhos adotados e de criacéo,
e inclua filhos que moram separadamente).
8. Qual é arenda mensal de sua familia? salarios
HISTORIA OCUPACIONAL
9. Qual o seu local de trabalho?
10. Ha quanto tempo vocé trabalha neste local?
Se ha menos de dez anos, onde vocé trabalhou previamente e por quanto tempo?
11. Que tipo de trabalho vocé faz?
12. Qual é a carga hordria semanal?
EXPOSICAO
13. Liste agentes quimicos (por exemplo, gases toxicos, benzeno, chumbo, farmacos,
agrotoxicos, etc.) ou fisicos (radiacdo) a que vocé se exp0s nos Ultimos dez anos em
seu trabalho.
Nos ultimos 10 anos: quantas vezes por més:
Nos ultimos 12 meses:
14. Vocé usa algum tipo de protegdo? ( ) Sim ( ) Ndo
15. Liste os agentes quimicos (agrotdxicos e outros que julgar necessario) ou fisicos a que

vocé se exp0ds nos ultimos dez anos fora do seu trabalho.Nos ultimos 10

anos:Quantas vezes por més nos ultimos 12 meses.

HISTORIA DE FUMO

16. Alguma vez vocé fumou? ( ) Sim ( ) Nao

Se ndo, passe para a questdo 19, se sim, continue:

a) Quanto tempo vocé fumou? (em anos)

b) Vocé fuma atualmente? ( ) Sim ( ) Ndo

Se sim, passe para 18.

c) Vocé fuma cigarros? ( ) Sim ( ) Nao

Se sim, quantas carteiras por dia? ( ) Menos de meia carteira
( ) Meia carteira a uma
( ) Mais de uma carteiraé Quantasé
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Vocé fuma cigarros com filtro? () Sim ( ) Ndo

Se sim, quantas carteiras por dia? ( ) Menos de meia carteira

( ) Meia carteiraa uma

( ) Mais de uma carteira? Quantas?
Vocé fuma cigarros com filtro? ( ) Sim ( ) Nao

Qual a sua marca usual?

d)

Vocé fuma charutos? ( ) Sim ( ) Nao

Se sim, quantos charutos por dia? ( ) 1 charuto
() 2 a3 charutos
( ) 4 ou mais charutos. Quantos?

Vocé fuma cachimbo?( ) Sim ( ) Nao

Se sim, quantas vezes por dia? ( ) 1 vez
()2a3vezes
( ) 4 ou mais vezes. Quantasé

f) O que vocé fumava no passado? ( ) Cigarros ( ) Charutos ( ) Cachimbo
g) Vocé mastiga tabaco? ( ) Sim ( ) Nao
MEDICAMENTOS E DOENCAS

17. Vocé tem tomado algum medicamento prescrito pelo médico, no ultimo ano (por
exemplo, comprimidos para pressao, insulina, tranquilizantes, relaxantes
musculares, etc.)? ( ) Sim ( ) Ndo
Se sim, por favor, indique:

Periodo:
Tipo de medicamento: dose: quantos por dia: inicio(més): termino(més)

18. Vocé tem tomado algum medicamento ndo prescrito pelo médico no ultimo ano?
(por exemplo, aspirina, anti-acidos, anti-histaminicos, sedativos ou outras
drogas)? ( ) Sim ( ) Nao
Se sim, por favor, indique:

Periodo:
Tipo de medicamento: dose: quantos por dia: inicio(més): termino(més)

19. Vocé tomou alguma vitamina nos ultimos 6 meses? ( ) Sim ( ) Nao
Tipo de vitamina: dose: quantas vezes por semana.

20. A) vocé teve ou tem alguma dessas doengas?

Cancer ( ) Sim ( ) NGo Hepatite ( ) Sim ( ) Ndo Diabete ( ) Sim ( ) Nao
Mononucleose ( ) Sim ( ) Ndo Herpes ( ) Sim ( ) Ndo AIDS ( ) Sim ( ) Ndo
Meningite ( ) Sim ( ) Ndo Infecg¢do bacteriana ou viral ( ) Sim ( ) Nao
Doengas cardiovasculares ( ) Sim ( ) Ndo

Outras doengas importantes ( ) Sim ( ) Nao

Se sim, indique abaixo.
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Doenca: periodo da doenca: tratamento:

B) liste os raios-X diagndsticos e terapéuticos, recebidos nos ultimos 10 anos.
Razdo para o raio-X; data(ano).
Vocé fez alguma cirurgia facial ou dentaria durante o ultimo ano?

Data: Razao:

C) dé as datas de quando vocé teve febre nos ultimos 12 meses.

Data(meés): doenca associada: medicamento tomado:

21.

Vocé come apenas vegetais? ( ) Sim ( ) Ndo

22.

Vocé come carne? ( ) Sim ( ) Nao

Se sim, com que freqliéncia vocé come o seguinte:

Dias por semana
Todos os dias 1 a2dias 3a4dias 5a 6 dias

Carne bovina () ()
Peixe () ()
Porco () ()
() ()

Outras

Como vocé prefere sua carne? ( ) mal passada ( ) no ponto ( ) bem passada

23.

Vocé usa adogantes? ( ) Sim ( ) Ndo; Quantas vezes por dia

24.

Vocé bebe refrigerantes? ( ) Sim ( ) Nao

25.

Comente sobre sua dieta, caso ela tenha algo de especial (por exemplo, dieta rica

em proteinas e pobre em carboidratos, etc.)

26.

Vocé bebe café? ( ) Sim ( ) Ndo; Quantas xicaras pequenas por diaé

27.

Vocé bebe cha? ( ) Sim ( ) Ndo; Quantas xicaras por diaé

28.

Vocé toma chimarrdo? ( ) Sim ( ) Ndo ; Com que freqiiénciaé

29.

Vocé bebe cerveja? ( ) Sim ( ) Ndo Se sim, por favor, indique sua media de
consumo semanal:

( )1 a6 garrafas por semana

( )7 a 12 garrafas por semana

( )13 a 24 garrafas por semana

( ) mais de 24 garrafas por semana. Quantas?

30.

Vocé bebe vinho? ( ) Sim ( ) Ndo Se sim, por favor, indique sua média de

consumo semanal:

( )1 a4 copos por semana oumenos ( )5 a8 copos por semana

( )9 a 16 copos por semana ( ) Mais de 16 copos por semana. Quantos?

31.

Vocé bebe outras bebidas alcodlicas? (excluindo cerveja e vinho) ( ) Sim ( ) Nao

Se sim, qual ou quais?
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Por favor, indique a média de consumo semanal
( )1a4 copos porsemana ( )5a8coposporsemana
( )9 a 16 copos por semana ( ) Mais de 16 copos por semana. Quantos?

HISTORIA GENETICA

Vocé tem conhecimento de algum defeito de nascimento ou outra desordem genética ou

doenca hereditaria que tenha afetado seus pais, irmaos, irmas ou seus filhos?

( )Sim( ) Ndo Se sim, por favor, especifique:

Se ele usa enxaguante bucal?

Quanto tempo?

Tempo de uso do aparelho?

Tipo de aparelho ?

Nome da clinica que faz tratamento?

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Titulo do estudo: AVALIACAO MUTAGENICA RELACIONADA AO USO DE
APARELHOS ORTODONTICOS EM CELULAS DA MUCOSA ORAL.
Pesquisador(es) responsavel(is): Jodo Marcelo de Castro e Sousa, Ana Paula Peron, Leonardo
Henrigue Guedes de Morais Lima, Aline Lima da Rocha, Ellifran Bezerra Siqueira Dantas,
Lourran Paula Lacerda.

Instituicdo/Departamento: Universidade Federal do Piaui

Telefone para contato: 8681006336

Local da coleta de dados: Universidade Federal do Piaui

Prezado(a) Senhor(a):

Vocé estd sendo convidado(a) a responder as perguntas deste questionario de forma totalmente
voluntaria. Antes de concordar em participar desta pesquisa e responder este questionario, € muito
importante que vocé compreenda as informacgdes e instrucBes contidas neste documento. Os
pesquisadores deverdo responder todas as suas duvidas antes que vocé se decidir a participar. Vocé tem o
direito de desistir de participar da pesquisa a qualquer momento, sem nenhuma penalidade e sem perder
0s beneficios aos quais tenha direito.

Objetivo do estudo: Avaliar os efeitos mutagénicos produzidos pelo uso de aparelhos ortoddnticos de liga
metalica de ago.

Procedimentos. Sua participacdo nesta pesquisa consistira no preenchimento deste questionario,
respondendo as perguntas formuladas que abordam informagdes gerais sobre a sua saude e dieta. Caso
aceite a participar, serdo coletadas células da sua mucosa oral para estudos em Laboratorio. O estudo
consiste em uma avaliacdo de mutacdes nas células de cada participante. Muta¢6es ocorrem normalmente
nas células de todas as pessoas em nivel bastante baixo, e sdo apontadas, entre outros efeitos, nos
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processos de envelhecimento e do cancer.

Beneficios. Esta pesquisa trard maior conhecimento sobre o tema abordado, com beneficio direto para
vocé, investigando o grau de mutagenicidade de substancias com as quais o participante da pesquisa esta
diretamente em contato. Assim, os resultados mostrardo se esta ocorrendo tais mutagdes e tentara prevenir
essas alteragdes.

Riscos. O preenchimento deste questionario ndo representara qualquer risco de ordem fisica ou
psicoldgica para voce.

Sigilo. As informacgdes fornecidas por vocé terdo sua privacidade garantida pelos pesquisadores
responsaveis. Os sujeitos da pesquisa ndo serdo identificados em nenhum momento, mesmo quando 0s
resultados desta pesquisa forem divulgados em qualquer forma. Ciente e de acordo com o que foi
anteriormente exposto, eu , estou de acordo
em participar desta pesquisa, assinando este consentimento em duas vias, ficando com a posse de uma
delas.

Local e data

Assinatura N. identidade

Pesquisador responsavel

Se vocé tiver alguma consideracio ou ddvida sobre a ética da pesquisa, entre em contato:Comité de Etica
em Pesquisa — UFPI - Campus Universitario Ministro Petrénio Portella Bairro Ininga. Centro de
Convivéncia L09 e 10 - CEP: 64.049-550 - Teresina — PI tel.: (86) 3215-5737 - email: cep.ufpi@ufpi.br
web: www.ufpi.br/cep
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TERMO DE AUTORIZACAO PARA PUBLICACAO DIGITAL NA BIBLIOTECA
“JOSE ALBANO DE MACEDO”

Identificacfio do Tipo de Documento
( ) Tese

() Dissertacdo

() Monografia

(X)) Artigo

. s %)
Eu, ﬁe«m—& lbxmwo/ /do\, koc@»o\, 5
autorizo com base na Lei Federal n° 9.610 de 19 de Fevereiro de 1998 ¢ na Lei n° 10.973 de
02 de dezembro de 2004, a biblioteca da Universidade Federal do Piaui a divulgar,

gratuitamente, sem ressarcimento de direitos autorais, o texto integral da publicagdo
o 7 o i N >
" i / .

de minha autoria, em formato PDF, para fins de leitura e/ou impressdo, pela internet a titulo

de divulgagdio da produgdo cientifica gerada pela Universidade.

Picos-PI ¥ de rvﬁamw de 20 14,

Assinatura




