Vol.22,n.3,pp.41-47 (Mar — Mai 2018)

Brazilian Journal of Surgery and Clinical Research — BJSCR

AVALIACAO DA FREQUENCIA BASAL DE
MICRONUCLEOS EM CELULAS BASAIS DA MUCOSA
BUCAL EM PACIENTES COM CANCER BUCAL:
REVISAO INTEGRATIVA

EVALUATION OF BASAL MICRONUCCLE FREQUENCY IN BASAL CELLS OF THE
NUCLEUS MUCOSA IN PATIENTS WITH ORAL CANCER: INTEGRATION REVIEW

DHENISE MIKAELLY MENESES DE ARAUJOY, KEROLAYNE LOPES DA COSTA2, NELSON JORGE

CARVALHO BATISTA3

1. Enfermeira pelo Centro Universitario Santo Agostinho (UNIFSA); 2. Enfermeira pelo Centro Universitario Santo Agostinho (UNIFSA); 3. Doutor
em Biologia molecular aplicada a salde pela Universidade Luterana do Brasil (ULBRA), docente do Centro Universitario Santo Agostinho

(UNIFSA).

* Avenida Prof. Valter Alencar, 665, S&o Pedro, Teresina, Piaui, Brasil. CEP: 64019-625. dhenise_mikaelly@hotmail.com

Recebido em 02/03/2018. Aceito para publicagédo em 19/04/2018

RESUMO

Introducdo: a frequéncia de microndcleos aparece
elevada em tecidos expostos bem antes que qualquer
sintoma clinico seja evidente, tornando-o uma valiosa
ferramenta na prevencdo da carcinogénese bucal.
Objetivo: analisar, a partir da literatura, avaliacdo da
frequéncia basal de micronucleos em células basais da
mucosa bucal em pacientes com cancer bucal. Método:
revisdo integrativa, tendo como questdo norteadora: ha
alteracdo da frequéncia de microndcleo em pacientes com
cancer bucal? Adotou-se como critérios de incluséo:
artigos disponiveis online na integra, no periodo de 2012 a
2017, em portugués, inglés e espanhol, contemplando a
tematica do estudo, nas bases de dados Scielo e Pubmed,
utilizando os descritores: micronicleo (micronuclei) e
cancer de boca (cancer del boca/mouth cancer). Foram
detectados 356 artigos, 23 atendiam aos critérios de
inclusdo. Resultados: Em uma analise conjunta dos
artigos, observou-se que os estudos afirmaram a elevacio
da frequéncia de micronucleo. Conclusdo: Portanto é
importante a produgdo cientifica acerca da frequéncia
basal de micronucleos, visando a aplicabilidade do teste
de microndcleo.

PALAVRAS-CHAVE: Micronlcleos, cancer de boca,
salde bucal.

ABSTRACT

Introduction: The frequency of micronucccle appears high in
exposed tissues well before any clinical symptom is evident,
making it a valuable tool in the prevention of oral
carcinogenesis. Objective: to analyze, from the literature,
evaluation of the basal frequency of micronuccle in basal
cells of the oral mucosa in patients with oral cancer. Method:
integrative review, having as a guiding question: is there a
change in micronuccle frequency in patients with oral
cancer? The inclusion criteria were: articles available online
in the period 2012 to 2017, in Portuguese, English and
Spanish, covering the theme of the study, in the databases
Scielo and Pubmed, using the descriptors: micronuccle
(micronuccle) and cancer of the mouth (cancer of the mouth /
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mouth cancer). 356 articles were detected, 23 met the
inclusion criteria. Results: In a joint analysis of the articles, it
was observed that the studies affirmed the elevation of
micronuccle frequency. Conclusion: Therefore, it is important
the scientific production about the basal frequency of
micronuccle, aiming at the applicability of the micronuccle
test.

KEYWORDS: Micronuccle, mouth cancer, oral health.

1. INTRODUCAO

O céancer é considerado atualmente como um
problema de salde publica, pelo o aumento da
incidéncia e da mortalidade, gerando o desafio para o
sistema de saude no sentido de garantir o acesso efetivo
e equanime da populagdo ao diagndstico e tratamento
dessa doenca. Dentre os tipos de canceres mais
agressivos podemos citar o cancer bucal, que define-se
como uma doenga crénica multifatorial, resultante da
interacdo dos fatores de risco que afetam os processos
de controle da proliferacdo e crescimento celular em
qualquer regido da boca®?.

E bastante valido lembrar que o cancer bucal
geralmente é curavel, desde que diagnosticado e tratado
precocemente. Entretanto, o diagnostico precoce é
dificultado pelo fato de que as lesdes geralmente
apresentam-se  de  maneira  assintomatica ou
oligossintomatica, sendo desvalorizadas pelo portador
e profissionais da salde que, em sua maioria, nao
examinam rotineiramente a mucosa bucal, sugerindo
uma negligéncia em relagdo a patologia. Outro fator
que gera o diagndstico tardio ¢ a deficiéncia na procura
de atendimento médico por parte do individuo e/ou
baixo poder aquisitivo, sendo que a maioria dos
pacientes utiliza dos servicos do Sistema Unico de
Salde-SUS®.

Visando o diagnostico precoce, vale ressaltar a
importancia do biomarcadores de efeito, que séo
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parametros bioquimicos, fisiolégicos, comportamentais
e outras medidas de alteracBes no organismo, que
refletem a interacdo de uma substancia a receptores
bioldgicos, o que representam risco para 0
desenvolvimento de algumas doencas*®.

Atualmente, ha multiplos testes utilizados no
biomonitoramento de popula¢bes humanas exposta a
mutégenos, destacando-se entre eles o Teste de
Micronlcleo, que consiste na investigagdo de células
previamente expostas a agentes quimicos, com a
finalidade de  detectar possiveis  aberragdes
cromossdmicas, no qual é considerado um dos testes
citogenéticos mais bem estabelecidos no campo da
genética toxicol6gica, com validacdo internacional e
aplicéavel a qualquer populacdo celular nucleada. Este
teste apresenta vantagens sobre a analise cromossémica
classica por ser um procedimento simples, eficaz e
realizado a baixo custo®.

Constatou-se a escassez de estudos, na literatura,
acerca da tematica que merece um aprofundamento
tedrico pela relevancia na pratica clinica. Espera-se
que, com este estudo, possa-se contribuir para
transmitir informacBes acerca da frequéncia basal de
microndcleos em células basais da mucosa bucal em
pacientes com cancer bucal, contribuindo para a
comprovagdo da aplicabilidade do teste de
microndcleo.

Objetivou-se entdo analisar, a partir da literatura,
avaliacdo da frequéncia basal de microndcleos em
células basais da mucosa bucal em pacientes com
cancer bucal.

2. MATERIAL E METODOS

Trata-se de uma revisdo integrativa. Para o
desenvolvimento do estudo, foram realizadas seis
etapas: 1. identificacdo do tema e selecdo da questdo de
pesquisa; 2. estabelecimento de critérios de inclusao e
exclusdo; 3. identificacdo dos estudos pré-selecionados
e selecionados; 4. categorizagdo dos estudos
selecionados; 5. andlise e interpretacdo dos resultados e
6. apresentacdo da revisdo/sintese do conhecimento.

A questdo norteadora do estudo foi: ha alteracdo da
frequéncia de micronucleo em pacientes com cancer
bucal?

Os critérios de inclusdo elencados foram: artigos
disponiveis online e na integra, no periodo de 2012 a
2017, escritos em portugués, inglés e espanhol, dentro
da temdtica do estudo. Foram excluidos artigos
duplicados, relatos de experiéncia ou artigos cuja
metodologia e temética eram incompativeis com a
proposta deste estudo.

A busca foi realizada por dois revisores, garantindo
rigor ao processo de selecdo dos artigos nas bases de
dados da SCIELO e a PUBMED, no primeiro semestre
de 2017, com descritores padronizados e disponiveis
nos Descritores em Ciéncias da Salde (DeCS):
“Micronticleo” (micronuclei) [and] “Cancer de Boca”
(cancer del boca/mouth cancer).

Foram detectados 356 artigos, porém apenas 23
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atendiam aos critérios de inclusdo. Desse modo, a
amostra final foi constituida por 23 artigos. Ap6s esta
etapa, realizou-se a leitura minuciosa de todos os
artigos, na sequéncia, delimitando-se as variaveis para
analise e discussdo dos dados: ano de
publicacdo/autores, titulos, metodologia aplicada,
revista.

Na etapa seguinte, os estudos foram avaliados
quanto ao ano, idioma, a metodologia e aplicabilidade
do resultado na pratica, ao rigor metodolégico dos
estudos, as intervenges mensuradas e aos resultados
encontrados, ao tipo de estudo.

Ao término do recorte dos dados, o material foi
classificado por similaridade semantica, e as tematicas
foram agrupadas conforme semelhanca de conteldo,
sendo formadas duas categorias de andlise tematica que
foram caracterizadas e analisadas.

3. DESENVOLVIMENTO

Durante a elaboracdo da pesquisa fez-se um
levantamento das publicacfes relevantes ao tema e
foram encontrados 356 estudos. Apo6s este
levantamento, utilizou-se como critério de escolha os
estudos publicados nos anos de 2012 a 2017; com
prevaléncia em idiomas em portugués; seguidos de
inglés e espanhol; textos completos e que fossem
relevantes ao tema. Com isso obteve-se 23 publicacdes
refinados de acordo com os objetivos do estudo e
distribuidos em diferentes periddicos. A pesquisa foi
realizada utilizando-se os descritores em ciéncias da
salde (DECS), realizando descritores individuais e
cruzamentos duplos. A sintese dos descritores
utilizados, das bases de dados e das referéncias
selecionadas esta descrita na tabela 1 abaixo:

Tabela 1. Distribuicdo das referéncias obtidas nas bases de dados

Pubmed e Scielo seguindo os descritores estabelecidos. Teresina,
2017.

Base de  Descritores Referéncias  Referéncias

dados cruzados obtidas selecionadas
Pubmed  Micronuclei/mouth 150 20
cancer
Scielo Microntcleo 204 1
Scielo Cancer del 2 2
boca/micronucleo
Total 356 23

Fonte: Biblioteca Virtual em Salide — BVS

De modo geral, o periodo de publicacdo dos
estudos selecionados para as referéncias foi
predominantemente o ano 2014 com 43,47%; seguido
dos anos 2015 e 2013, com 26,08% e 13,04%,
respectivamente. Os estudos ainda foram observados
quanto a abordagem metodologica, em que a
abordagem quantitativa foi exclusiva. Com relacdo ao
idioma, 1 artigos (4,34%) encontravam-se em
Portugués, 20 (86,95%) em Inglés e 2 (8,69%) em
Espanhol. A area de estudo mais predominante foi a
biol6gica com 7 artigos (30,43%) e todos os artigos
analisados sdo do tipo de estudo quantitativo. A
listagem dos artigos encontra-se na Tabela 2.
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Tabela 2. Distribuicdo das referéncias incluidas na revisdo
integrativa, de acordo com as bases de dados, idioma, rea de atuagéo
e tipo de estudo. Teresina, 2017.

Bgses de Idioma Area Tipo de estudo
ados

Pubmed Inglés Odontologia Quantitativo
Pubmed Inglés Odontologia Quantitativo
Pubmed Inglés Odontologia Quantitativo
Pubmed Inglés Odontologia Quantitativo
Pubmed Inglés Odontologia Quantitativo
Pubmed Inglés Médica Quantitativo
Pubmed Inglés Médica Quantitativo
Pubmed Inglés Médica Quantitativo
Pubmed Inglés Médica Quantitativo
Pubmed Inglés Médica Quantitativo
Pubmed Inglés Biologia Quantitativo
Pubmed Inglés Biologia Quantitativo
Pubmed Inglés Biologia Quantitativo
Pubmed Inglés Biologia Quantitativo
Pubmed Inglés Biologia Quantitativo
Pubmed Inglés Biologia Quantitativo
Pubmed Inglés Quimica Quantitativo
Pubmed Inglés Quimica Quantitativo
Pubmed Inglés Quimica Quantitativo
Pubmed Inglés Quimica Quantitativo
Scielo Espanhol Biologia Quantitativo
Scielo Espanhol Quimica Quantitativo
Scielo Portugués Quimica Quantitativo
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2015 PloSone 1 4,34%

2017 Rev. Bras. de Gereriatria e 1 4,34%
Gerontologia

2017 Journal of cancer research 2 8,69%
and therapeutics

2017 Chemosphere 1 4,34%

Fonte: Biblioteca Virtual em Sadde — BVS

Os estudos analisados contemplaram assuntos
relacionados ao cancer de boca, frequéncias basais de
microndcleos em células da mucosa bucal. Os artigos
relataram diversas situacGes que elevam a frequéncia
de micronlcleos em células basais, bem como:
varidveis  genéticas;  exposicdo  ambiental e
comportamental que afetam a frequéncia de
micronGcleos. Os periddicos mais predominantes
foram a revista Mutagenesis (13,04%); International
journal of hygiene and environmental health (8,69%) e
Journal of cancer research and therapeutics (8,69%).

Tabela 3. Distribuicdo das publicagdes conforme ano e titulo do
periddico. Teresina, 2017.

Ano Titulo do periédico Frequéncia %

2013 Environmental and 1 4,34%
molecular mutagenesis,

2013 Environmental Health 1 4,34%

2013 International Journal of 1 4,34%
Morphology

2014 Acta cytologica 1 4,34%

2014 International journal of 1 4,34%
dermatology 2014

2014 International journal of 2 8,69%
hygiene and environmental
health

2014 Genetics and molecular 1 4,34%
biology

2014 Mutagenesis 1 4,34%

2014 Biotechnic & 1 4,34%
Histochemistry

2014 Oral diseases 1 4,34%

2014 Revista de laSociedad 1 4,34%
Quimica Del Peru

2015 Brazilian oral research 1 4,34%

2015 Mutagenesis 3 13,04%

2015 Environmental Science 1 4,34%
and Pollution Research

2015 Acta Cytologica 1 4,34%
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Fonte: Bancos de dados Scielo e PUBMED.

4. DISCUSSAO

Apobs o levantamento e a categorizacdo dos artigos
publicados entre 2013 e 2017, foram divididos em duas
categorias, as quais, em sua maioria, contemplam
temas e pesquisas voltadas para as principais variaveis
que afetam a frequéncia de micronucleos, constando na
categoria descrita como varidveis genéticas, exposicdo
ambiental e comportamental que afetam a frequéncia
de micronucleos, com 12 artigos publicados no periodo
analisado. Enquanto a segunda categoria esta
relacionada as frequéncias basais de microndcleos em
células da mucosa bucal de pacientes com diagnéstico
de cancer bucal; essa categoria segue com um total de
11 artigos. O que totaliza com 23 estudos.

Fatores genéticos, ocupacionais, idade,
exposicdo ambiental e comportamental que
afetam a frequéncia de micronucleos

Nesta categoria foram selecionados 12 estudos que
relatassem as variaveis que influenciam a frequéncia de
microntcleo nas células. Dentre os riscos ocupacionais
sdo citados nos artigos diversas situagbes, como:
exposicdo a poeira da madeira e do algoddo; vapores
quimicos; formaldeido e hidrocarbonetos aromaéticos
policiclicos. Em conjunto, os resultados do estudo de
Wultsch et al. (2015)7, mostram que a exposicdo a
baixos niveis de poeira de madeira causa inflamagdes
no aparelho respiratorio, ja a alta exposi¢do induz a
formacdo de microndcleos, indicando que os riscos de
cancer nos trabalhadores sdo aumentados. Os
trabalhadores rurais que trabalham artesanalmente com
0 algoddo sdo tipicamente expostos a altos niveis de pd
de algoddo, esse trabalho tem sido classificado como
um possivel agente cancerigeno humano.

O estudo de Khan et al. (2015)8, teve como objetivo
determinar 0s potenciais efeitos citotoxicos e
genotoxicos das exposicfes a poeiras de algoddao em
células bucais esfoliadas de trabalhadores de algodao
expostos. Os numeros de células com micronGcleos
foram significativamente elevados em trabalhadores
expostos ao algodéo.

Ja a pesquisa de Wultsch et al. (2014)°, avaliaram a
exposicdo de soldadores a vapores quimicos, que
contém substancias carcinogénicas e genotdxicas,
como: molibdénio (Mo); cobre (Cu); niquel (Ni);
cromo (Cr) e manganés (Mn). Estudos semioldgicos
afirmam que trabalhadores expostos a vapores
quimicos tém taxas de cancer aumentadas que podem
ser causalmente relacionados com danos ao DNA,
dentre deles, 0 aumento da frequéncia de microncleos.

Um estudo similar de Jara-ettinger et al. (2015)*°,
avaliaram trabalhadores expostos a vapores de
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soldagem. A pesquisa mostra que a exposicdo a tais
gases esta associada a danos no material e aumento do
risco de céncer. Neste estudo, avaliou-se os efeitos
genotéxico da soldagem utilizando o teste de
microndcleo nas células da mucosa oral de soldadores.
As células binucleadas e as células de cromatina
condensada apresentaram diferencas estatisticamente
significativas.  Entretanto, as freqiéncias de
micronucleos e o resto de anormalidades nucleares néo
diferiram entre os casos controles.

O estudo de Ladeira et al. (2013)' mostraram que a
exposicdo ocupacional ao formaldeido eleva a
frequéncia de microndcleos. A pesquisa destaca a
importancia de aplicacdo de biomarcadores de efeito,
como a genotoxicidade e de suscetibilidade individual,
tais como polimorfismos genéticos e teste de
microndcleos, a biomonitorizacdo humana em
situacBes de exposicdo ocupacional ao formaldeido.

Singaravelu e Sellappa (2015)* realizaram um
estudo acerca do risco dos funcionérios de fundicdo
metalica, que sdo regularmente expostos a varios gases
metalicos gerados durante os processos de fundicéo,
especialmente durante as operacfes de fusdo e de
vazamento, como o0s hidrocarbonetos aromaticos
policiclicos, os autores obtiveram o resultado de
elevacdo na frequéncia de micronlcleos nas células
bucais, apresentando maiores niveis de genotoxicidade
e levando aumento do risco de cancer.

O estudo de Silveira et al. (2013)%, descreveu a
exposicdo dos trabalhadores em relagdo as emissdes
produzidas pela queima de cana-de-agUcar durante a
colheita. A queima de biomassa é uma das principais
fontes de gases toxicos, inclusive os hidrocarbonetos
aromaticos policiclicos. A exposi¢cdo as emissdes
produzidas pela queima de cana-de-agUcar durante a
colheita induz instabilidade celular nos trabalhadores e
eleva a frequéncia de micronlcleos foi maior nos
trabalhadores da cana-de-aglcar. Todos os estudos
afirmam que os individuos estudados estdo em um
grupo de risco e necessitam de biomonitoramento,
além de ressaltar a importdncia do uso de
equipamentos de protegdo individual (EPI’s) no
ambiente de trabalho.

A pesquisa de Metgud et al. (2015)** avaliaram os
trabalhadores que bombeiam combustivel para veiculos
em postos de gasolina, sendo que estes inalam os gases
gerados do combustivel e os produtos da combustao.
Os derivados do petréleo consistem numa mistura
complexa de compostos quimicos, entre 0s quais 0
benzeno. Este estudo revelou que os individuos
estudados pertencem a um grupo de risco e devem
periodicamente monitorizacdo e cuidados adequados,
pois apresentou o aumento da frequéncia de
microndcleos.

O estudo de Motgi et al. (2014)%, avaliaram o dano
citogenético na forma de micronucleos em pacientes
com hébito de fumar tabaco. O nimero total de células
com micronicleos foram significativamente maiores
em usuarios de tabaco. Concluindo que o uso de tabaco
fumado estda associado a efeitos citotdxicos e
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genotdxicos. A deteccdo precoce de danos citolégicos
pode ajudar na reducdo da morbidade e mortalidade em
pacientes com cancer bucal.

Segundo a pesquisa de Daroit et al. (2015)%,
analisaram a exposicdo a radiacdo electromagnética
emitida  pelos teleméveis podem  aumentar,
ligeiramente, a frequéncia de anormalidades
citogenéticas, como micronucleos. O estudo afirma que
pessoas que usam telefone celular por mais de 60
minutos por semana e por um periodo superior a 0ito
anos correr um risco elevado de aparecimento de
anormalidades celulares.

O estudo Ferraz et al. (2016)Y7 avaliaram os efeitos
do envelhecimento, na inducdo de danos
cromossdmicos com o uso do teste de microndcleo em
células esfoliadas da mucosa oral. A frequéncia de
microndcleos e alteragdes nucleares degenerativas foi
significativamente maior entre os idosos. A ocorréncia
de micronucleos foi similar entre homens e mulheres
idosos. Estudos sugerem que esse processo esta
associado a um aumento da instabilidade gendmica
decorrente da reducdo da capacidade de reparo de
danos ao DNA. Tem sido relatado que, com o avancar
da idade, biomarcadores de instabilidade genémica, a
exemplo de microndcleos (MN), tém elevadas suas
frequéncias em células epiteliais esfoliadas.

Marcon et al. (2017)*® realizaram um estudo afim
de explicar a taxa de cancer exacerbada em uma cidade
do nordeste brasileiro. A localidade é conhecida pela
presenca de reservatorios minerais, enfrentando uma
alta exposicdo ao metal e a radioatividade natural. Os
resultados obtidos destacam o papel da alta
radioatividade de fundo no efeito mutagénico, como
elevagdo de micronucleos nas células, fator que pode
ajudar a explicar as elevadas taxas de neoplasias
malignas na regido.

Frequéncias basais de micronlcleos em
células da mucosa bucal de pacientes com
diagnostico de cancer bucal

Nesta categoria foram selecionados 11 estudos.
Segundo Ramos-lbarra e Torres-Bugarin (2013)%,
afirmam que os micronlcleos sdo fragmentos ou
cromossomas inteiros que permanecem fora do nucleo
durante a mitose; medem aproximadamente 1/3 do
ndcleo principal, podendo avaliar os efeitos da
genotoxico ambiental e ocupacional. Este teste é
amplamente utilizado e é alternativa eficaz, simples e
econdmica para detectar a perda de material
genético. Além disso, a cavidade oral pode refletir o
estado de salde dos individuos, porque a mucosa
sobrejacente  pode  apresentar  provas no nivel
microscopico com alteragBes macroscépicas, indicativo
de exposicdo de doenca sistémica ou local para
substancias toxicas, bem como efeitos secundarios por
tratamentos. Estas  vantagens promovem a sua
utilizacdo em testes para avaliar efeitos genotdxicos ou
citotoxico.

Segundo Sandivar et al. (2014)%°, a frequéncia de
microndcleos na mucosa oral foi analisada para
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verificar o efeito citogenético em duas populacdes:
grupo de estudo e grupo de controle, em cada
populacdo permitiu- se a divisdo em trés grupos, no
total de 85 individuos: professores, funcionarios nédo
docentes e estudantes. Apdés a avaliagdo de 2000
células da mucosa bucal por individuo, com populagédo
de controle (nimero= 35) e problema (n= 37) da
populacéo, os resultados obtido entre o grupo controle
e o problema em aberra¢cdes nucleares diferentes, uma
média maior de células encontradas em nicleo
binucleado (+ 3,00500,4989), seguido pelas células
nucleadas em picnose (0,8166 = 0,1796); células com
cariolise (0,4416 + 0,0743), e as células com
microndcleos sem separacdo (0,2583 + 0,1041), e o
grupo controle com (0,00+0,00).

O estudo de Sanchez-Siles et al. (2014)%,
realizaram um comparativo com 30 pacientes com
quadro clinico-patoldgico, diagndstico de leucoplasia
com displasia leve e a outra amostra com 30 caso-
controle. Ambos os grupos foram homogéneos em
termos de idade e sexo (frequéncia = 0,387 e F = 0,785,
respectivamente), historia clinica foi compilada, e os
seguintes dados pessoais foram coletados: idade, sexo,
antecedentes de cancer; tabagismo, consumo de alcool;
exposi¢do a substancias quimicas cancerigenas ou
radiacdo e dieta. Ap6s a coleta e andlise do material
obteve-se a frequéncia de microndcleo, os pacientes
com leucoplasia foi significativamente maior do que no
grupo controle (11,00 e 1254 e 3,37-2,20,
respectivamente, F= 0,002).

Segundo Tak et al. (2014)?, a populagdo estudada
incluiu 30 pacientes com céancer bucal (22 do sexo
masculino, 8 do sexo feminino) submetidos a
radioterapia com uma dose acumulativa 1000 rads
(radiacdo) durante 3 semanas e a outra amostra com 30
controles correspondentes por idade, género e habitos.
Foram avaliados microndcleos e outras anomalias
nucleares em células epiteliais esfoliadas da cavidade
oral, os nimeros médios de micronucleos e outras
anomalias em 1000 células foram significativamente
maiores (F<0,001) entre os pacientes com radioterapia
(MN 16,43 1.172, anomalias nucleares significativas
15,331 3,951) em comparacdo com 0 grupo controle
(média de micronlcleos 2,27-3,104, anomalias
nucleares médias 1,23-1357). Observou- se no estudo
que radioterapia tem um potente efeito clastogénico
sobre as células da mucosa bucal de doentes com
cancer oral, sendo assim tem-se a importancia da
deteccdo de MN (microntcleo) na mucosa bucal
esfoliada para diagndstico de cancer.

O estudo de Katarkar et al. (2014)%, destaca que a
mucosa poderia ser usada para monitorar o primeiro
indicio decorrente da acdo de possiveis carcin6genos,
que entram em contato com o corpo, tendo em vista
essa percepcdo foi realizado um estudo que trabalha o
ensaio de MN de células epiteliais esfoliadas fazendo
um comparativo com o ensaio de cometas de leucécitos
de sangue periférico entre 260 participantes, incluindo
aqueles com liquido oral plano (LPO n= 52),
leucoplasia (LPK, n= 51), fibrose submucosa oral (h=
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51), carcinoma epidermdide oral (n= 54) e voluntarios
normais (n= 52). Entre 0s grupos pré-cirirgicos, 0s
pacientes  com LPK  apresentaram niveis
significativamente mais altos de dano ao DNA,
refletidos tanto pela duracdo da ponta do cometa
(F<0,0001) quanto pela frequéncia dos microntcleos
(F= 0,0009). Observou-se uma correlagdo global
significativa entre a frequéncia de MN e o
comprimento da cauda do cometa com r 0,844 e
F<0,0001.

O objetivo do estudo de Saruhanoglu et al.
(2014)%, foi avaliar a frequéncia de microncleos em
ambos os linfdcitos circulantes e células epiteliais
bucais de pacientes com reacdes de contato liquendide
(OLCR) ou com liquido oral plano (OLP) e comparar
suas pontuagcfes MN com aqueles de controles
saudaveis. O grupo de estudo incluiu 21 pacientes com
OLCRs e 22 pacientess com OLP que foram
clinicamente diagnosticados e histopatologicamente, e
outros dezessete individuos sem alteracdes da mucosa
oral recrutados para constituir o grupo controle
saudavel. Os resultados obtidos nas frequéncias
medianas de MN nas células epiteliais bucais no grupo
OLCR e OLP foram significativamente diferentes
quando comparado com o grupo controle (F<0,001),
ndo havia diferenca significativa entre o grupo OLP e 0
grupo OLCR. Em termos de frequéncias medianas de
MN em epitélio bucal (F= 0,724), e linfocitos
periféricos (F= 0,092). Conclui- se que MN, tanto em
células epiteliais bucais quanto em linfocitos
circulantes podem servir como uma potencial
ferramenta biomarcadora para avaliar qualquer risco de
cancer no OLP e OLCR.

O estudo de Ramos et al. (2014)%, realizado com
uma amostra de 40 homens ndo-fumantes, dos quais 20
eram trabalhadores da construcdo e 20 eram
funcionarios administrativos do Hospital de cancer de
Barretos, foi aplicado questionario na qual revelou que
0 grupo exposto tinha contato com metais pesados,
areia, concreto, poeira de madeira e radiagcdo solar, o
grupo controle ndo relatou histéria de exposi¢do
ocupacional e efeito carcinogénico relacionados com a
construcdo ou qualquer agente quimico no local de
trabalho. Analisado os dados verificou- se que a
frequéncia média de MN no grupo de casos
(Feulgen/verde réapido: 5,15; Papanicolaou: 29;
Giemsa: 26) foi significativamente superior ao grupo
controle (Feulgen/verde rapido: 2,30; Papanicolaou:
17; Giemsa: 15; F<0,01). Dentre ao total, 1.917 MN
foram contados - 960 com Papanicolaou Mancha, 808
com mancha de Giemsa e 149 com Feulgen/fast
Mancha verde. O estudo conclui que o LBC (citologia
a base de liquidos), é uma alternativa para ser usado na
preparacdo de laminas para avaliar a frequéncia MN
em populagdes com risco de cancer e expostas aos
agentes potencialmente cancerigenos.

O estudo de Chandirasekar et al. (2014)%,
avaliaram aberracBes cromossdmicas, frequéncia de
microndcleos, ensaio de cometas, polimorfismos dos
genes XRCC1 e p53 entre fumantes e usuarios de

Openly accessible at http://www.mastereditora.com.br/bjscr



http://www.mastereditora.com.br/bjscr

Avradjo et al. / Braz. J. Surg. Clin. Res.

tabaco sem fumaca em éareas rurais de Tamilnadu, sul
da India. A frequéncia de microntcleos foi medida em
células exfoliadas de sangue periférico e mucosa bucal.
Ambas as categorias de usuadrios de tabaco
apresentaram niveis elevados de dano genotoéxico,
diante da andlise dos usuarios de tabaco revelou que
17% possuem o0 gendtipo XRCC1 gIn399gin e 19%
possuem o genotipo p53, ambos 0s genotipos estdo
associados ao aumento do risco de céncer. Contundo
verificou-se que 1000 células epiteliais bucais e 500
linfécitos sanguineos foram rastreados, a frequéncia de
MN bucal foi maior (F<0,05) em todos 0s sujeitos
expostos (fumantes, usuarios de tabaco sem fumaca e
ambos os usuarios) quando comparados aos controles.
Conclui-se que a duracdo da exposi¢do e o nimero de
cigarros podem influenciar o cancer e a frequéncias de
MN.

O estudo de Bolognesi et al. (2015)%, envolveu um
total de 30 participantes, incluindo controles sadios
novos, casos de Sindrome de Down, controles
saudaveis velhos e céncer oral em pacientes
submetidos a radioterapia (OCR), as amostras foram
analisadas em trés laboratérios diferentes, Viena,
Génova e Adelaide, depois de analisados fizeram um
comparativo das analises, concluindo que a frequéncia
de MNC (micronucleadas) e MN (micronucleo) foi 20
vezes superior ao valor observado no grupo controle
correspondente, dentro estas amostras, MN também
foram detectadas em células BN (binucleadas) com
uma frequéncia de 11 vezes maior que a encontrada em
células mononucleadas. Apesar da diferenga entre os
laboratorios na frequéncia média de MN em amostras
de casos de Sindrome de Down (3,9; 1,81 e 0,37
MN/1000 células em Génova, Viena e Adelaide,
respectivamente), as relagdes de frequéncia em relagdo
aos valores nos controles correspondentes foram muito
semelhantes (3,66; 4,1 e 3,08, respectivamente) e a
frequéncia da média de microntcleos correspondentes
a cancer oral em paciente submetidos a radioterapia foi
de (25,97; 22,56 e 19,62).

O objetivo do estudo comparativo de Silva et al.
(2015)%, foi avaliar comparativamente, microntcleo e
morte celular (picnética, cariolitica e cariorrexis) em
células da mucosa oral esfoliada de 24 jovens fumantes
saudaveis e 14 jovens nao-fumantes. Em células da
mucosa bucal de ndo fumantes e fumantes, foram
obtidas diferengas estatisticas de MN significativas (F
<0,05) e os fumantes apresentaram maior incidéncia.
No entanto, a fumaca do cigarro ndo foi capaz de
aumentar as alteracBes nucleares estreitamente
relacionadas com a citotoxicidade como cariorrexis,
picnética e cariolitica de ndo-fumantes e fumantes
(F>0,05). Em resumo, o cigarro é capaz de induzir
microndcleos nas mucosas, de modo que o teste de
microntcleo é um método adequado para prever o risco
de cancer bucal.

A pesquisa de Rocha, Meireles e Cerqueira
(2017)%, descreve que o alcool sozinho ndo induz ao
desenvolvimento de neoplasia, fazem referéncia aos
enxaguatdrios bucais que sdo frequentemente utilizados
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na higiene bucal. O estudo mostra que os danos
cromossdmicos e a apoptose foram analisados em
usuarios de enxaguatérios bucais efou bebidas
alcodlicas, o teste de micronucleo foi utilizado em
células da mucosa oral esfoliada, com amostras de
quatro grupos de 20 individuos cada: um grupo de
controle (GC) e trés grupos expostos (GE1, GE2 e
GE3), os numeros de micronlcleos observados nos
individuos foram respectivamente 2, 12, 8 e 13,
observa- se que a ocorréncia de microndcleos foi
significativamente maior nos individuos de grupo
exposto como EG1 e EG3 do que nos individuos de
grupo controle. Entretanto é evidente que a eficacia do
teste de microndcleo tem sido sugerida para a
contribui¢do da promocdo do cancer bucal, uma vez
que muitos desses produtos contém alcool na sua
composicao.

5. CONCLUSAO

O cancer de boca apresenta uma alta incidéncia e
mortalidade no Brasil e no mundo, tornando-se um
grave problema de salde publica. Entretanto, sabe-se
que as altas taxas de mortalidade seriam minimizadas
se houvesse o diagndstico precoce da patologia.

Constatou-se  que a frequéncia basal de
micronucleos presentes em células da mucosa bucal de
pacientes com céancer de boca esta associada com as
variaveis genéticas, idade, ocupacional e de exposicéo,
sendo que dentre elas, a que apresentou maior destaque
foram o0s riscos ocupacionais, sugerindo que 0s
trabalhadores devem ser alertados dos possiveis riscos
e receberem as devidas orientacGes acerca do uso de
equipamentos de protecdo individual de maneira
correta e rotineiramente.

Evidenciou-se a eficécia do teste de micronucleo,
na utilizacdo da avaliagdo da frequéncia de aberracdes
na célula, que diante de tal frequéncia observou-se a
correlagdo com algumas doencas, dentre elas o cancer a
mais comum. Os estudos avaliaram a frequéncia de
microntcleos em diversas situa¢fes, como: pessoas
saudaveis, fumantes; ndo fumantes; com diagnostico de
cancer bucal, pacientes submetidos a radioterapia e
com Sindrome de Down. Em uma andlise conjunta dos
artigos, observou-se que os estudos afirmaram o
aparecimento de morte celular, microndcleo e demais
aberracfes cromossdmicas, destacando-se a elevagdo
da frequéncia de micronlcleo em aproximadamente
<0,001 a 0,724 em uma andlise de 1000 a 2000 células
epiteliais bucais.

Portanto é importante a producéo cientifica acerca
da frequéncia basal de micronucleos em células da
mucosa bucal de pacientes com diagndstico de cancer
bucal e pessoas saudaveis, afim de elucidar a
correlagdo da frequéncia de microndcleo, para que
futuramente o teste de microntcleo venha ser utilizado
como uma importante ferramenta no diagndstico
precoce do cancer oral, minimizando a progressdo da
doenca, tornando uma melhor resposta no tratamento,
qualidade de vida e sobrevivéncia dos pacientes.
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