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RESUMO

O Teste de Micronucleo (MN) é amplamente utilizado
como uma alternativa eficaz, smples e econdmica para
detectar a perda de material genético. Este estudo
obj etivou descrever acerca da instabilidade
cromossdmica, avaliada através do Teste Microntcleo
(MN), em pacientes com patologias diver sas como: cancer,
doencas neurodegenerativas, diabetes, doenca renal
cronica, HIV e doencasrelacionadas a exposicdo a agentes
genotéxicos. Trata-se de uma revisdo integrativa de
literatura, com abordagem qualitativa realizado no
periodo de abril a dezembro de 2018. Para selecdo dos
artigos utilizou-se, a plataforma da Biblioteca Virtual da
Saude - BVS realizada nas bases de dados. PubMed,
SCiELO e BIREME. Foram incluidos artigos em
portugués, inglés e espanhol, publicados entre os anos de
1999 a 2018 e excluidos artigos que néo correspondiam ao
objeto de estudo e textos que se encontravam incompletos.
A andlise das publicagcies selecionadas permitiu a
identificagdo de duas categorias teméticas: Teste de
Micronucleos em pacientes expostos a agentes genotoxicos
associado com o risco de cancer e a Importancia da
aplicacdo do Teste de Micronlcleos em Pacientes com
Doencas Neurodegener ativas. Fica evidente que o Teste de
Micronucleos ao ser aplicado em pacientes com patologias
diversas identificou células malignas antes que evoluissem
para o cancer.

PALAVRAS-CHAVE: Teste de Microntcleo,
instabilidade genémica, biomarcadores, doencas crénicas.

ABSTRACT

The Micronucleus Test (MN) is widely used as an effective,
simple and economical aternative to detect the loss of
genetic material. This study amed to describe the
chromosomal instability, evaluated through the Micronucleus
Test (MN), in patients with diverse pathologies such as:
cancer, neurodegenerative diseases, diabetes, chronic kidney
disease, HIV and diseases related to exposure to genotoxic
agents. It is an integrative review of literature, with a
qualitative approach carried out from April to December
2018. For the selection of articles, the Virtua Health Library
(VHL) platform was used in PubMed, SciELO and BIREME.
Articles were included in Portuguese, English and Spanish,
published between 1999 and 2018, excluding articles that did
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not correspond to the object of study and texts that were
incomplete. The analysis of the selected publications allowed
the identification of two thematic categories: Micronucleus
test in patients exposed to genotoxic agents associated with
the risk of cancer and Importance of the application of the
Micronucleus Test in Patients with Neurodegenerative
Diseases. It is clear that the Micronucleus Test when applied
to patients with diverse pathologies has identified malignant
cells before they progress to cancer.

KEYWORDS: Micronucleus test, genomic instability,
biomarkers, chronic diseases.

1. INTRODUCAO

MicronGcleo é caracterizado como um nucleo
adicional o qual é separado do nucleo principal de uma
célula, formado por cromossomos ou fragmento de
Cromossomos Cujos esses nNdo sao incluidos no nicleo
principal durante a mitose. A formacdo de
micronucleos ocorre devido a alteragdes estruturais
cromossomicas esponténeas ou decorrentes de fatores
ambientais, ou ainda por causa de falhas mitdticas,
sendo, portanto, excluido do novo nucleo formado na
tel faset.

O teste de micronlcleos consiste na busca de
células anteriormente expostas a agentes quimicos,
com a finalidade de encontrar possiveis alteracfes
cromossdomicas. O teste baseia-se em um aumento da
ocorréncia de  eritrécitos  policromaticos  com
micronucleos, sendo utilizado, preferenciamente,
células de mamiferos de animais devidamente
tratados’.

O céncer é um processo de multiplos estégios que
resulta de um acumulo de varias ateracdes genéticas.
Mudancas morfolégicas podem ter suas evolugdes
monitoradas através do teste de Microndcleo®. A
aplicacdo do teste de Micronicleos (MN) utilizando
células esfoliadas da cavidade bucal é amplamente
usada no biomonitoramento de profissionais expostos a
agentes genotoxicos ambientais € no acompanhamento
de lesbes orais pré-cancerigenas, aém de doengas
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como diabetes, doencas neurodegenerativas e
cardiovasculares. O ensaio também ja foi aplicado em
grupos de pacientes com tumores em diferentes regifes
anatbmicas que ndo seja a cabeca e 0 pescogo para
avaliar a adequagdo deste biomarcador como indice de
suscetibilidade de risco de cancer*.

O cancer de boca é considerado uma doenca
multifatorial resultante da associacdo de elementos
ambientais e genéticos, tendo o fumo, o dcool e o
HPV, particularmente HPV-16 e HPV-18° como fatores
considerados de risco®”® além da qualidade nutricional
dos individuos®’. A idade, o género, dieta e estilo de
vida estdo relacionados com alteracBes presentes na
mucosa oral e que sdo favoraveis ao desenvolvimento
da patologia?.

A idade, alocalizag8o dalesdo, bem como extensdo
e estadiamento tumoral impactam diretamente, de
forma positiva ou negativamente, no prognostico dos
pacientes com cancer de boca®. A diminuicdo da
sobrevida com o aumento da idade talvez estgja
associada a maior incidéncia de doencas debilitantes, as
maiores sequelas pés-tratamento e as complicacdes
associadas ao envelhecimento, o diagndstico precoce é
amedida mais eficaz para 0 aumento da sobrevida.

Quanto mais tardio o diagndstico das lesdes
malignas, maiores sd0 as taxas de mortalidade e
comorbidades que implicam na diminuicdo da
sobrevida e da possibilidade de cura do paciente™.

O presente estudo foi readlizado com base na
relevancia do tema, pois a aplicacdo do Teste de
Micronicleos (MN) como ja citado é uma técnica
muito simples, eficaz, répida e que ndo gera nenhum
trauma nos pacientes. Dessa forma, pretendia-se com a
investigacdo descrever acerca da instabilidade
cromossdmica, avaliada através do Teste de
Micronicleo (MN) em pacientes com patologias
diversas como: céncer, doencas neurodegenerativas,
diabetes, doenca renal crbénica, HIV e doencas
relacionadas a exposi¢éo a agentes genotoxicos.

2. MATERIAL E METODOS

O presente estudo tratase de uma revisdo
integrativa de literatura, com abordagem qualitativa. O
levantamento bibliografico foi realizado no ano de
2018, por meio da consulta direta na internet através
dos dados online disponiveis na Biblioteca Virtual de
Salde (BVS), nas seguintes bases de dados. PubMed,
BIREME, LILACS, SciELO (Scientific Eletronic
Library Online) e web artigos.

Assim, inicialmente foi realizada uma busca de
artigos que teriam a aplicacdo desse teste, de maneira
geral, em pacientes com as mais diversas patologias,
tendo como objetivo identificar as concepgbes acerca
da temética e os possiveis resultados encontrados.

Na busca inicial foram considerados os titulos e os
resumos dos artigos para a selecdo ampla de provaves
trabalhos de interesse, sendo destacados os resumos
(dos artigos que néo tinham texto acessivel) e os textos
completos dos artigos, utilizando-se os seguintes
descritores em Ciéncias da Salde (DeCS/MeSH):

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

V.27,n.1,pp.78-83 (Jun - Ago 2019)

microntcleos (micronucleus), instabilidade gendmica
(genomic instability), biomarcadores (biomarkers) e
doencas cronicas (chronic diseases).

Utilizou-se como critério de inclusdo os textos que
abordavam a aplicagdo do Teste de Micronucleos,
artigos indexados de 1999 (Validacdo do teste de
Micronicleo) a dezembro de 2018, em periddicos
nacionais e internacionais, disponibilizados na integra
(texto completo) em lingua portugués, inglesa e
espanhola que correspondam a tematica em estudo.
Como critério de exclusdo, optou-se por ndo utilizar
artigos que ndo correspondiam ao objeto de estudo,
textos que se encontravam incompletos, textos
duplicados e que ndo eram considerados pesquisas ou
artigos.

A selecdo dos estudos foi redlizada de forma
independente, por um integrante da equipe de revisdo.
Foi feito o cruzamento dos descritores utilizando
operador booleano AND, por ser 0 Uinico a mostrar uma
busca precisa acerca do foco da temética, com isso
sendo possivel encontrar os artigos para a realizacdo do
estudo.

3. DESENVOLVIMENTO

A aplicacdo dos critérios de inclusdo resultou em
107 artigos, dos quais 54 foram excluidos por fugirem
o foco do trabalho resultando em uma amostra filtrada
de 53 publicacBes cuja evolucdo anual apresenta-se
descritanaTabela 1.

Tabela 1. Distribui¢o das referéncias selecionadas de acordo com o
ano em que foram publicadas (n=53).
Referéncias Porcentagem

Ano Selecionadas (%)
2000 2 3,77
2002 2 3,77
2004 1 1,89
2009 3 5,66
2010 5 9,43
2011 3 5,66
2012 2 3,77
2013 2 3,77
2014 7 13,21
2015 5 9,43
2016 11 20,75
2017 10 18,87
Total 53 100

Fonte: PlataformaBVS.

A Tabela 2 destaca que na base de dados PubMed
obteve-se 0 maior nimero de referéncias e de
referéncias selecionadas para a composicdo do corpo
da pesquisa, seguido pela SCiELO e BIREME.

Tabela 2. Distribuicio das referéncias obtidas nas bases de dados
PubMed, BIREME e SCIELO. Teresina, 2018 (n=53).

Base de dados Refer_éncias Refqéwcias Por centagem
obtidas selecionadas total (%)
PubMed 67 33 62,26
SCiELO 34 19 35,85
BIREME 6 1 1,89
Total 107 53 100

Fonte: PubMed, SciELO e BIREME.

Em relagdo ao idioma torna-se possivel concluir
gue houve uma predominéncia dos artigos publicados
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na lingua inglesa (42 artigos) sendo precedida de
artigos da lingua portuguesa (8 artigos) e uma minoria
da lingua espanhola (3 artigos). Vale ressaltar que o
tipo prevalente de abordagem nas publicacbes foi a
qualitativa/quantitativa.  InformagBes descritas na
Tabela3.

Tabela 3. Distribuicdo das referéncias incluidas na revisdo
integrativa de acordo com as bases de dados, idioma e abordagem do
estudo (n=53).

. Artigos Artigos
|dioma Seleci o%ados Abordagem Seleci o%ados
Inglés 42 Quiali./Quanti. 46
Portugués 8 Quantitativa 4
Espanhol 3 Qualitativa 3
Total 53 Total 53

Quali: Qualitativo; Quanti: Quantitativo. Fonte: PubMed, SCIELO e
BIREME.

A revista Mutagenesis obteve destague com 8
estudos publicados, 0 que leva a conclusdo que essa
revista € uma opcgdo considerdvel para submissdo de
artigos que envolvam a temdtica. Os periédicos
Mutation Research, PLOS ONE, Acta Cytologica e
Revista Associacdo Médica Brasileira, também elegem
mais de 2 estudos com teste de micronicleos (MN)
para suas publicagbes. Os demais periodicos
encontrados foram enquadrados na categoria “Outros”,
j& que tiveram apenas 1 pesquisa publicada. Conforme
aTabela 4 abaixo:

Tabela 4. Didtribuicdo das publicagcbes conforme periddico e
quantidade de artigos. Teresina, 2018. (n=53).

Periddico Quant[dade
deartigos

Mutagenesis 8
MutationResearch 6
PLOSONE 4
Acta Cytologica 3
RevistaAssociacdo Médica Brasileira 2
Outros 30
Total 53

Fonte: PubMed, SCiELO, BIREME.

Tabela 5. Distribuicéo dos artigos em relag&o a aplicagéo do teste de
micronticleos em pacientes com patologias diversas (n=53).

NUmero

: oA Namero de
oA deartigos  Predominanci :
Predominancia encontrad a artigos
s encontrados
Exposi¢do a agentes 20 Ex;(});%: a 20
genotoxicos genotoxicos
Cancer 15 Cancer 15
Doengas
Doencas . 7 Neurodegener 7
Neurodegenerativas :
ativas
Diabetes 6 Diabetes
Doenga Renal Cronica 4 Doenga 'Renal
Cronica
HIV 1 HIV 1
Total 53 Total 53

Fonte: PubMed, SCiELO e BIREME.

As pesquisas mais destacadas envolvem a aplicacéo
do teste de micronicleos em pacientes que se expdem a
algumas  substdncias  toxicas (20  artigos),
principalmente o dcool e o fumo. A segunda maior
relevancia na aplicacdo do teste foi em pacientes com
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cancer (15 artigos), na cavidade oral, tireoide, retal e
mama. O teste também foi aplicado em pacientes com
Diabetes Méellitus tipo 1 e 2, em pacientes com doenca
renal cronica e HIV. Porém, destaca-se o fato de haver
apenas 7 estudos que aplicaram o teste em pacientes
com doencas cognitivas, sendo 4 voltados a pacientes
com Sindrome de Down e 3 a pessoas com Alzheimer.
Os dados encontram-se detalhados na Tabela 5.

A andlise dos conteldos pesquisados gerou a
caracterizacdo de duas categorias teméticas a se
destacar:

4. DISCUSSAO

Teste de Micronucleos em pacientes expostos
a agentes genotdxicos associado com o risco
de cancer

Diversos agentes influem de forma genotoxica nas
células e estdo relacionados aos véarios estdgios da
carcinogénese. Com relagdo a cavidade bucal, o fumo
tem sido descrito como o principal fator de risco no
desenvolvimento de lesbes malignas e pré
malignast'?13, O consumo de & cool, por outro lado, é
citado como forte agente potencializador no
desencadeamento  de lesdes cancerosas. Em
individuos que fumam, o consumo de dcool apresenta
comprovadamente um efeito sinergistico na inducdo de
cancer bucal 1415,

Dessa forma, surgiu a necessidade de testes rapidos
e praticos capazes de detectar as alteragbes causadas
por agentes. Nesse sentido destaca-se o teste de
micronlcleos, um teste citogenético destinado a
investigar células de tecidos que sofreram exposicéo a
agentes quimicos, com o0 objetivo de identificar
possiveis alteragdes cromossdmicas 6.

Os micronucleos contém material genético que foi
perdido do genoma durante a mitose, como resultado
de eventos clastogénicos ou aneugénicos e ocorrem
antes de qualquer mudanca histopatoldgica pré-
neoplésica tornar-se evidente'’. Sua quantificagdo foi
utilizada pela primeira vez em uma pesquisa feita em
1982 por Stich'® e colaboradores, que demonstraram
maior frequéncia na mucosa bucal de individuos
fumantes. A deteccdo de micronlcleos demonstra a
exposicdo atual da mucosa a agentes genotoxicos'®. A
presente pesguisa demonstra que a aplicacdo mais
evidente do teste foi feita em pacientes que se
expuseram a substancias toxicas como mostra o quadro
5.

O consumo de &cool e cigarro tem sido associado
ao desenvolvimento de micronGcleos, assm como de
outras alteracBes celulares e nucleares. As principais
ateragdes celulares incluem ndcleos irregulares,
mitocOndrias pleiomorficas, reticulo endoplasmatico
reduzido e aparelho de Golgi distorcido®®. Estas
ateracbes tém sido observadas em pacientes com
diversos tipos de doencas como AIDS e Doenca de
Alzheimer, e em diversos tipos de cancer, tais como de
pele, oral, esdfago e colo do Utero®?, indicando ser
um eficiente marcador para instabilidade celular e,
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conseguentemente, um indicador de que ago no
organismo do individuo ndo vai bem.

Estudos indicam que o0s micronicleos se
desenvolvem a partir de exposi¢des continuas, podendo
desaparecer quando o agente genotoxico deixa de ser
utilizado?. Sendo assim, este tipo de andlise simples e
de baixo custo poderia ser utilizado como um exame
rotineiro nas clinicas odontolégicas, auxiliando o
paciente no controle do que os seus habitos podem
provocar nas células da mucosa oral. Em gera, a
populagcdo acredita que os maus hébitos nunca lhes
provocardo qualquer maleficio e, quando descobrem
uma doencga, ela ja estd, muitas vezes, em um estagio
muito avangado.

Entretanto, havendo a possibilidade de demonstrar
biologicamente e precocemente que o uso deste tipo de
substancias genotéxica, como o acool e o cigarro, esta
iniciando um processo de alteracdo celular (que pode
estar associado a algum tipo de cancer), € possivel que
um numero significativo de sujeitos passasse a refletir
com mais seriedade em relacdo ao que os maus habitos
estdo |hes provocando.

Com isso, levando em consideracdo que a retirada
do agente causador pode promover uma estabilizacdo
celular’®?, é possivel que o nimero de casos de
pacientes com céncer de boca, por exemplo, se reduza
na mesma medida em que segja possivel conscientiza-
los precocemente, ou sgja, a partir da identificac@o das
primeiras células apresentando agum tipo de
instabilidade celular.

Importancia da aplicacdo do Teste de
Micronucleos em Pacientes com Doencas
Diversas

Doencas neurodegenerativas compreendem uma
condicdo que carrega a perda progressiva de estrutura
e/ou fungéo dos neurdnios, tanto no cérebro quanto na
medula espinhal, levando ao paciente uma perda de
funcdo motora ou disfungdo sensorial, podendo
ocasionar 6bito do paciente®,

Pesquisas mostram que vé&ias pessoas S0
geneticamente sensiveis a agentes genotéxicos, como
radiacdes, drogas e virus, os quais podem levar a danos
no DNA genbmico, resultando aos mais diversos tipos
de alteracBes celulares, tais como a micronucl eagdo?.

O teste de micronicleos pode ofertar dados
relacionados a danos genotoxicos, 0s quais estdo
associados a formagdo de doengas neurodegerenativas.
Além de micronGcleos, podem também serem
observadas outras alteracBes nucleares, como picnose e
carriorréxis, assim como cariolise, relacionada a
necrose’.

O teste com micronlcleos pode ser um grande
artificio para evidenciar danos genotéxicos que possam
estar associados a manifestacbes da doenca de
Alzheimer e ser usado para conhecimento dos fatores
etiolégicos da doenca. Pesquisas mostram que a
presenca de microntcleos é significativamente maior
em células de familiares de Alzheimer quando
comparados a pessoas que ndo possuem a patologia.
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Embora sgam encontradas células binucleadas em
pessoas com hereditariedade da doenca, estudos ndo
afirmam a origem da alteragdo cromossOmica, ja que as
mesmas poderiam ser originadas de afeccBes ou maus
habitos cotidianos, com isso a importancia de maiores
pesqui sas acerca do assunto®,

A sindrome de Down estd definida como uma
anomalia autossbmica congénita. Sua incidéncia gera
em todo mundo é de 1/600 a 1/800 nascidos vivos®.
Decorre geralmente por um erro na divisdo celular
chamada n&o-diguncdo. Ndo se sabe por que isso
ocorre. Existem inimeros relatos sobre o aumento da
incidéncia da sindrome, de diferentes partes do mundo,
relacdo a etnia e a idade materna. Um estudo com
pacientes com sindrome de Down mostrou mudanca de
estrutura etaria dos micronticleos da mucosa bucal,
indicando danos no DNA, defeitos citocinéticos, o
potencial proliferativo, e /ou morte celular, tais como
epitélio bucal da mucosa, juntos com uma série de
caracteristicas genéticas revelando defeitos”.

Os estudos sobre doenca rena cronica (DRC)
afirmam que trata-se de uma condi¢do progressiva
marcada pela deterioracdo da fungdo renal com o
passar dos tempos. Os estagios iniciais da DRC
manifestam-se por lesdo renal e comumente sdo
assintomaticos, porém o0s estagios mais avancados
requerem tratamento da uremia e consecutivas
complicagBes, tendo, por fim, terapia rena subgtitutiva
guando estdo em estagio final?®. Com isso, pacientes
com DRC apresentam sinais de danos extensivos no
DNA e risco elevado de desenvolverem cancer®. Esse
risco pode ser explicado devido ao comprometimento
do reparo do DNA. As lesBes de DNA podem induzir
mutagBes em oncogéneses e genes supressores de
tumor que podem levar a malignidade e a mutagénese
caso ndo sgam barradas por mecanismos de reparo.
Séo frequentes nimeros elevados de micronicleos
(MN) em linfocitos de sangue periférico em cultura de
pacientes antes e depois da terapia renal®. A formagdo
de micronucleos foi verificada por ser um biomarcador
de exposicdes ambientais a mutagénicos e
carcinogénicos e instabilidade gendmica, sendo eles
amplamente utilizados como importante biomarcador
precoce do risco de cancer em populagbes nado
urémicas’.

Em relacdo ao Diabetes mellitus (DM) pesquisas
apontam que € uma das doencas metabdlicas mais
comuns, afetando atualmente cerca de 3% da
populagdo mundia®, ocorre devido uma desordem
metabolica com implicagdes angiopéticas periféricas
comprometendo érgdos como O coragdo, 0S rins e 0
sistema nervoso, relacionadas ao processo vascular
aterosclerdtico.

Pesquisas recentes tém demonstrado que essas
complicacdes fisiopatol dgi cas estéo relacionadas com o
estresse oxidativo provocado pelo excesso de Espécies
Reativas a0 Oxigénio (EROs) formadas
desproporcionalmente  entre os diabéticos. A
diminuicdo da atividade das enzimas cataase,
glutationa peroxidase e superoxido dismutase, reduz as
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acOes do sistema de defesa antioxidante com alteractes
biomoleculares importantes, principalmente do sistema
de reparacdo do DNA, favorecendo, assim, a
carcinogénese®334%,

Outro mecanismo responsavel pela producdo
elevada de EROs foi sugerida por Kalapos®. O autor
defende que a cetoacidose diabética favorece a
producdo de aminoacetona, a qual, huma reacdo de
oxidacdo, acaba por produzir ferritina e acumular Fe. O
ferro, por meio da reacdo de Fenton, est4 diretamente
relacionado a producdo de EROs e, consequentemente,
a0 estresse oxidativo e lesdes ao DNA, podendo levar a
perda ou quebra cromossdomica. Os dados sugerem o
fato da frequéncia elevada de micronucleacdo e
brotamento nuclear em individuos portadores de DM.

Dessa forma, a investigagéo realizada através da
aplicacdo do teste de micronicleos na mucosa bucal
dos pacientes diabéticos, indicam que a Diabetes
Méllitus resulta em elevadas taxas de micronucleacéo e
brotamento nuclear, podendo estar relacionados a
elevada taxa de estresse oxidativo nesses individuos e,
por conseguinte, danos gendmicos®.

Descreve-se na literatura que o cancer cervical é
precedido por uma série de modificaces no epitélio
original que constituem as lesdes pré-neoplasicas™ 8. A
longa histéria natural desse processo aliada as técnicas
de citologia esfoliativa, colposcopia, anatomopatologia
e, mais recentemente, da deteccdo do tipo de
papilomavirus humano envolvido, permitiram a
reducdo expressiva da doenca em suas fases avancadas
namaior parte do mundo®.

O aumento das células micronucleadas é usado
como um “dosimetro endégeno” em tecidos que sdo
alvos de agentes genotdxicos e ou citotoxicos, pois
detecta precocemente agles citogenéticas nos epitélios
onde surgirdo as neoplasias®®#l, Congtitui-se como
verdade clinica conhecida que a severidade do processo
pré-neoplésico (frequéncia maior de lesdo intraepitelial
de ato grauy) e do cancer em pacientes
imunossuprimidas é evidente em mulheres submetidas
a transplantes de Orgaos que recebem drogas para
induzir a imunossupressdo e entre pacientes com
AIDS¥"3,

A literatura mostrou através da aplicacéo do teste de
micronucleos que as pacientes HIV+ em fase de AIDS
tém maior ocorréncia de células micronucleadas e,
também, a frequéncia com que sdo detectadas células
micronucleadas parece se associar a piores condigdes
clinicas da imunossupressdo. Esses achados apoiam o
proposto por Samanta et al. (2011)*, que consideram o
MN importante biomarcador para identificar condi¢des
pré-neoplésicas muito antes do estabel ecimento de seus
primeiros sinais clinicos.

Portanto, pode-se constatar que a importancia do
teste de microndcleos nos pacientes que apresentam as
mais diversas patologias, pois como ja citado, esses
pacientes podem apresentar danos no DNA celular,
associado a disfuncdo que eles apresentam. Essa
técnica simples, rapida e ndo invasiva, aém de ndo
causar trauma ao paciente, poderia proporcionar um
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aumento na sua qualidade de vida ao passo que é capaz
de identificar futuras formagdes cancerigenas, antes
mesmo que possam progredir 42,

5. CONCLUSAO

A bibliografia levantada demonstra a importancia
da aplicacdo do Teste de Micronicleo, pois este se
constitui de uma técnica acessivel pelo baixo custo,
eficaz, simples e que ndo gera traumas ao paciente por
ser ndo invasiva, sendo também usado na deteccdo
precoce de danos genéticos antes da manifestacdo de
quaisquer outros sinais clinicos e histolégicos que
evidencie o cancer, tornando-o valiosa ferramenta na
prevencdo da carcinogénese oral.

A aplicacdo do teste € maior em pacientes que se
expbem a agentes genotéxicos, como por exemplo
fumo e &dcool. A segunda maior aplicacdo € em
pacientes que possuem cancer, nos mais diversos
segmentos do corpo. Em seguida, foi observado que os
estudos também englobam outras patologias como
diabetes mellitus tipo 1 e 2, HIV e doenca rend
croénica.

Torna-se importante considerar que a quantidade de
artigos encontrados com o teste aplicado em pacientes
com doencas neurodegenerativas foi muito aquém
comparada com pacientes que apresentavam outros
tipos de patologias, ou que se encontravam expostos a
algum material que causasse danos genéticos, sendo
um vasto campo para 0s estudos.

Com isso é possivel sugerir, com a bibliografia
analisada, que o0 desenvolvimento de pesquisas
aplicando o teste de micronulcleos em pacientes com
doencas diversas € um campo do conhecimento com
uma vasta &rea a ser desvendada, sendo a literatura
inclusive a que mais tem publicacdes sobre o tema.
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