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RESUMO

A densidade energética de baixa poténcia (Laser e campo
eletromagnético) vem sendo utilizada, nos ultimos anos, com bastante frequéncia
na area meédica e odontoldgica. O principal uso do Laser é auxiliar o reparo
tecidual, para aliviar a dor, controlar a inflamag¢ado e o edema. Enquanto que, a
acao de campos eletromagnéticos de baixa frequéncia sobre os seres vivos € alvo
de estudo ao longo dos ultimos anos e tem se constatado a sua interferéncia
sobre a debilidade do sistema enddécrino. Vale ressaltar que o estudo de
marcacao das hemacias com tecnécio-99m é usado para diversas avaliacbes em
medicina nuclear incluindo o estudo do volume sanglineo em tratamento
intensivo neurolégico. Este trabalho visa avaliar a influencia da radiacdo nao
ionizante sobre a marcacdo de hemacias "in vitro" e avaliar o efeito do laser na
cicratizacdo em camundongos. Para isto foram utilizadas amostras de sangue de
ratos da linhagem Wistar com 60 dias de idade pesando cerca de 240g. O sangue
foi colhido por pungado cardiaca e dividido em dois grupos. O primeiro para ser
submetido a inducdo com Laser de Baixa Poténcia (LBP) nas seguintes
densidades energéticas separadamente: 3, 6 , 9 e 18 J/cm2 .Nos experimentos,
com a indugdo do LBP foram utilizados o EDT A e a Heparina como
anticoagulante. O segundo grupo foi submetido a um campo eletromagnético
(CEM) de 60 Hz durante 2, 4, 17 e 21 horas separadamente. Apds a indugao do
laser e do campo eletromanético as amostras de sangue foram submetidas a
marcacao com Tecnécio 99m (gngc). Os resultados mostram que a presencga de
EDT A e Heparina no sangue, como anticoagulante € capaz de modificar a
captacao de tecnécio-99m pelas hemacias. A indugdo do laser promove uma
reducdo da capacidade de ligacdo do tecnécio-99m a partir de 3J/cm? obtendo
uma reducdo em torno de 50% e permanecendo inalterada até 18J/cm?. Por outro
lado, pode-se verificar que o campo eletromagnético também altera a capacidade
de ligagado em funcdo do tempo de exposigao, porém a inibicdo da captacao pelas
hemacias € menos acentuada que o laser. No experimento "in vivo" com
camundongos machos, apds incisbes no abdome da ordem de 1 cm, com
posterior aplicacdo do laser na densidade energética de 3J/cm? na incisdo
esquerda, observa-se que 48 horas apdés as aplicagdes, o tecido epitelial e
conjuntivo, macroscopicamente, encontra-se totalmente livre de inflagdo e
infeccdo e com uma cicatrizagao superficial mais pronunciada que a incisao
direita. Pode-se concluir que o laser e o campo eletromagnético promovem
alteragbes na marcagao dos elementos sanguineos, e o laser é capaz de acelerar
o reparo celular.



ABSTRACT

The energy density of low potency (Laser and electromagnetic field) comes being
used, in the last years, with sufficient frequency in the medical and dentistry area.
The main use of the Laser is auxiliary the tecidual repair, to alliviate pain, to
contrai the inflammation and oedema. While that, the action of the low frequency
electromagnetic field on the livings creature is studied in the last years and interfer
on the endocrine system. The study of labeling red blood cells with **™Tc is used
for diverge evaluations in nuclear medicine including the study of the sanguine
volume in neurological intensive treatment. This paper aims to evaluate influences
of the not ionizing radiation on the uptake of red blood cells "in vitro" and for
evaluate the effect of the laser in the cicatization in mice. For this, samples of
ancestry Wistar rats blood was used with 60 days of age weighing about 240g.
The first experiment was applied differents doses of gallium arsenid laser witht
energy density of: 3, 6, 9 and 18 J/cm?. The experiment was realized with EDT A
and Heparina as anticoagulating. The second group was submitted to an
electromagnetic field (CEM) of 60 Hz during 2, 4, 17 and 21 hours separately.
After the induction of the laser and the eletromagnetic field, the samples of blood
were submitted the labeling with **™Tc. The results show that the presence of
EDTA and Heparina in the blood, as anticoagulating, modify the **"Tc uptake. The
induction of the laser promotes a reduction of the capacity of *™Tc labeling from
3J/cm? reducing on around 50% and remaining unchanged until 18J/cm2.
Henceforth, it can be verified that the electromagnetic field algo modifies the
capacity of labeling in function of the exposition time, however the inhibition of the
red blood cells uptake is less that the laser. The experiment "in vivo" with male
mice, after incisions in abdome of the arder of one cm, with posterior application of
the energy density laser of 3J/cm?, in the left incision, were observed 48 hours
after, the epithelial and conjunctive tissue showed without inflamation and infection
and with a cicatrize superficial than the right incision. Concluded that the laser and
the electromagnetic field promote alterations in the labeling on the elements blood,

and the laser is capable to speed up the cellular repair.
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MARTINIANO, C.R. Q. Sangliineas com %™T¢ in vitro e Cicatrizagdo em camundongos in vivo

1. INTRODUGAO

1.1 Consideragoes Gerais

Atualmente, a ciéncia tem evoluido rapidamente e, estimulando os
profissionais da area de saude para a necessidade de constantes atualizacbes. O
Laser de Baixa Poténcia (LBP) vem sendo utilizado em diversas especialidades, nas
areas da Fisica, da Biologia e da saude como um todo (MELLO; MELLO, 2001). O
LPB é utilizado principalmente como auxiliar no reparo tecidual, para aliviar a dor,

controlar a inflamacao e o edema.

Os aparelhos de LBP vém povoando aos poucos os consultdrios dos
odontoldgicos, principalmente dos dentistas que se dedicam a cirurgia e ao
tratamento das dores relacionadas com a odontologia (GENOVESE, 2000). Cada
vez, mais pessoas em sendo tratadas com o uso do LBP para fins terapéuticos
(GENOVESE, 2000).

Atualmente, os campos eletromagnéticos estdo se tornando cada vez
mais importantes, pelo fato de que existe um crescente aumento do numero de
equipamentos elétricos e eletrbnicos que utilizam as radiagdes eletromagnéticas, os
quais estdo cada vez mais expondo esse tipo de radiacdo em nosso meio
(MALMIVUO; PLONSEY, 1995).

A marcacdo de hemacias e proteinas plasmaticas com o *™Tc vem sendo
muito utilizado dentro da medicina nuclear em especial na tomografia
computadorizada por emissédo de foton unico. (CORDES et al., 1988). Assim como
as hemacias marcadas por drogas altera o resultado final do exame (CORDES et al.,

1988).

Este trabalho coloca a energia do LBP em contato com os elementos

sangiiineos que serdo marcados com o ®™Tc. Os elementos sangiiineos também
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sdo submetidos a um campo eletromagnético (CEM) e em seguida estes elementos

sanguineos sao marcados com o Tecnécio -99m.

Em um experimento adicional, promovemos incisbes cirurgicas em
camundongos e em seguida realizamos indugao com o LBP e observamos o tempo
do reparo tecidual, comparando-se com uma incisao controle no mesmo animal, esta

ultima nao € exposta ao tratamento com laser.

1.2. O Laser
1.2.1. Consideragdoes Gerais

Laser é uma forma de energia que se transforma em energia luminosa,
visivel ou nado, dependendo da matéria que produz esse tipo de radiagao
(BOECHAT, 1999; MISERANDINO, 1995).

Os lasers séo fonte de radiagao eletromagnética ou luz, possuindo, no
entanto, algumas caracteristicas especiais que as diferem de outras fontes de luz,

como uma lampada incandescente (BOECHAT, 1999).

O emprego da luz, uma das mais belas formas de energia pura, vem
sendo utilizada desde os primordios da civilizagdo, para fins terapéuticos,
principalmente no combate dos processos dolorosos e inflamatorios. Neste
particular, destaca-se o laser (GENOVESE, 2000).

As propriedades terapéuticas do laser vém sendo estudadas desde a sua
descoberta por Einstein em 1917. Sua acgao analgésica é observada a nivel de
receptores periféricos até o estimulo no sistema nervoso central. A acéo
antiinflamatoria e antiedematosa sao exercidas mediante a aceleracido da
microcirculagdo, originando alteracbes na pressdo hidrostatica capilar, com
reabsorcao do edema e eliminagdo do acumulo de catabdlitos intermediarios. Por
outro lado, o laser aumenta o numero de células nos tecidos irradiados acelerando o

processo de mitose (COLLS, 1984).
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1.2.2. Historia do Laser

A partir da teoria de Einstein (1917), Shawlow e Townes formularam os
principios pelos quais os lasers operam, e em 1958 demonstraram a possibilidade
de construir um laser, quando simultaneamente, na antiga URSS, os cientistas
Basov e Projomov também verificaram a possibilidade de construgdo de um
aparelho a laser (BENEDICENTI, 1989).

O primeiro aparelho a laser que surgiu foi desenvolvido por Theodore
Maiman em 1960, usando como material o rubi, gerando, assim, o primeiro laser
sélido. Em 1961 Lavan e colaboradores. desenvolveram o laser gasoso de He-Ne
(GENOVESE, 2000).

Em 1964, Patel et al desenvolveram o laser de diéxido de carbono, que
emitia radiagdo na faixa vermelha do espectro visual, e o laser de argdnio

(BRUGNERA ; PINHEIRO., 1989).

Em 1968, Goldman et al. publicaram os primeiros trabalhos na area da
cirurgia buco-maxilo-facial. Neste mesmo ano o Laser médico volta a ser assunto de
grande interesse nos Estados Unidos, com o surgimento do Laser de Argbnio, um

laser cirurgico com maior controle do operador (CATONE, 1997).

Segundo Hodge (1999), somente em 1982 o cirurgido- dentista
Benedicenti publicou uma gama de trabalhos sobre a agao da luz Laser atuando na
bioestimulacdo celular, comprovando, através de experiéncias hospitalares e na
Universidade de Génova, Italia, um aumento da ATP mitocondrial em cerca de 22%.
Benedicenti, ainda em 1982, observou a comprovagdo do efeito analgésico em
humanos, através do método radioimunolégico, com aumento de betaendorfina no
liquido cefalo-raquidiano, depois da irradiacdo com Soft Laser. Em 1984, editou o
manual de laserterapia para cavidade oral, no qual descreve inumeras utilizagdes na
odontoestomatologia, dando destaque especial para o tratamento de elementos
dentais com hipersensibilidade dentaria tanto de origem traumatica, pelo preparo
protético, quanto por diversas fontes, bem como por retra¢gdes gengivais devido a

problemas periodontais.
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1.2.3. Propriedades da Luz Laser

A luz laser tem como caracteristica ser um feixe de luz monocromatica,
emitindo radiagdes com um unico comprimento de onda, orientado na mesma
direcdo e sentido. Sua diregcao unica permite a obtengdo de alta densidade de
energia concentrada em pequenos pontos. Sao justamente estas caracteristicas que
fazem o laser de baixa intensidade apresentar propriedades terapéuticas
(BENEDICENTI, 1989; BRUGNERA JR., 1998)

De acordo com Genovese (2000), a luz ou radiagédo eletromagnética de
um Laser representa um fluxo luminoso de alta intensidade de energia. A energia
laser n&o existe na natureza e € produzida a partir de algum tipo de energia, como
uma lampada, que estimula um grande numero de elétrons em repouso, 0s quais
sao capazes de produzir fotons de luz e este processo desencadeia uma acao que

possa adquirir as trés principais caracteristicas dos Lasers que sio:

a) Monocromaticidade

A luz laser € composta de fétons, todos da mesma cor e todos com o
mesmo comprimento de onda. E, portanto uma luz pura. Essa caracteristica é
importante devido a absorcéo seletiva do tecido humano. Ao contrario, a luz branca
€ composta de fétons de varias cores, consequentemente, de varios comprimentos

de onda.

b) Coeréncia

E uma das propriedades da luz laser que a distingue de outras formas
de luz. E devido a emisséo estimulada que gera fétons coerentes cujas energias se

somam e viajam na mesma dire¢ao, movendo-se em fases no tempo e no espaco.

c) Colimagéao

A luz laser é unidirecional e, por ser paralela ao eixo do tubo que a

produz, possui divergéncia minima, ou seja, o feixe de fétons é colimado (paralelo).
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A pequena divergéncia permite que através de um sistema de lentes se consiga

concentrar toda a energia do laser em um ponto focal.

1.2.4. A Radiagao Laser
1.3.4.1. Propriedades Fisicas

A luz laser € uma radiagdo eletromagnética, ndo ionizante, bastante

diferente da luz fluorescente comum com propriedades especificas (LOPEZ, 1990)

A radiacao laser pode ser refletida, absorvida ou espalhada pelo tecido.
Sua monocromaticidade determina a absorcido seletiva pelos cromoéforos, e cada
comprimento de onda tera um tipo diferente de interagao no tecido alvo (PINHEIRO,
1997; VITRAL, 2001).

A terapia laser ndo tem efeito cumulativo sobre os tecidos e acelera a
atividade mitotica. Quando ha agressao ao tecido, as células sédo estimuladas
promovendo uma despolarizacdo da membrana celular, alterando a passagem de
ions, e consequentemente seu metabolismo; quando usamos uma baixa intensidade
de energia, estaremos estimulando suas mitocéndrias, induzindo a repolarizagao da
membrana (BENEDICENTI, 1989; KERT; ROSE, 1989).

1.2.4.2. Emissao Espontanea

A luz é uma forma de energia gerada, emitida ou absorvida por atomos ou
moléculas. Para emitir energia, o atomo ou molécula precisa ser levado a um nivel
de excitagdo de energia acima do seu estado natural de repouso. Os atomos, e os
seres humanos, n&o conseguem manter a excitagdo por periodos longos,
consequentemente, eles tém uma tendéncia natural de livrar-se do excesso de
energia, na forma de emissdo de particulas ou pacote de ondas luminosas
chamadas foétons. Esse fenbmeno € chamado de emissdao espontanea da luz
(GENOVESE, 2000)

De acordo com Brugnera (1998), a energia de excitagdo pode ser
causada por choque entre atomos, particulas e moléculas, e ainda por ondas

eletromagnéticas.
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O estado estavel corresponde ao nivel minimo de energia e ao receber
mais energia passa ao estado excitado, sendo este estado anormal e o atomo
excitado fica instavel e deve retornar ao estado de repouso (estavel), liberando
espontaneamente energia adicional. Essa energia pode ser transformada em
energia cinética durante as colisdes, resultando em um aumento de temperatura.
Essa perda de energia pode também originar uma radiacdo eletromagnética
(BRUGNERA, 1998; CICONELI; BRAGA; BERRO 1997).

A emissdo espontanea de radiagao € considerada incoerente porque os
atomos liberam energia independentemente entre si, sem diregdo ou polaridade

entre as emissoes. Desta maneira a radiagdo € multidirecional (KERT, 1989).

1.2.4.3. Emissao Estimulada

O principio da emissdo estimulada foi primeiramente proposto por
Einstein, 1916, através de trabalhos na area de fisica quantica, publicados no seu
tratado, Zur Quantum Theorie der Stralung, no qual foram delineados os principios
que tornariam possivel o desenvolvimento da tecnologia dos Lasers e suas
aplicagdes (LEHNERT, 1996).

O processo de estimulagdo ocorre quando uma fonte energética fornece
energia para o atomo de um meio. Os atomos que absorvem parte da energia se
tornam excitados e recebem mais energia do que podem reter, e logo apds liberam

esta energia na forma de radiacéo laser (TASAKI, 1999).

A emissdo continua é resultante da excitagcdo continua de um meio
ativado por descarga elétrica (lasers gasosos). A emissao pulsatil ou chamada de
relaxada € resultante de bombardeamento pulsatil de um meio ativo. Esse meio é
progressivamente bombardeado até chegar a um nivel de excitagao suficiente para
produzir emisséo laser (KIMURA, 1987)
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1.2.5. Classificagao dos Lasers

Os lasers podem ser classificados em dois grandes grupos: Lasers nao-
cirargicos, ou LIL T (low-Intensity Laser Tratament) ou terapéutico; e os cirurgicos ou
HILT (High-Intensity laser Treatment) (MISERANDINO, 1995).

Os lasers cirurgicos podem ser ainda classificados quanto a forma de

emissao da radiagdo em continuos, pulsaveis e g-switched (BRUGNERA, 1998).

Segundo Pick (1993) os lasers podem ser classificados quanto ao meio
ativo, que é o material presente no interior da cavidade 6ptica, e que geralmente
determina o comprimento de onda, a poténcia, e a energia gerada pelo laser, em

quatro grupos: solido, liquido, gasoso e semicondutores:

a) Lasers Solidos: O seu meio ativo é constituido por uma pedra preciosa,
como o rubi, que foi o primeiro laser a surgir, ou por cristais especiais

como: itrio-aluminio-granada (Y AG). Ex.: Nd-YAG, Ho-YAG.

b) Laser Gasoso: Produzem energia laser através da excitacdo de meios
gasosos atdbmicos neutros, ionizados ou moléculas. Ex.: Coy, Argbnio,

Cripténio, Hélio-Nebnio

c) Lasers Liquidos: Sdo corantes organicos diluidos em solvente liquido
que produzem uma grande quantidade de comprimentos de onda. Ex.:

radamina e cumarina.

1.2.5.1 Tipos de Lasers
Segundo Genovese (2000) os tipos de lasers séo:

a) Semicondutores: A radiagao laser € emitida no interior de uma jungao
positivo-negativo de um diodo semicondutor. Ex.: Arseniato de Galio e
Aluminio (AsGaAl). Sao lasers de baixa poténcia, usados para
aparelhos portateis e miniaturizados. Tem aplicagcdo em acupuntura e

em bioestimulacdo usando radiacao visivel e infravermelha.
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b) Excimeros: Sao lasers que usam moléculas excimeras ou excipleras,
que sao moléculas diatdbmicas em um meio gasoso de grande
rendimento (KrF, XeCl).

1.2.6. Emissores de Laser
1.2.6.1. Cavidade Ressonante

Este é formado por um tubo reto contendo uma grande quantidade de
atomos ou moléculas iguais. Em cada extremidade existem espelhos, sendo que
numa ponta, o espelho é totalmente refletor, e na outra ponta (saida), é parcialmente
refletor (MISERANDINO, 1995).

1.2.6.2. Fonte de Energia

Os atomos sao excitados para um nivel de energia mais elevado por uma
fonte extrema (elétrica, quimica, ou mecanica). Por meio do mecanismo de emissao
espontanea, que acontece na forma aleatdria, os atomos comegam a emitir fotons
que viajam em varias diregbes dentro da cavidade ressonante. Aqueles que batem
contra a parede sao absorvidos na forma de calor, desaparecendo de cena. Por
outro lado, os fétons que viajam na diregcdo paralela ao eixo da cavidade ressonante
tém grande probabilidade de encontrar outro atomo excitado e, desta forma,
estimular a emissao de fétons adicionais, coerentes com o féton estimulador e
viajando na mesma dire¢cdo ao longo da cavidade. Esses dois fétons continuam sua
viagem estimulando mais fotons e assim sucessivamente caracterizando a
amplificacdo luminosa. Esse efeito € intensificado pelos espelhos (GENOVESE,

2000).

1.2.7. Efeitos Terapéuticos da Luz Laser
1.2.7.1. Efeito analgésico

A diminuicdo da intensidade de dor e até a analgesia ocorre devido a

acgao sobre enzima cicloxigenase, interrompendo a conversido do acido araquidénico
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em prostaglandina que facilita a agdo da bradicinina. Por outro lado, a aplicacéo de
LBP aumenta a producgédo de endorfinas que sao fatores analgésicos fisiolégicos, e
também aumenta a excrecao de glicorticdides que inibem a sintese de B-endorfina
(HANSSON, 1989; KIM, 1998).

A terapia a laser atua mantendo o potencial de membrana, evitando a sua
despolarizacdo, através do aumento da sintese de ATP que atua diminuindo a
permeabilidade do Na+ nas fibras nervosas, dificultando a transmissao do impulso
nervoso (BOECHAT, 1999).

1.2.7.2. Efeito antiinflamatério

A inflamacado é caracterizada por uma sequéncia de eventos que se
inicia ap6s uma agressao sofrida pelo organismo, ou seja, compreende as
alteracbes em resposta a lesdo. Vale salientar que esta lesdo podera ser causada
por: bactérias (microorganismos patdogenos), traumatismo, agente quimico, calor ou
qualquer outro fenébmeno (RANG, 1992). Logo, tem como objetivo restabelecer as
condigdes fisiologicas e estruturais alteradas em fungdo do desequilibrio provocado
pelos elementos agressores. Assim, esta sinergicamente relacionada com a
necessidade de eliminagdo ou estabilizagdo do agente agressor e com a
reestruturagcdo das regides lesadas. As substadncias mediadoras envolvidas no
processo inflamatério sdo varias, como: histamina (vasodilatadora), bradicininas,
serotoninas, eicosandides (prostaglandinas e leucotrienos) e outras que sé&o
liberadas pelas células lesadas nos liquidos circulantes, fazendo com que haja um
aumento de permeabilidade dos capilares vizinhos (facilita diapedese dos
leucécitos), logo permite que grandes quantidades de liquidos, proteinas e
fibrinogénio extravasem para os tecidos resultando em edema extracelular (JONES;
DERBYSHIRE, 1996).

Por outro lado, subjazem aos efeitos benéficos da inflamagao reagdes que
podem causar lesdes por vezes mais pronunciadas que a lesdo causada pelo
elemento agressor inicial. Dessa forma, surgiu a necessidade de controlar o

processo inflamataorio.
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O mecanismo da inflamagdo atua principalmente no tecido conjuntivo
vascularizado, assim como no plasma ou nas células sanglineas e estruturas
extravasculares do tecido conjuntivo. Dentre as células sanglineas encontram-se
neutrofilos, mondcitos, eosindfilos, linfocitos, basdfilos e plaquetas. As células do
tecido conjuntivo que participam da inflamagao sédo os mastocitos, os macrofagos e
os fibroblastos. A matriz extracelular & constituida por proteinas fibrosas,

glicoproteinas e proteoglicanos.

A inflamagao pode ser caracterizada em dois tipos: a inflamagdo aguda e a
inflamac&o crénica. A inflamagdo aguda € de curta duragdo, caracterizada pelo
extravasamento de leucécitos do sangue para o tecido extravascular, fenbmeno
conhecido como diapedese. Além do extravasamento leucocitario, também ocorre a
passagem de liquido do sangue para os tecidos sendo esta a principal causa do
edema. Na inflamagao crénica ha uma proliferacdo de vasos sanguineos além da
presenca de macréfagos e linfocitos (STADNYK; GAULDIE,1991).

A terapia com LBP promove um aumento de mastdécitos, aumentando a
quantidade de histamina que provoca alteragcbes circulatérias locais, como:
vasodilatagdo e aumento da permeabilidade vascular (BOECHAT, 1999; CATONE,
1997).

1.2.8. Interagao Tecidual
1.2.8.1. Efeitos Primarios ou Diretos
Os efeitos primarios segundo Mello e Mello (2001), estdo subdivididos em:

a) Efeito bioquimico - devido a agao da radiagao laser ocorre o controle da
liberacdo de substancias endégenas como a serotonina, bradicinina,
prostaglandinas e histaminas, bem como uma produgéo maior de ATP,

acelerando a mitose.

b) Efeito bioelétrico - a luz laser age sobre a "bomba de sodio", mantendo
o potencial de membrana, que em condigdes patologicas pode chegar

a zero.
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c) Efeito bioenergetico - observou-se que irradiando uma zona com laser,

por indugao bioldgica, as mais proximas serao também beneficiadas.

1.2.8.2. Efeitos Secundarios ou Indiretos
Mello e Mello (2001) descreve dois efeitos secundarios da radiagao laser:

a) Estimulo a microcirculagdo - a radiagdo laser tem uma agao indireta
sobre o esfincter pré-capilar, estimulando um aumento da

microcirculacao

b) Estimulo ao trofismo celular - como ha um aumento da produgéao de

ATP, a velocidade da mitose € aumentada, consequentemente o

acelerado processo de reparagéao tecidual.

1.2.8.3. Aspectos Moleculares

Pesquisas realizadas com LBP revelam o aumento na vitalidade funcional
das mitocéndrias, proporcionando uma capacidade maior de regeneragdo e

cicatrizagcao dos tecidos sem uma acgao degenerativa destes (COBB, 1997)

Benedicenti (1989), constatou a bioestimulagcédo da luz laser nos tecidos,
verificando um aumento de ATP mitocondrial e de B-endorfina no liquido cefalo-

raquidiano.

A aplicacdo do laser de baixa poténcia como terapéutica, aumenta a

circulagéo periférica atuando como bioestimulante celular (BOECHAT, 1999).

1.2.8.4. Bases da Aplicacao Terapéutica do Laser

A Laserterapia pode ser bastante eficaz no tratamento das Disfungdes
Temporomandibulares, como foi pesquisado por Bezeur et al (1998) que aplicou
laser em 27 pacientes com dor e disfuncdo temporomandibular durante cinco dias
consecutivos e verificou que 80% dos pacientes tomaram-se assintomaticos, a

abertura maxima bucal aumentou durante o tratamento, e a redug¢ao de sons (click e
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estalido) na articulagdo durante a abertura e fechamento da boca diminuiu devido ao
aumento do metabolismo celular, consequentemente uma maior produgao de liquido

sinovial.

Segundo Genovese (2000), o laser vermelho atua na biorregulagdo das
organelas, enquanto o infravermelho atua na biorregulacdo da membrana
citoplasmatica. Dependendo do tipo de laser pode ser produzido um efeito biolégico
a nivel celular que consiste na estimulacdo das mitocéndrias, determinando um

aumento na producao de ATP. A esse mecanismo da-se o nome de bioestimulagao.

Sabe-se também que os mastoécitos, sendo células bastante delicadas ao
serem submetidos a agentes quimicos, calor, frio, radiagdo ionizante e outras,
liberam heparina que € anticoagulante e histamina que produz aumento da
permeabilidade capilar, vasodilatagcéo, incremento da drenagem linfatica, e aumento
da atividade fibroblastica, auxiliando a recomposigdo tecidual (COLLS, 1984;

KIMURA, 1987).

Miserandino (1995), descreve os efeitos do feixe de luz laser nos tecidos

como:

a) Efeito fotomecéanico: Com a incidéncia de um feixe de laser no tecido
pode ocorrer um choque mecanico, o qual promove uma expansao do

material em todos os pontos a partir do ponto irradiado.
b) Efeito fotoablag&o: E o efeito laser na remog&o da massa.

c) Efeito fototérmico.

Aos 43°C: alteracao das proteinas, retracdo do tecido, hiperemia.

Aos 50°C: menor atividade enziméatica.

Aos 60°C: desnaturagao de proteinas, desidratagao e coagulagao.

Aos 80°C: desnaturagado do coagulo maior carbonizagéo das proteinas.

Aos 100°C: vaporizacao e ablagao dos tecidos.

d) Efeito fotoquimico: Sao alteragbes a nivel mitocondrial com produgao

de ATP, acelerando a mitose, controla a producdo de substancias
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liberadas nos fendbmenos dolorosos como as prostaglandinas,
prostaciclinas, serotoninas, bradicininas, etc., desgranulagdo dos
mastocitos, favorecendo a vasodilatacio e o0 aumento da

permeabilidade capilar.

e) Efeito fotoelétrico: estimula através do aumento da produgéo de ATP, a
manter o potencial de membrana (bomba de sodio), que em condi¢des
patolégicas estdo alterados. De acordo com Boechat (1999),
dependendo da natureza do tecido e do comprimento de onda do laser

podem ocorrer quatro tipos de interagées com o tecido:

- Reflexao: Acontece quando a luz é refletida por um tecido e, portanto
nao ha efeito terapéutico no tecido. A reflexdo varia dependendo do
tipo de pigmentacdo tecidual, da rugosidade da superficie e do

angulo de incidéncia dos feixes luminosos.

- Absorcao: Ocorre quando a luz é absorvida, a energia radiante é
transformada em energia térmica (calor). E esta energia térmica que
provoca efeitos especificos nos tecidos. A absor¢cdao depende da
composi¢cao do tecido, da pigmentacédo e do conteudo de agua,
podendo provocar um efeito de fotoablacdo, que €é a rapida

vaporizagao dos tecidos.

- Difusado: é o espalhamento da energia laser dentro do tecido, sendo o

resultado da reflexdo aleatoria da energia do seu angulo original.

- Transmissdo: refere-se a habilidade da energia de difundir-se por
meio do tecido sem nenhum efeito, porém depende do tipo de tecido

e do comprimento de onda.

1.3. A Agao do Campo Eletromagnético sobre Organismos Vivos

De acordo com Blank; Soo; Pepstein, 1995, o aumento exagerado nas

taxas de Na, K-ATP ase quando o organismo é submetido aos campos
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eletromagnéticos de 60Hz acarreta o aumento do nivel de estresse na populagéo
submetida a esse tipo de radiacdo. Esta radiacdo € produzida, principalmente, pela
propria instalacdo elétrica domiciliar ou do ambiente de trabalho. Muitos estudos
tentando estabelecer uma correlacdo entre o aparecimento de diversas formas de
cancer e a exposicao aos campos eletromagnéticos variaveis de baixa freqléncia
tem, sido feitos na ultima década (BALCER; ELIZABETH, 1995; ERREN, 1997;
LOOMIS et al., 1994). Estudos epidemiologicos foram feitos sobre o risco de cancer
em relagdo a exposicdo aos campos eletromagnéticos de baixa freqléncia
(50/60Hz), das redes de distribuicdo de energia. (NATIONAL RADIOBIOLOGICAL
PROTECTION BOARD, 1992, 1993 e 1994; SAVITZ, 1993; HEALTH, 1996;
STEVENS; TENFORDE, 1996; NATIONAL ACADEMY OF SCIENCE, 1996). A
exposicao aos campos eletromagnéticos pode causar aborto. De acordo com
GOLDBERG (2000), embora ndo se tenha provado que o campo eletromagnético
causa danos aos organismos vivos, também nao é conclusivo o fato de que as
ondas eletromagnéticas s&o inofensivas quando incidem dentro de uma certa
poténcia e frequéncia. Wertheimer e Leeper, (1979) apresentam o primeiro estudo
indicando que a exposi¢cdo do meio ambiente a irradiagdes eletromagnéticas de 50 a

60Hz poderia aumentar os riscos de doengas cronicas.

1.3.1. Campos Elétricos e Magnéticos

Segundo o (INTERNATIONAL COMISSION ON NON-IONIZING
RADIATION PROTECTION, 1994) os campos elétricos existem com a presenga de

carga e os campos magnéticos resultam do movimento fisico do campo elétrico.

Um campo elétrico E, exerce forcas sobre uma carga elétrica e é

expresso em volt por metro (V m'1) ou V/m Watt/cm?.

Os campos magnéticos podem exercer forgas fisicas sobre cargas
elétricas, mas somente quando tais cargas estdo em movimento. Campos elétricos e
magnéticos tem amplitude e dire¢do. Um campo magnético pode ser especificado de
duas maneiras: como fluxo de densidade magnética B, expresso em tesla (T) ou

como campo magnético H, expresso am Ampere por metro (A m'1). As duas
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quantidades s&o relacionadas pela formula: B=uH, onde p € a constante de
proporcionalidade (permeabilidade magnética). No vacuo e no ar, bem como em
materiais ndo magnéticos (inclusive meios bioldgicos), u tem o valor de 4 ©.107

quando expresso em Henry por metro (H. m™).

Portanto, na descricdo de um campo magnético, para finalidades de

protecao, basta especificar uma das grandezas, B ou H.

Numa regido de campo distante, o modelo de onda plana € uma boa
aproximagao para a propagacao de campo eletromagnético. As caracteristicas da

onda plana sao:
» As frentes de onda tém uma geometria plana

» Os vetores E e H e a direcdo de propagagdo sdo mutuamente

perpendiculares.

» A face dos campos E e H é a mesma. No espaco livre (vacuo), o
quociente E/H é igual a 377 Ohm, que é o valor de impedancia

caracteristica do espaco livre;

» A densidade de poténcia S, ie., a poténcia por unidade de area normal
a diregdo de propagacao, esta relacionada aos campos elétricos e
magnéticos, pela expresséao:

S=EH =E?%377 =377 H?

A situacdo na regido do campo préximo é bem mais complicada, porque
os valores maximos e minimo dos campos E e H ndo ocorrem nos mesmos pontos
ao longo da diregao de propagagao, como acontece na regiao de campo distante. Na
regido de campo préximo, a estrutura do campo eletromagnético pode nao ser
homogénea, e pode haver variagdes substéncias no valor da impedancia de onda
(377 Q no campo distante), podera haver quase exclusivamente campos E em

algumas regides a campos H em outros.
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A exposigao a CEM variaveis no tempo resulta em correntes internas no
corpo e absorcdo de energia nos tecidos, que dependem dos mecanismos de

acoplamento e da frequéncia envolvida.

O campo elétrico interno e a densidade de corrente estdo relacionados
pela Lei Ohm:
| = oE

» onde o é a condutividade elétrica do meio.
Mecanismos de acoplamento entre os campos e o corpo humano.

Ha trés mecanismos basicos de acoplamento, bem estabelecidos, através
dos quais campos elétricos e magnéticos variaveis no tempo interagem diretamente
com a matéria viva (UNEP/WHO/IRPRA, 1993) (UNITED NATIONS ENVIRONMENT
PROGRAMME; WORLD HEALTH ORGANIZATION; INTERNATIONAL RADIATION
PROTECTION ASSOCIATION, 1993):

» Acoplamento a campos elétricos de baixa frequéncia.
» Acoplamento a campos magnéticos de baixa frequéncia.

» Absorgao de energia de campos eletromagnéticos.

1.3.1.1 Acoplamento a campos elétricos de baixa frequéncia.

A interagdo de campos elétricos variaveis no tempo, com 0 corpo
humano, resulta num fluxo de cargas elétricas (corrente elétrica), na polarizagado de
cargas ligadas (formagbdes de dipolos elétricos), e na reorientacdo dos dipolos
elétricos ja presentes no tecido. As amplitudes relativas destes diferentes efeitos
dependem das propriedades elétricas do corpo, isto é, da condutividade elétrica (que
rege o fluxo da corrente elétrica) e da permissividade (que rege a amplitude dos
efeitos de polarizagdo). A condutividade elétrica e a permissividade variam com o
tipo de tecido do corpo e também dependem da frequéncia do campo aplicado. Os

campos elétricos externos ao corpo induzem no mesmo uma carga superficial; dai
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resultando correntes induzidas no corpo, cuja distribuicdo depende das condi¢des de

exposi¢ao, do tamanho e forma do corpo, e da posi¢cao deste no campo.

1.3.1.2. Acoplamento a campos magnéticos de baixa frequéncia

A interagdo fisica de campos magnéticos variaveis no tempo, com o corpo
humano, resulta na indugdo de campos elétricos induzidos e correntes elétricas
circulantes. As amplitudes dos campos induzidos e a densidade da corrente sido
proporcionais ao lago (caminho fechado) escolhido, a condutividade elétrica do
tecido, a taxa de variacdo e a amplitude da densidade do fluxo magnético. (UNEP /
WHO / IRPA, 1993).

Para uma dada amplitude e frequéncia do campo magnético, os campos
elétricos mais intensos sao induzidos onde as dimensdes do laco sdo maiores;
sendo que o caminho exato e a amplitude da corrente induzida em qualquer parte do
corpo, dependerao da condutividade elétrica do tecido. (UNEP / WHO / IRPA, 1993).

O corpo néo é eletricamente homogéneo, entretanto, as densidades de
correntes induzidas podem ser calculadas, usando modelos que representam, de
maneira realistica, as propriedades anatdmicas e elétricas do corpo e recorrendo a
métodos computacionais, que tem grau elevado de resolugdo anatébmica (UNEP /
WHO / IRPA, 1993).

1.3.1.3 Absorgéo da energia de campos eletromagnéticos

A exposicao a campos elétricos e magnéticos de frequéncia baixa resulta
normalmente em uma absorgao de energia desprezivel, sem elevacdo mensuravel
da temperatura do corpo. Entretanto, a exposicdo a campos eletromagnéticos de
frequéncias acima de aproximadamente 100 Khz, pode conduzir a uma absorcao
significante de energia e a um aumento de temperatura. Em geral, a exposigdo a um
campo eletromagnético uniforme (onda plana) resulta em uma deposigao e
distribuicdo de energia altamente ndo uniforme dentro do corpo, que precisa ser
avaliada por medidas dosimétricas e por calculos ( UNEP / WHO / IRRA, 1993).
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Com respeito a absorgdo de energia pelo corpo humano, os campos
eletromagnéticos podem ser divididos em quatro faixas (DURNEY, MASSOUDI;
ISKANDER, 1985):

» Frequéncia de aproximadamente 100KHz a 20MHz, nas quais a
absorcéo no tronco diminui rapidamente com a frequéncia decrescente

e pode ocorrer uma absor¢ao significativa no pescogo e nas pernas.

» Frequéncias de aproximadamente 20MHz a 300MHz, nas quais pode
ocorrer uma absorg¢ao relativamente alta no corpo todo, e até mesmo
valores mais altos, se fazem consideradas ressonancias em partes do

corpo (por ex.: na cabega)

» Frequéncias de aproximadamente 300MHz a varios GHz, nas quais

ocorre absorgao local significante e ndo uniforme.

» Frequéncias acima de 10GHz, nas quais a absorgéo de energia ocorre,

principalmente, na superficie do corpo.

1.3.2. Mecanismos de Interagao Celular

Para os campos elétricos e magnéticos iniciarem ou promoverem efeitos
adversos na saude dos sistemas bioldgicos, eles devem engatilhar uma série de
passos. Esta cadeia de eventos comeca com a interagao do campo com moléculas
ou estruturas biolodgicas. O campo pode alterar o tamanho, a forma, a carga, estados
quimicos ou energéticos. Esta fase de transducéo de energia deve envolver alguma
transferéncia de energia para ocorrer um efeito na molécula ou estrutura biolégica. A
troca pode ser sentida e amplificada a menos que o sistema biolégico produza uma
resposta que possa ter consequéncia para o organismo (VALBERG; KAVET,;
RAFFERTY, 1997).

1.3.3. Bases Bioldgicas para limitar a exposi¢ao (até 100KHz)

Com a possivel excecdo de tumores de mama, ha pouca evidéncia, a

partir dos estudos em laboratério, de que campos magnéticos de freqléncia de
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distribuicdo de energia tenham um efeito de promog¢ao de tumores. Embora sejam
necessarios estudos adicionais em animais, para esclarecer os possiveis efeitos de
CEM sobre sinais produzidos em células e na regulagdo enddcrina — ambos os quais
pode influenciar o crescimento de tumores promovendo a proliferagao celular — Sé
se pode concluir que ndo ha, atualmente, nenhuma evidéncia consciente de efeitos
cancerigenos destes campos e que, portanto, estes dados ndo podem ser usados

como base para desenvolver diretrizes para exposigdo (TENFORDE, 1996).

Estudos em laboratério, com sistemas celulares e animais, néo
encontraram nenhum efeito bem fundamentado, de campos de baixa frequéncia, que
seja indicador de efeitos prejudiciais a saude, quando a densidade de corrente
induzida esta abaixo de 10mAm™. (TENFORE, 1996)

Em niveis mais altos de densidade de corrente induzida (10 — 100 mAm?),
tem sido coerentemente observados efeitos mais significativos em tecidos, tais como

mudangas funcionais no sistema nervoso (TENFORDE, 1996).

Dados sobre o risco de cancer, associado com a exposicdo a CEM, de
individuos morando perto de linhas de transmissao, sdo aparentemente consistentes
ao indicar um pequeno aumento de risco de leucemia entre criancas, embora
estudos mais recentes questionem esta fraca associagao. Entretanto os estudos nao
indicaram um risco, da mesma forma elevado, de nenhum outro tipo de cancer
infantil, ou qualquer outra forma de cancer em adultos. Desconhece-se a causa
basica para a ligagdo hipotética entre a leucemia infantil e o fato de residir na
proximidade imediata de linhas de transmissdo. Se a ligagdo n&o esta relacionada a
CEM, gerados pelas linhas de transmissao, entdo fatores de risco desconhecidos
para a leucemia teriam que estar relacionados com as linhas, de maneira a ser
determinada. Na auséncia de apoio por estudos em laboratério, os dados
epidemioldgicos séo insuficientes para permitir o estabelecimento de uma diretriz de
exposicao (TENFORDE, 1996).

Tem havido relatos de aumento de risco de certos tipos de cancer, tais
como leucemia, tumores de tecidos nervosos e limitadamente cancer de mama entre

eletricitarios. Na maioria dos estudos, os tipos de trabalho foram usados para
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classificar os individuos de acordo com os nucleos de exposi¢gdes presumidas a
campos magnéticos. Alguns estudos mais recentes, entretanto, tem usado métodos

mais sofisticados de determinagao da exposicéao.

Em geral esses estudos sugeriram um aumento do risco de leucemia ou
de tumores cerebrais, mas foram inconsistentes com referéncias ao tipo de cancer
para o qual ha a base de diretrizes para exposicdo ao CEM. Em um grande numero
de estudos epidemiolégicos, ndo resultou nenhuma evidéncia consistente da
existéncia de efeitos reprodutivos adversos (INTERNATIONAL COMISSION ON
NON-IONIZING RADIATION PROTECTION, 1994).

1.4. A Marcacgio de Hemacias e Proteinas Plasmaticas com *™Tc

A ciéncia e a tecnologia utilizada no tratamento e diagnostico de
determinadas patologias tem sido direcionada em grande parte para a medicina
nuclear. Esta se baseia na utilizacdo de radiacdo para fins terapéuticos e
diagndsticos. Um isétopo radioativo emite radiacédo e este isdtopo esta associado a
uma molécula ou célula. A unido da molécula ou célula ao isétopo chama-se
radifarmaco. Os emissores de radiacdo gama (y) sao utilizados para diagnéstico,
eles ttm menor energia de transferéncia linear (LET), ou seja, maior penetragdo no
tecido e menor interagcdo com a matéria. Em tomografia por emissao de pdsitron
(PET) utilizam-se os emissores de positron (B*) e em tomografia computadorizada
por emissdo de foton unico (SPECT) utilizam-se emissores de radiciacédo Y. Na
terapéutica, utilizam-se os radioisétopos emissores de particulas beta (), que, por
apresentarem maior interacdo com a matéria, sdo capazes de destruir um

determinado alvo previamente escolhido. (HABERT, 1996).

Foi observado em 1896 por Henri Bequerel, que o Uranio era capaz de
escurecer uma placa fotografica. Marie e Pierre Curie chamaram este fenbmeno de
radioatividade e demonstraram sua ocorréncia com o radio, polénio e torio.

Rutherford e Soddy definiram a radioatividade como um processo de transmutagao
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de um elemento instavel em outro elemento com liberagdo de radiagdo (HABERT,
1996).

A descoberta da radioatividade induzida ou artificial em 1934 por Irene
Curie e Frederick Juliot abriu um novo campo com enorme aplicabilidade, ja que os
radionuclideos naturais em medicina nuclear apresentavam problemas em relacao a
meia vida longa, emissdo de diferentes tipos de radiagdo, necessidade de
complicados esquemas de radioprotegcao e dejetos altamente toxicos. Durante os
anos sessenta, o Tecnécio 99m (**™Tc¢), um radionuclideo artificial foi introduzido na
pratica meédica, outros radionuclideos também utilizados na pratica médica e em
pesquisas biomédica sdo o cobalto-57, fosforo-32, indio-111, iodo-123, iodo-125,

iodo-131, mercurio-203, ouro-198 e talio-201. (EARLY; SADEE, 1995)

A fonte primaria para a producdo direta de radionuclideos é através de
reatores nucleares e aceleradores de particula. A fonte secundaria consiste no
método indireto conhecido como geradores de radionuclideos. Os geradores de
radionuclideos geralmente sédo portateis, ocupam pouco espago e, ao contrario dos
reatores e aceleradores de particulas, podem ser instalados facilmente em clinicas,
hospitais ou centro de diagndsticos. O mais importante e mais utilizado é o gerador
molibidénio-99/tecnécio-99m (**Mo/**"Tc). (OWUNWANNE; PATEL; SADEK, 1995).

O Tecnécio foi obtido artificialmente em 1937 por Pierre e Segré. Em
1957, apareceram os primeiros geradores de **Mo/**™Tc¢ fabricados no Brookhaven
National Laboratory, EUA, (EARLY; SADEE, 1995).

O Tecnécio 99m atualmente € o radionuclideo mais utilizado em medicina
nuclear para procedimentos diagnésticos (EARLY, 1995) como também em pesquisa
basica. Este raionuclideo tem vantagens que facilitaram o seu uso, por exemplo: &
facilmente obtido através de geradores °Mo/*®™Te, portateis, esses geradores
podem ser instalados dentro de uma unidade de diagnéstico ocupando pouco
espaco e com baixo custo; o Tecnécio tem meia vida de 6(seis) horas; emisséo
gama de 140 Kev, energia corpuscular desprezivel, pequena dose de radiagéo é
necessaria para exames; dejetos radioativos despreziveis; danos ambientais

despreziveis e possibilita a marcacédo de diferentes espécies de moléculas e células
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(EARLY; SADEE, 1995; SAHA, 1997). A emissdo radioativa de *™Tc pode ser
detectada por quase todos os aparelhos em medicina nuclear. (EARLY; SADEE,
1995; SAHA, 1997; SRIVASTAVA, 1996)

Na tabela periddica o *™Tc esta posicionado préximo ao manganés (Mn)
e rénio (Re), mas sua quimica é similar a do Re. Como um metal de transi¢gdo do
grupo VIIB possui sete elétrons na sua ultima camada e esta distante da
configuragcdo de um gas nobre, ele pode perder esses elétrons e passar para o
estado de oxidacdo +7, formando o ion pertecnetado (TeO’s). Gragas a sua
diversidade quimica € possivel a sua incorporagcdo por uma variedade de formas
quimicas, podendo assim marcar inumeros radioformacos. (EARLY; SADEE, 1995;
HABERT, 1996; SRIEOSTSVR; STRUB, 1990; DEUSANJEE, 1990)

De acordo com Saha (1997) os radionuclideos sao essencialmente
aplicados em Ciéncias Biologicas como fonte de radicais ou como tragadores
radioativos. Os tragadores radioativos sdo compostos que apresentam em sua
constituicdo um elemento radioativo. Para serem aplicados em seres humanos, o
radiotracador devera ter caracteristicas como apirogénicidade, ser esteril, ndo
provocar reacdes tdxicas ou anafiliticas e ser submetido a controle de qualidade.
Uma vez que estas condicdes sao satisfeitas o radiotracador sera denominado

radiofarmaco.

Continuando com Saha, o radiofarmaco tem dois componentes: o
radionuclideo e o farmaco e sera elaborado com base nas caracteristicas de cada
um destes componentes. O farmaco podera ser escolhido por sua localizagao
preferencial em um determinado 6rgdo ou pela sua participagdo em processos
fisiologicos ou patoldgicos de interesse. O farmaco podera ser uma célula, um
hormdnio, um neurotransmissor ou uma medicacdo. Contanto que, o produto da
interacédo entre o farmaco e o radioniclideo seja um radiofarmaco estavel, capaz de

exercer sua fungdo com mais alto grau possivel de especificidade.

O estudo especifico de determinados 6rgaos e tecidos do corpo humano é
possivel gragas a possibilidade de se adicionar o elemento radioativo em moléculas

ou espécies biologicas. Estes 6rgaos tém afinidade especifica por certas moléculas
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que participam da sua estrutura ou do seu metabolismo. As caracteristicas fisico-
quimicas das espécies marcadas irdo determinar a sua melhor aplicacdo. As
moléculas mais utilizadas sdo: acido tiomalico (estudo renal), albumina (estudo da
volemia), dextran (vias linfaticas), enxofre coloidal (figado e boca), acido
glucohepténico (rim e cérebro), iminodifosfato (osso e coragao), iodofenil (vesiculas
e vias biliares), macroagregados de albumina (pulm&o), microagregados de
albumina (figado). Entre as espécies biologicas temos: cercarias de Shistosoma
mansoni, Diplococcus pneumonia, Duguesia tigrina, Escherichia coli, fibroblastos,
hemacias, lucécitos e plaquetas. (BERNARDO FILHO, 1988)

A marcacdo de hemacias com *™Tc foi realizada pela primeira vez por
Fisher e colaboradores em 1967 (. Foi considerado um radiofarmaco de bom
potencial para estudo, mas tinha baixa eficiéncia de marcacio e rapida depuracao
(WEINSTEM; SMAAK, 1970). A marcagdo de hemacias aparece como um método
simples e efetivo para investigar a fungdo cardiaca, gracas a descoberta da
necessidade de se usar um agente redutor para o tecnécio (ATKINS et al., 1973;
ECKLMAN et al., 1971). A marcacdo baseia-se na reagao intracelular entre o *™Tc
reduzido e a cadeia beta da hemoglobina (Hb). O *™Tc O, entra e sai liviemente da
hemacia por difusdo, porém na presenca do ion estanoso (Sn*?), ele é reduzido no
meio intracelular reagindo com a Hb, ficando aproximadamente 75,8 + 2,3% ligado a
globina e 19 + 1,5% ligada ao heme (REHSNI; SHERMA, 1980; SRIVASTAVA,
1984). Estando ligado a Hb o *™Tc ficara fixado dentro da hemacia (OWUNWANNE;
PATEL; SADEK, 1995). Entre os varios agentes redutores normalmente se utiliza o
cloreto estanoso bi-hidratado (Sn Cl, 2H,0) (BRAGA et at., 2000). Na presenca de

cloreto estanoso o *™Tc é reduzido para o estado de +5, +4 ou +3 (SAHA, 1997).

As hemacias possuem caracteristicas que facilitam a sua marcagao, por
exemplo: as hemacias sdo as mais numerosas entre todos os elementos celulares
sanguineos; séo simples de separar e manipular, sendo resistentes a varios agentes
fisicos e quimicos in vitro; ndo séo tdo dependentes de energia ou suplementos

nutricionais como outros elementos celulares in vitro; e dispdem de varios
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mecanismos de transporte celular, sendo a hemoglobina rica em locais ativos de

ligagbes metalicas (BRAGA at al, 2000).

As hemacias podem ser marcadas com o *™Tc pelos métodos in vitro, in
vivo ou os dois métodos combinados (BERNARDO FILHO et at., 1983). No método
in vitro, o sangue é retirado do paciente e adiciona-se o cloreto estanoso e depois 0
pertecnetato. Atingindo o tempo de incubagéo ideal, o preparo é reinjetado no
paciente. No método combinado injeta-se o agente redutor no paciente e apos 20
minutos retira-se o sangue. Adiciona-se o pertecnetato, incuba-se por 10 minutos e
reinjeta o preparado no paciente. No método in vivo injeta-se primeiro o cloreto
estanoso no paciente, espera-se 20 minutos e injeta-se o pertecnetato. A marcagao
in vitro proporciona maior estabilidade do radiofarmaco resultando em melhor
eficiéncia de marcacdo e melhores imagens em gama camara, porém por uma
questao de conveniéncia e menor exposi¢cao do Tecnécio ao sangue do paciente, o
método in vivo € amplamente utilizado. (OWUNWANNE; PATEL; SADEK, 1995)

A radioatividade proveniente das hemacias marcadas com *"Tc delineia
claramente o coragéo, os 6rgaos que sdo bem irrigados, como figado, o bago, e os
vasos sanguineos de grosso calibre. Com este principio a marcagdo de hemacias
com *"Tc tem vasta aplicagdo em medicina nuclear cardiovascular, na deteccdo de
sitios de sangramento gastrointestinal, no diagndstico de trombose venosa profunda,
e no calculo da massa de células vermelhas (EARLY, 1995; SAHA, 1997,
SRIVASTAVA, 1987). Como outras possibilidades temos a avaliagdo do fluxo em
malformagdes vasculares em partes moles (INOVE et al., 1999), rastreamento de
hemangiomas ocultos em outras localizagbes frente ao diagnostico de
hemangioendoteliomas hepaticos (BAR-SEVER, et al., 1994) e avaliacdo da
vascularizagdo de tumores cerebrais com o objetivo de aprimorar seu tratamento
(FRONT, 1978). As hemacias também podem ser desnaturadas por calor
aumentando a sua captacdo e melhorando a imagem esplénica (OWUNWANNE;
PATEL; SADEK, 1995). Em ciéncias neurolégicas constatamos a sua grande

utiidade na determinagdo do volume sanguineo cerebral (VSC) em diversas
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situagdes clinicas (LISHMANOAV et al. 1977; SABATINI et al.,1991; SAKAI et al.,
1989).

As hemacias marcadas com %™Tc servem ainda como modelo
experimental simples e conveniente para estudos do transporte celular, estrutura e
funcdo da membrana plasmatica (BISCHOP; SURGNOR, 1964; WHITTAM, 1964),
para testar o efeito de medicacgdes in vivo (TODD et al., 1992), e para o calculo

preciso do volume sanguineo em ratos (LEE, 1985).

1.5. Processo de Cicatrizagao Tecidual

Nas feridas cujas bordas foram aproximadas por sutura e que nao tenham
sido infectadas, a cicatrizacdo € denominada primaria ou por primeira intencéo, que

ocorre pelo seguinte mecanismo:

O sangue extravasado pelo corte forma um coagulo que ocupa espago
entre as margens da ferida. A partir do coagulo e do tecido lesado, surgem fatores
quimiotaticos e vasoativos que promovem a exsudagao de liquidos do sangue para
as margens da lesdo e assim fagocitos deixam a corrente sanguinea e alcanga a
lesdo. Cerca de seis horas apos, as margens da ferida contém fagdcitos e por volta
de 24 horas, o coagulo esta invadido por essas células, com predominio dos
Polimorfonucleares (PMN). (TATARUNAS et al., 1998)

Com quarenta e oito horas, o numero de PMN diminui sensivelmente,
passando o exsudato a ser constituido predominantemente por macréfagos. Nesse
intervalo, as células da camada basal da epiderme entram em mitose e migram
sobre a superficie do coagulo, recompondo o epitélio (ROBBINS; KUMAR;
COTRAN, 1994).

Os fibroblastos do tecido conjuntivo das margens tornam-se ativados,
proliferam, migram em dire¢do ao coagulo em reabsor¢do e comegam a sintetizar os
componentes da matriz extracelular (EMC), que €& uma rede complexa de

macromoléculas secretadas, localizadas no espacgo extracelular, tendo um papel
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central no controle dos processos celulares basicos, como proliferacio,
diferenciagao, migracao e interagaes celulares. A rede macromolecular da ECM é
constituida de colagenos, elastina, glicoproteinas e proteoglicanas, secretadas por
células do tecido conjuntivo como os fibroblastos e células epiteliais. Todos esses
componentes estdo em intimo contato com suas células de origem e formam um,
leito gelatinoso tridimensional no qual as células evoluem. (BAYNES;
DOMINICKZAK, 2000)

O endotélio dos capilares adjacente emite brotos que crescem em diregao
do coagulo, formando novos capilares sanguineos. Esse tecido conjuntivo frouxo rico
em capilares sanguineos e contendo leucécitos e matriz extracelular formada por
fibras colagenas finas (colageno tipo lll), acido hialurénico e moderada quantidade
de proteoglicanos, é denominado de tecido de granulagdo. Macroscopicamente,

esse tecido tem coloragao résea e aspecto granuloso. (THORODDSEN, 1999).

Os colagenos sao as principais proteinas da EMC, perfazendo
aproximadamente 25% da massa protéica total do organismo, sendo os
componentes estruturais primarios da EMC, tendo o papel fundamental na
arquitetura tecidual, na resisténcia dos tecidos e em uma ampla variedade de

interagcdes célula-célula e célula-matriz. (BAYNES; DOMINICKZAK, 2000).

Os colagenos podem ser classificados em dois tipos principais: o0s
colagenos formadores de fibrila e os nao-fibrilares. As fibrilas colagenosas da derme
sdo hibridas dos colagenos de tipo | e Il, sendo o colageno do tipo | o mais
abundante, ocorrendo em uma variedade de tecidos, fornecendo alta resisténcia a

tensao da pele, tenddes e ligamentos (BOSATRA; JUCCI, 1984)

Os colagenos néo-fibrilares formam um grupo heterogéneo contendo
segmentos em triplice hélice, de comprimento variavel interrompidos por um ou mais
segmentos intervenientes n&o-helicoidais. Esse grupo inclui os colagenos das
membranas basais (tipo 1V), colagenos fibrila-associados com triplice hélices
inteuompidas (FACITs) e colagenos com multiplos dominios triplice hélices
conhecidos como multiplexinas. (BOLTON; YOUNG; DYSON, 1985).
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A quantidade de colagenos aumenta com o tempo e por volta de duas
semanas suas fibras passam a predominar na matriz extracelular. O colageno tipo |
passa a predominar em relagéo ao tipo lll, sendo as fibras colagenas mais densas.
As células fagocitarias vao desaparecendo e o tecido de granulagdo passa a ser
constituido por um tecido conjuntivo progressivamente mais denso e menos
vascularizado, situado logo abaixo da epiderme ja regenerada. (DALLAN; OLIVEIRA,
2000).

Os miofibroblastos surgem e provocam a contragdo da cicatriz,
aproximando mais ainda as bordas da ferida. Apesar de estar consolidada por volta
de dez dias, a cicatriz gasta algumas semanas para completar sua remodelagéo e
adquirir resisténcia maxima (TATARUNAS et al., 1998).

A ativagao dos fibroblastos se faz por: 1) fator de crescimento derivado
das plaquetas (PDGF), sintetizado por macrofagos e plaquetas, que induz a célula a
passar das fases da intérfase Gpo a G1 e a expor receptores para outros fatores de
crescimento; 2) Fator de crescimento fibroblastico (FGfb), produzido por fibroblastos
e células endoteliais, que tem agdo mitogénica para fibroblastos e induz a sintese
dos componentes da matriz; 3) Interleucina -1 (II-1), Fator de Necrose Tumoral (TNF)
alfa e Fator de transformacdo do crescimento (TGF) beta, produzidos por
macrofagos, séo estimuladores potentes da sintese de colageno pelos fibroblastos.
O TGF beta é estimulador da cicatriz, pois ativa a colagenalise. A proliferacéo
epitelial da epiderme depende da agao de fatores de crescimento, principalmente do
fator de crescimento endotelial (EGF), liberados por células fagocitarias (HYNES;
BADEK; DILKE, 1999).

Quando a ferida é extensa, como o é geralmente nas ulceras de decubito,
forma-se um grande coagulo; se ha infecgéo, surge reagédo inflamatéria. Nos dois
casos, a exsudacgao de fagdcitos € muito intensa e forma-se grande quantidade de
tecido de granulagdo. Como as bordas da ferida estdo distantes, a regeneragéo da
epiderme € mais lenta e demora mais tempo para se completar. As células da
epiderme proliferam nas margens, onde ocorre certo grau de hiperplastia devido a

grande quantidade de fatores de crescimento liberados a partir das células
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exsudadas. Nas fases iniciais, o tecido de granulagao faz saliéncia da superficie da
ferida. Com o passar do tempo, ele sofre as mesmas transformacgdes descritas na
cicatrizacdo por primeira intencdo, sendo muito mais intenso e evidenciavel o

fendbmeno da retracdo da cicatriz pelos miofibroblastos. (TATARUNAS et al., 1998).

No caso das feridas necrosadas, a diminuigdo do fluxo sanguineo local
provoca uma diminuicdo da respiracdo mitocondrial, causando alteragdes na
membrana celular, como diminuicdo da eliminacdo de sodio, com consequente
aumento da relagdo Na/K e aumento de agua no interior da célula. Esse liquido gera
uma tumefacdo no Reticulo Endoplasmatico e alargamento do Complexo de Golgi.
(TORRA i BOU; SOLDEVILLA, 1999).
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2. OBJETIVOS

2.1. Objetivos Gerais

O trabalho visa avaliar a indugcdo do Laser de Baixa Poténcia (LBP), o
Campo Eletromagnético de 60 Hz sobre a marcagao de hematicas com pertecnetato
através de estudos “in vitro" em ratos Winstar e investigar a agcdo do LBP sobre o

processo de cicatrizagdo em camundongos "in vivo".

2.2. Objetivos Especificos

a) Aplicar o lazer sobre as células sanguineas "in vitro" em diferentes
densidades de energia (I/cm?), e o campo eletromagnético em

diferentes tempos de incubacéo.
b) Estudar a marcacdo de hemacias com *™Tc.

c) Comparar a marcacgdo das hemacias com *™Tc na presenca de &cido
EDTA e heparina.

d) Avaliar o processo de cicatrizagao celular apés a indugao do lazer em

camundongos.
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3. MATERIAIS E METODOS

3.1. Obtencao das Amostras de Sangue

Foram utilizados ratos Wistar machos, com idade de 90 dias, pesando de
200-250g e camundongos da linhagem albinos sui¢cos, com idade de 60 dias,
pesando de 20-30g, provenientes do biotério do Departamento de Antibidticos e do
Departamento de Biofisica e Radiobiologia da Universidade Federal de Pernambuco.
Os animais receberam diariamente agua "ad lidium" e alimentagdo do tipo racéo
comercial para roedores, iluminagéo artificial, ciclo claro e escuro de 12/12 horas

temperatura ambiente variando entre 24° — 26°C.

As amostras de sangue dos ratos foram obtidas por pung¢do cardiaca na
presenca dos anticoagulantes EDTA a 10%, para cada 5mL de sangue e heparina
de 5000 Ul/ml.

3.1.1. Inducdo do Laser nas Amostras Sanglineas

O aparelho emissor de laser foi o DMC com tenséo de operagéo de 70V a
240V, poténcia de 9W. Emissao visivel, comprimento de onda de 685nm, poténcia

util de 35mw e meio ativo Fosfeto de indio Galio e Aluminio (InGa AIP).

As amostras de células sanguineas contidas em tubos, na presencga de
EDTA e Heparina, perfazendo um total de cinco tubos por experimento, foram
submetidas ao laser em diferentes densidades de energia 3, 6, 9 e 18 J/cm? e o tubo

controle nao foi submetido ao laser.

3.1.2. Indugao do Campo Eletromagnético nas Amostras

As amostras de sangue em um total de cinco tubos por experimento foram
tratadas com EDTA e heparina a 10% e submetido a um campo eletromagnético de

60Hz em diferentes tempos de exposicao 2, 4, 16 e 21 horas, respectivamente. As
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células sanguineas controle foram colocadas em local que ndo existia campo

eletromagnético.

3.2. Método da marcacao de hemacias e proteinas plasmaticas com o Tc —
99m.

Apds a exposigao ao laser e ao campo eletromagnético, as amostras do
sangue com EDTA e a heparina e EDTA, foram submetidas a marcagdo de
hemacias e proteinas plasmaticas com o pertecnetato de sdodio. Inicialmente foi
acrescido a cada tubo de ensaio submetido previamente ao vacuo, contendo o
sangue, 0,5ml de cloreto estanoso, bi-hidratado (Sn Cl, . 2H,0) na concentragéo de
1,2 ug/ml. Para se obter esta concentragéo o cloreto estanoso foi diluido em solugao
salina (NaCl 0,9%) e preparado imediatamente antes de sua utilizagdo. O tecnécio,
obtido instantes antes, a partir de um gerador de Molibidénio-Tecnécio (**Mo/**"Tc)
(Hospital das Clinicas — UFPE), na forma de Pertecnetato de Sédio que foi diluido e

colocado em aparelho contador gama para aferir a sua radiagéo.

Em seguida foi aplicado em cada tubo 3,7MBq de Tecnécio Meta estavel
diluido incubado por 10 minutos. Na sequéncia os tubos foram colocados em uma
centrifuga refrigerada e a 1500 rpm por 10 minutos. Apos 10 minutos de
centrifugagcédo, foram aspiradas a fragdo plasmatica (sobrenadante) e a fragéo
celular, e depositados em tubos de ensaio distintos contendo solugédo salina,

segundo o esquema 1.

Amostras de 20 ul da fragao plasmatica e da fragao celular foram isoladas
e precipitadas em acido tricloroacético a 5% (TCA 5%) e centrifugados a 1.500 rpm
por cinco minutos na mesma centrifuga. Foram entdo separadas a fracéo soluvel
(FS) e a fracdo insoluvel (FI) do plasma e hemacias. Agua destilada (1mL) foi
adicionada as FIl, que permaneciam depositadas no fundo do tubo de ensaio, apos a

retirada das FS.

Depois de concluido a separagédo das fragbes sanguineas, as mesmas

foram colocadas em aparelho DPC Gambyt CR para a medicdo da captagcédo do
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Tecnécio em cada fracdo. Com a obtencido destes resultados percentuais foram
utilizadas as seguintes férmulas para a obtengdo do percentual de atividade do
Tecnécio no plasma, nas células, na fragdo insoluvel do plasma ou fragdo insoluvel
das células e na fragdo soluvel do plasma ou fracdo soluvel das células. As formulas
para determinacdo da eficiéncia de marcacdo dos elementos sangiiineos com *™Tc

sao demonstrados abaixo:

Formula para o célculo do percentual de atividade (% ATI) nas diferentes

fragdes obtidas apds centrifugagéo e precipitagdo com TCA 5%

No Plasma Nas Células FIP ou FIC / FSP ou FSC

FP FC Fl FS
ou
FP + FC FP + FC FS + Fl FS + FI
3.3. Experimento "In Vivo" - Influéncia do laser em reparacao tecidual em
camundongos

O estudo in vivo foi realizado utilizando camundongos e tricotomizados no
abdome, em seguida foram feitas duas incisdes de 1 cm de comprimento, somente
na pele. Apds a incisdo, foi realizada a aplicacdo de 3 j/cm? do lado esquerdo do
abdome, sobre a incisdo. A incisdo do lado direito ndo foi irradiada. Em todos os
camundongos foram realizados os mesmo experimentos. Em todas as etapas da
aplicacao do soft laser foram feitas as fotografias, apos a incisdo, 24 e 48 horas até
o término do processo de reparo até o quinto dia do processo de reparagao. Vale
ressaltar que os animais ndo receberam nenhum tratamento de assepsia local e ou

profilaxia antibacteriana.
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3.4. Analise estatistica

Os experimentos para verificacdo do efeito do laser e campo
eletromagnético para marcagdo de hemacias e proteinas plasmaticas com 9MTe,
no estudo in vitro, foram realizados com um numero de cinco determinacdes. Os
resultados foram calculados e expressos pelas médias aritméticas dos valores
obtidos e o desvio padrdo das mesmas. Os resultados foram comparados

empregando-se o teste t de Student, considerando o p < 0,05.
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4. RESULTADOS

4.1. Indugao das Células Sangiuineas com LBP utilizando EDTA como

Anticoagulante

A inducdo do laser nas células sanguineas na presenga de EDTA nas
diferentes densidades energéticas variou com 3, 6, 9 e 18 Jlcm?. Observa-se na
figura 1, que nas hemacias ocorreu uma reducdo na captacdo do *™TC nas
densidades energéticas de 3 e 6 Jicm?e com 9 J/cm? verificou-se um aumento na
captacdo, permanecendo inalterado com 18 J/cm?. Por outro lado, verificou-se que a
captacdo de **"Tc em hemacias normais é de 63,45%, representado o controle

(indugéo 0).

oo N
o O o

—e@—plasma
—i—hemacias

-
o o

0 3 6 9 12 15 18

% de captagéo de *"Tc
N Wb
o O o

inducao do laser (J/cmz)

Figura 1 - Avaliacdo da captacdo do *™Tc pelas células sangiiineas totais na
presenca de EDTA, apés inducdo do laser (J/cm? ), Os dados expressam
médias e desvio padrao p = 0,005.

A figura 2, mostra que nas células sanguineas da fragdo soluveis apos
precipitacdo com TCA 5% ocorre um aumento na captacdo do **"Tc com a
densidade energética de 3J/cm?, enquanto que a fragdo insolivel das hemacias a
captagdo do *™Tc, foi menor (do que soluvel). Este aumento apresenta uma
diferenga consideravel, quando comparado ao controle (0) p=0,005. Isto mostra que

a captacdo do *™Tc é mantida na fracdo soltvel das hemacias.
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Figura 2 - Avaliacdo da captacdo do **"Tc pelas células sangiiineas soltiveis apés
indugdo do laser (J/cm?), Os dados expressam médias e desvio padrdo p =
0,005. Utilizando o EDTA como anticoagulante.

4.2. Inducao das Células Sangiiineas com LBP utilizando Heparina como

Anticoagulante

Na figura 3, observa-se que nas células sangliineas, a presenca de
heparina aumentou a captagao de ligagao na ordem de 93% quando comparado ao
controle (indugédo 0), e verifica-se uma redugcdo na captagcdo com a energia de
3J/cm? de forma significativa. Este resultado mostra ainda a capacidade de ligagdo
do *™Tc com o plasma e quando precipitado com o TCA 5%, as fracdes das células

soluveis permanecem praticamente inalteradas.
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Figura 3 - Avaliacdo da captacdo do *™Tc pelas células sangiiineas totais na
presenca de heparina, apés indugdo do laser (J/lcm?). Os dados
expressam médias e desvio padrao p = 0,005.

4.3. Inducgao das Células Sangiiineas com o Campo Eletromagnético de 60Hz

No estudo da irradiagcdo do CEM em células sangulineas, no periodo de 2,
4, 17 e 21 horas, observa-se que as hemacias apés o tempo de inducédo, quando
comparado com o tempo 0 (zero), verifica-se que a 2 e 4 horas de exposicao, a
captacao do *™Tc¢ se reduz de maneira significativa com p = 0.01 para as hemacias
e 0.009 para o plasma respectivamente. Enquanto que, no plasma observa-se um
aumento de captacdo com um p = 0.001 e em seguida a captacado decai conforme o
tempo de exposicado, nao sendo observado alteragdes significativas nas hemacias,
apresentam uma leve tendéncia ao aumento da capitacdo sem diferencga significativa

em relagao aos tempos 2 e 4h, como mostra a figura 4.
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Figura 4 - Avaliagdo da captagdao do Tc99m pelas células sangiiineas totais na
presenca de heparina, apds indugao do CEM, Os dados expressam médias
e desvio padrao p = 0,005. Usando EDTA como anticoagulante.

Por outro lado, observa-se um aumento na marcagao das fragdes soluveis
e insoluveis das hemacias com duas horas da esposi¢cao ao CEM. Apds um periodo
de quatro horas de marcacdo as hemacias soluveis apresentam um declinio no
percentual de capacitacdo de 40%, ao contrario das hemacias soluveis apresentam

um aumento na marcagao par 50% em relacao ao controle (figura 5).



MARTINIANO, C. R. Q. Influeppla da Rggr#agap nao Ionlzapte ~sobre a marcagao 'de' Células 50
Sangliineas com ~"Tc in vitro e Cicatrizagdo em camundongos in vivo

80
3
hemacia insoluvel
9 60 ——
O
8
e 2 40 3
o g = hemacia soltvel
3 &
° 20 |
0 - | |
02 4 18 21

inducdo do CEM em horas

Figura 5 - Avaliagdo da captagdo do **"Tc pelas hemacias, apés indugdo do CEM,
Os dados expressam médias e desvio padrao p = 0,005.

4.4 Indugcao do laser de baixa poténcia na cicatrizagao tecidual em

camundongos

A figura 6 mostra a evolugao do reparo tecidual. Incisdes antes de iniciar-
se o tratamento sao observadas na figura 6" A figura 6B retrata a primeira aplicagao
do LBP na incisdo esquerda do camundongo (lado tratado). Apds 24 horas (figura
6C) a incisao do lado esquerdo submetida a indugao do laser apresenta bordas mais
pronunciadas quando comparada a incisdo controle, (lado direito do mesmo animal).
Apobs 48 horas ndo se observa processo inflamatorio localizado (figura 6D). Pode-se
denotar que apds cinco dias de tratamento (figura 6E), a incisdo que recebeu a
indugdo do laser parece estar totalmente cicatrizada, enquanto que na incisao
controle observa-se ainda um aumento de volume na cicatriz, esses achados nos
leva a sugerir que o laser é capaz de ativar um processo antiinflamatério. Esse
acompanhamento também é realizado apds sete dias, assegurando-se 0 processo

de observacao.



MARTINIANO, C. R. Q. Inﬂue_r_1’c:|a da Rggn!agap néo Ionlzapte ~sobre a marcagao .de_ Células 51
Sangiiineas com “"Tc in vitro e Cicatrizagdo em camundongos in vivo

D
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Figura 6 —(A) Inclusées antes do LBP (direito = controle; esquerdo = tratado; (B)
Primeira aplicagdao do LBP na incisdo esquerda do camundongo; (C)
Aspecto da incisdao apés 24 horas; (D) Aspecto da incisdo ap6és 48 horas.
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E F

Figura 6 - (E) Aspecto das cicatrizagées apos cinco dias; (F) Aspecto das cicatrizagoes
apos sete dias.
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5. DISCUSSAO

O estudo da indugao do laser em células sanguineas in vitro mostrou que a
presenca de EDTA promove uma redugdo da captagdo do pertecnetato das
hemacias a partir de 63% de marcagao nas densidades energéticas de 3 a 6 Jicm?,
enquanto que com o uso a heparina o0 aumento na captagao do pertecnetato de 93%
no controle, reduziu de forma significativa a partir de 3 Jicm?. Isso mostra que o
EDTA como quelante compete com o sitio de ligagdo do estanho, impedindo a
reducao que facilita a marcagcdo do 99mTc na hemoglobina. Por outro lado,
Bernardo-Filho et al. 1994 relataram que existem muitas controvérsias sobre o
efeito de diferentes anticoagulantes com relacdo a marcagcdo de hemacias com
%MTc . O EDTA utilizado como anticoagulante, na marcacdo de de hemacias com
®MTc pode alterar a capacidade de ligacédo, provavelmente devido a sua alta
capacidade de quelacdo. Isto mostra que, a membrana das hemacias exerce um

importante papel na regulagao do transporte do ion estanho para dentro das células.

Lima Filho, et al. (2002) demonstraram em seus trabalhos que o acido fitico
potente regulador da funcéo celular foi capaz de alterar a marcagdo de hemacias e

provavelmente apresenta propriedades quelantes.

Estudos ‘ in vitro’ ttm demonstrado e sugerido que os estagios sequéncias
da marcacéo intracelular que inclui no processo de redugdo, ®™Tc pertecnetato de
sédio pelo estanho + 2 (Sn*?), gerando a ligagdo do *™Tc reduzido na hemoglobina.
O sistema de transporte Sn*? e ®™Tc para o compartimento interno da célula pode

envolver os canais e Ca*™ e o transporte e anion na banda 3.(BRAGA, et al.,2000).

Os resultados mostram que o LBP e o CEM, sao capazes de modificar a
captacdo do 99mTc na presencga de diferentes densidades energéticas. Isto indica
que a presenca de determinadas radiagbes nao ionizantes no sangue, pode
modificar as caracteristicas de radiofarmacos, alterando seu comportamento

biolégico ou a sua eficiéncia de marcagao.
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Na literatura ndo existe descrito um modelo de estudo bem definido
para avaliar a interagcao dos radiofarmacos com as radiagdes nao ionizantes. Da
mesma forma, a avaliagdo do efeito das drogas na marcagdo de elementos
sanguineos com radionuclideos n&o tem modelo experimental bem definido
(SANTOS et al, 1995; SPICER; HLADIK-Ill; LULBERRY, 1999). Entretanto varios
autores descrevem que radiagées nao ionizantes podem interferir com a marcagao
de hemacias, leucécitos e proteinas plasmaticas marcadas com *™Tc e o "In
(BERNARDO FILHO; SILVA; REIS, 1994; SAMPSON, 1996).

O estudo de radiagbes nao ionizantes como o laser e campo-
eletromagnético influindo na marcagao de hemacias e proteinas plasmaticas com o

%MTc, baseia-se em trés fatores principais:

O primeiro se deve a importancia da marcagao de elementos sanglineos
na medicina nuclear em geral, e na sua utilizacdo também em ciéncias neuroldgicas
(BAR — SENER Z et al. 1994; Front D, 1978) e em técnicas modernas de estudo
funcionais do sistema nervoso como o SPECT (CORDES et al., 1988; Di PIERA et
al., 1986).

O segundo fator é a quantidade crescente de pessoas que estao utilizando
a terapia laser e estdo expostos ao campo eletromagnético de baixa poténcia no seu
cotidiano (BLANK; SOO; PAPSTEIN, 1995; GENOVESE, 2000).

O terceiro fator é que a acdo do LBP e CEM sobre a membrana das
hemacias promove uma acao indireta na marcagcao através da indugao dos canais
ibnicos que poderiam estar competindo com a entrada do pertecnetato e impedindo
a ligagdo do *™Tc na hemoglobina da hemacia. (BENEDICENT, 1989; ICNIRP,
1994).

Estes resultados corroboram com os achados deste trabalho, uma vez
que o EDTA reduz a capacidade de ligagao do %MTe. Uma vez que, varios estudos
foram realizados com a presenca de extratos vegetais que sdo capazes de alterar ou
ndao a marcacdo de hemacias, ampliando o conhecimento da possibilidade de

interacdo medicamentosa com radiofarmacos podendo acarretar um equivoco em
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radiodiagnésticos. No entanto, a energia do laser aplicado em pacientes
provavelmente podera modificar a qualidade as imagens dos radiodiagnésticos com
compostos farmacolégicos marcados com radioisétopos, podendo levar uma ma

interpretacdo dos resultados, sendo um fator complicador para a medicina nuclear..

No experimento com os camundongos in vivo optamos por utilizar doses

de 3 J/ICm? dentro dos limites propostos pela literatura. (ANNEROTH et al., 1988)

A aplicagdo de laser diodo InGa AIP se mostrou simples e segura e o
aparelho de facil aplicagcéo, tanto ao tubo de ensaio contendo o sangue como na

pele dos camundongos como descrito na literatura (KOLARI, 1985)

O mecanismo da inflamagéo atua principalmente no tecido conjuntivo
vascularizado, assim como no plasma ou nas células circulantes do plasma e
estruturas extravasculares do tecido conjuntivo. Dentre as células circulantes
encontram-se neutréfilos, monadcitos, eosindfilos, linfocitos, basdfilos e plaquetas. As
células do tecido conjuntivo que participam da inflamagado sdo os mastdcitos, os
macrofagos e os fibroblastos. A matriz extracelular é constituida por proteinas
fibrosas, glicoproteinas e proteoglicanos. (VANE; FLOOWER; BOTTING, 1995,
BJORKMAN,1998).

Os efeitos da reagado podem causar lesbes por vezes mais pronunciadas
que a lesao causada pelo elemento agressor inicial podem ser atenuadas por

energia de baixa poténcia e / ou drogas com é conhecido na literatura.

Os resultados mostram que a atuagdo do laser em camundongos
desenvolveu uma rapida cicatrizacdo, e nao apresentou no local o aparecimento de
inflamacdo ou infeccdo, mostrando que o laser apresenta possivelmente uma
eficacia na bioestimulagao tecidual. Por outro lado alguns estudos in vitro buscam
elucidar os possiveis efeitos deletérios da radiacao laser, como os trabalhos de
GROSS e JELKMANN, 1999, que analisaram cultura de epitélio renal de ratos
tratados com doses crescentes de radiagao laser, em tempos também crescentes,
durante cinco dias, os resultados revelaram um decréscimo do numero de células

em todos os grupos estudados quando o tempo de exposigdo excedia 5 segundos.
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De maneira que, o efeito do laser sobre as células inflamatorias podera contribuir
para elucidar os provaveis mecanismos de liberacdo dos mediadores quimicos e
explicar que a energia de baixa poténcia podera ser utilizada em terapias do

processo inflamataorio.
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6. CONCLUSOES

1. A radiagdo ndo ionizante seja com o LBP ou o CEM, altera a

capacidade de ligacdo do **™Tc pelas hemécias.

2. A utilizagdo da heparina como anticoagulante proporcionou uma maior

eficiéncia de marcacdo em comparacado com o uso do EDTA.

3. O laser, é capaz de estimular o processo de reparo tecidual e
minimizar a inflamagdo decorrente do trauma cirurgico. Com a
perspectiva de popularizagcdo do uso do LBP nos procedimentos

cirargicos, médicos e odontolégicos.
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