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RESUMO

O niquel é um dos compostos nocivos encontrados no tabaco, visto que ele se acumula
na planta Nicotina tabacum. Ele é um metal pesado amplamente encontrado na natureza e é
considerado carcindgeno para os seres humanos. A exposi¢do cronica a ele causa danos ao
organismo. O objetivo deste estudo foi avaliar a concentracdo salivar e sanguinea de niquel
em individuos fumantes e ndo fumantes. Para o estudo foram selecionados 23 pacientes
atendidos no Ambulatério de Estomatologia do Hospital Universitario da UFSC (HU-UFSC),
sendo estes divididos em dois grupos: o grupo caso (13 pacientes fumantes) e o grupo
controle (10 pacientes ndo fumantes). A coleta da saliva e do sangue periférico ocorreu no
Laboratdrio de Andlises Clinicas do HU-UFSC e as analises dos mesmos foram realizadas no
Laboratdrio de Pesquisas Toxicoldgicas da UFSC, por meio de espectrometria de absor¢édo
atbmica com forno de grafite. Os resultados demonstraram que houve diferenga
estatisticamente significante (p<0,05) nas concentracfes de niquel (ug/L) das amostras de
saliva entre o grupo fumante (4,23 + 1,66) e ndo fumante (8,28 + 6,64) e também das
amostras de sangue entre o grupo fumante (2,22 + 1,69) e ndo fumante (1,02 £ 0,39). Mas néo
houve correlagdo entre as concentracdes salivares e sanguineas das amostras do grupo
fumante com o ndmero de cigarros fumados no dia da coleta, no dia anterior, com a
guantidade de cigarros que o individuo fumava e com o tempo de tabagismo. Logo
concluimos gue a concentracdo salivar de niquel do grupo nao fumante foi maior do que a do
grupo fumante, enquanto que a concentracdo sanguinea média de niquel foi maior para o
grupo fumante e que ndo houve relagdo entre as concentracGes encontradas na saliva e no

sangue periférico com o habito do tabagismo.

Palavras chave: Niquel, tabaco, tabagismo, sangue, saliva, espectrometria de absor¢édo

atdbmica



ABSTRACT

Nickel is one of harmful compounds found in tobacco, whereas it accumulates in the
plant Nicotina tabacum. It is a heavy metal widely found in nature and is considered a
carcinogen for humans. Chronic exposure to it causes damage to the body. The aim of this
study was to evaluate the blood and salivary concentration of nickel in smokers and non-
smokers. Twenty-three patients were selected from the Stomatology Clinic of University
Hospital of Federal University of Santa Catarina (UH-FUSC), and divided into two groups:
the case group (13 smokers patients) and control group (10 non-smokers patients). The
collection of saliva and peripheral blood occurred in the Laboratory of Clinical Analysis of
UH-FUSC and analyzes were performed at the University Toxicological Research
Laboratory, by atomic absorption spectrometry with graphite furnace. The results
demonstrated a statistically significant difference (p<0.05) at concentrations of nickel (ug/L)
of the saliva samples between the smoking group (4.23 + 1.66) and non-smokers (8.28 + 6 64)
and also for blood samples from smoking group (2.22 + 1.69) and non-smokers (1.02 £ 0.39).
There was no correlation between salivary and blood concentrations of samples from smoking
group with the number of cigarettes smoked on the day of collection, the previous day, with
the amount of cigarettes/day, and the duration of smoking. Therefore we conclude that the
mean salivary concentration of nickel in the non-smoker group was higher than the smoker
group, while mean blood nickel concentration was higher in the smoker group and that there
was no relationship between the concentrations found in saliva and peripheral blood with the

habit of smoking.

Keywords: Nickel, tobacco, smoking, blood, saliva, spectrometry of atomic absorption
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1 INTRODUCAO

A planta do tabaco é capaz de absorver e acumular, do solo para as suas folhas, uma
variedade de metais pesados.’ % ® Parte destes metais é transferida ao corpo humano através
do fumo.' Esses metais podem se acumular no organismo e causar danos & satide humana,
principalmente alguns 6rgéos como rins e figado, agindo como promotores em conjunto com
os agentes cancerigenos.” * Alguns estudos mostram que a quantidade de determinados metais
pesados encontrada na gordura, no sangue e no figado de pacientes fumantes de tabaco é
muito mais alta do que de pacientes ndo fumantes.* > %7

O niquel é um destes metais pesados, sendo uma substancia altamente toxica e
cancerigena.® Ele esta presente em diversas formas na natureza, como no ar, agua e solo.’A
principal forma de exposi¢cdo dos seres humanos ao niquel ocorre atraves da ingestdo de agua
e alimentos contaminados e pela inalacdo da fumaca do cigarro e de p6 contendo este metal.'”
111213 3 niquel esta presente nas plantas do tabaco devido & sua absorcao através do solo, de
fertilizantes ou de produtos pesticidas.** E possivel verificar que no tabaco e nos cigarros a
concentracdo de niquel é alta, independente do seu tipo e origem.™*

O acumulo de niquel no organismo devido a exposicdo cronica pode ocasionar
diversos problemas & satide humana®®, como dermatite de contato, fibrose pulmonar, doencas
renais e, mais gravemente, neoplasias malignas.’® O niquel é facilmente eliminado pelo
organismo humano. A eliminacdo deste metal pode ser feita de vérias maneiras, como, por
exemplo, através das fezes e dos cabelos; mas a excrecdo urinaria € considerada a principal
via.®> Além disso, o niquel também pode ser eliminado através da saliva e do suor.'®

Como a saliva é um importante meio de secrecdo e de facil manipulacdo,
principalmente para cirurgides-dentistas, pretende-se, com este trabalho, verificar se existe
diferenca entre a concentracdo de niquel em saliva de pacientes fumantes e ndo fumantes. O
sangue é uma secrecdo amplamente utilizada em diversos estudos, servindo como parametro
de comparacéo de resultados.

Desta forma, o objetivo deste estudo foi realizar uma andlise das concentracdes de
niquel na saliva e no sangue de individuos fumantes e ndo fumantes através da técnica de
espectrometria de absor¢do atdmica com forno de grafite (AAFG) e, em individuos fumantes,

correlacionar a concentragéo de niquel encontrada com o habito do tabagismo.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 O tabaco

De acordo com a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), o consumo global de
cigarros aumentou ao longo dos anos. Em 1970 havia cerca de 3.261.565 fumantes e em 2000
esse niimero passou para 5.710.889."" De acordo com a OMS (2008) o tabaco mata uma
pessoa a cada 6 segundos; durante o século 20 a epidemia do tabaco matou 100 milhdes de
pessoas e se nenhuma medida urgente for tomada, podera matar cerca de 1 bilhdo de pessoas
no século XXI.'®

No Brasil, a forma mais comum do uso do tabaco é através do fumo convencional.®
Porém o habito do tabagismo causa impacto na salde ndo somente dos fumantes ativos, ou
seja, aqueles que fazem uso do proprio cigarro, mas também atinge os chamados fumantes
passivos, que por sua vez, ndo utilizam o tabaco propriamente dito, mas ficam expostos a sua
fumaca.?’ Em ambos os tipos de fumantes, as substancias presentes na fumaca atingem o trato
respiratorio, causando eventos como asma, rinite?* e cancer de pulméo.?* Além disso, podem
causar doencas cardiovasculares, sendo um dos principais fatores de risco para esta
patologia.”®

1924 mas ele também

O tabaco é o principal fator etiol6gico para o cancer de boca,
causa outros tipos de canceres.?> 2% 2" O tabagismo é considerado o principal fator de risco
estabelecido tanto para o cancer de pulmdo quanto para o de bexiga.?® %2’ No caso do cancer
de bexiga, o risco para homens que fumam é 50-65% maior e para mulheres é 20-30%.%% /

Durante a producdo do tabaco, além dos danos que ele causa a salde dos seres
humanos (como os diferentes tipos de cénceres, doengas cardiovasculares, osteoporose,
doencas respiratorias, impoténcia sexual nos homens, infertilidade nas mulheres) existem
outros aspectos que afetam toda a sociedade e o ambiente, como, por exemplo, 0 uso de
agrotoxicos, o adoecimento dos fumicultores, desmatamentos, incéndios, dentre outros. No
caso do desmatamento, para cada 300 cigarros produzidos, uma arvore é “sacrificada”. Sendo
assim, uma pessoa que fuma um maco de cigarros ao dia, em um més estara desmatando duas
arvores e mesmo que estas areas sejam reflorestadas, a fauna e a flora ndo serdo refeitas nas
condigdes naturais. Os filtros dos cigarros estdo repletos de materiais toxicos, que demoram
muito para se decompor, podendo levar mais de cinco anos; isso acarreta problemas nos
esgotos, sistema das &guas, contaminacdo dos solos e agua; matando peixes, tartarugas e aves

marinhas, os quais podem ingerir esses componentes téxicos.”®
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A composicdo dos cigarros e de sua fumaca inclui mais de 7.000 substancias®® como
aldeidos, cetonas, hidrocarbonetos aromaticos, metais pesados, dentre outros.” Estes
componentes S0 0S responsaveis, através da sua absorcéo ativa e passiva no trato respiratério,

pelos danos & homeostasia do organismo.*’

2.2 Metais pesados

Conforme a International Agency Research of Cancer (IARC), metais pesados como
arsénio (As), cadmio (Cd), cromo (Cr), chumbo (Pb) e niquel (Ni) séo classificados como
carcindgenos para os seres humanos. Estas substancias podem se incorporar em alimentos
cultivados em solos contaminados, gerando consequéncias desfavoraveis para o individuo que
os consumir.*® Quando inalados, depositam-se nos pulmdes e provocam danos,
principalmente quando a defesa mucociliar dos pulmdes ja esta comprometida pelo
tabagismo. Além disso, sdo metais ndo biodegradaveis, ou seja, irdo permanecer em nossos
organismos por muito tempo, gerando alteracdes nas fungdes exercidas pelas células, através
de diversos mecanismos.??

Metais como os citados anteriormente encontram-se na composicdo dos cigarros,
sendo que seus niveis variam de acordo com alguns aspectos, como, por exemplo, a regido
geogréfica onde o tabaco é cultivado, a variedade vegetal do tabaco e o tipo de tratamento de
fertilizacdo utilizado.?® Existe cerca de 500 espécies de plantas com a capacidade de acumular
grandes quantidades de niquel, cadmio e zinco (dentre outros metais).> Porém, para a
maioria, 0 excesso torna-se toxico. Estudos demonstraram que algumas plantas podem conter
e acumular niquel® e uma dessas espécies é a planta do tabaco (Nicotina tabacum), que
absorve o niquel através do solo e concentra-o em suas folhas.?

A planta do tabaco tem uma capacidade natural de acumular grandes quantidades de
minerais a partir do solo contaminado®®, mas a quantidade de metais pesados depositada no
organismo humano durante a inalacdo depende de fatores como: 1) a quantidade de metal
presente no tabaco, 2) os percentuais absorvidos pelos pulmdes e 3) a porcentagem de metais
transferidos para a fumaca durante a sua queima. No caso do niquel estima-se que 20% seja
transferido para a fumaca® e entre 20% e 35% do niquel inalado que seja retido nos pulmdes
é absorvido pelo sangue. A absorcéo, apos a exposicao oral, também pode ocorrer atraves da
agua ou da comida, podendo variar de 3% a 40%. Independente da via de absor¢do, a maior
parte é excretada na urina.*?

Como os niveis de metais no corpo de fumantes ativos e passivos tendem a aumentar,

visto que o habito de fumar frequentemente persiste por varios anos, o tabagismo pode ser
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uma grande fonte de metais pesados, dentre eles o niquel. Ainda ndo existem estudos
sugerindo valores limites para essas substdncias nos cigarros, mas existem niveis
considerados aceitaveis para 0s seres humanos, visto que 0s metais estdo presentes também

em outros locais, como na dieta, produtos naturais e s&o onipresentes no ambiente.?

2.3 Sobre o niquel

Puro, o niquel é um metal branco-rigido, que tem propriedades que o tornam muito
desejavel na inddstria, pois se combina com outros metais (como ferro, cobre, cromo e zinco)
para formar misturas denominadas ligas.*? De acordo com a IARC, todos os compostos de
niquel, exceto niquel metélico, foram classificados como cancerigenos para 0s seres
humanos.*

Os compostos cristalinos/particulados de niquel que séo insolGveis entram nas células
através do processo de fagocitose.** A carbonila de niquel entra nas células devido &

penetracdo nas membranas ** *°

e 0s compostos sollveis de niquel sdo transportados para as
células através do processo de difusdo ou através de canais de calcio.’® O niquel é um
elemento estadvel e persistente no ambiente, visto que ndo pode ser biologicamente ou
quimicamente degradado ou destruido.

Quando ingerido em grandes quantidades, o niquel torna-se toxico para 0s organismos
vivos.®” Porém concentracdes ndo toxicas de niquel podem ser suficientes para induzir efeitos
bioldgicos importantes em células da mucosa oral, como uma diminuicdo na viabilidade e
quebras no DNA.* Nos queratindcitos humanos, o niquel cloridrico induz a morte celular e a
interrupcdo do ciclo celular.*® Em um estudo, verificou-se que para os queratinécitos humanos
cultivados in vitro o niquel é toxico. Também, de acordo com este estudo, tanto as formas
solGveis como as formas parcialmente insollveis de niquel induzem a efeitos citotdxicos
equivalentes.*

O acumulo de niquel no organismo devido a exposicdo crdnica pode ocasionar
problemas de saude. Pode haver dermatite de contato, induzir fibrose pulmonar, doencas
renais e, mais gravemente, neoplasias malignas.™

O Comité Internacional de Carcinogénese por niquel em Humanos (1990) concluiu
que canceres de pulméo e nasal estdo relacionados principalmente a exposicdo a compostos de
niquel menos sol(iveis em concentracdes acima de 10 mg/m® (compostos principalmente
6xidos e sulfidricos).**

Uma meta-andlise realizada por OJAJARVI et al. (2000)* encontrou associagéo

significativa entre a exposicdo ao niquel e o risco de desenvolver cancer de pancreas, embora
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outros autores SEILKOP, OJAJARVI e PARTANEN (2001)* tenham levantado duvidas

sobre a associa¢do do niquel com o desenvolvimento de canceres fora do trato respiratério.

2.4 Niquel na natureza

O niquel esté& presente em diversos lugares na natureza: no ar, gua e solo.” Nessas trés
situagbes ele e seus compostos podem ser liberados através de fontes naturais e
antropogénicas, 10 12 33 44145

O niquel é encontrado na crosta terrestre em uma concentracdo de aproximadamente
86 ppm®? sendo o 24° elemento mais encontrado nela.* *® A maior parte liberada ao meio
ambiente é lancada no solo.** % As fontes naturais que liberam o niquel na atmosfera
incluem erupcdes vulcanicas, vegetacdo, poeiras levadas pelo vento, agua do mar e incéndios
florestais, sendo estimada cerca de 8500 toneladas de niquel sdo emitidas para a atmosfera por
ano por estas fontes.®® J4 as fontes naturais que o liberam na &gua incluem dissolucéo de
rochas e solo contendo niquel, processo de intemperismo, solo perturbado e deposicéo
atmosférica.”® E através do escoamento relacionado ao desgaste natural do solo e de rochas a
partir do solo perturbado ou de precipitacbes atmosféricas que o niquel entra em contato com
as aguas subterraneas.”® O niquel é encontrado na forma insolGvel (hidréxidos de niquel)
quando o pH for igual ou maior que 6,7 e soltvel em um pH igual ou menor que 6,5.* O
niquel geralmente estd presente em altas concentracbes em residuos liquidos liberados
diretamente ao meio ambiente sem qualquer tratamento prévio.*’

Como fontes antropogénicas que liberam o niquel no solo sdo incluidas a mineracéo,
fundigo, residuos da fabricacdo de metais, residuos comerciais, lixo urbano, cinzas e lodo de
esgoto.*? Estas fontes que liberam niquel na atmosfera incluem mineracéo, refino, fundicéo,
fabricacdo de aco inoxidavel, combustdo de Oleo residual e combustivel, incineracdo de

residuos, combustdo de carvéo e utilizago industrial,'* **

e estima-se que 43100 toneladas de
niquel sdo emitidas por estas fontes; destas, aproximadamente 62% sdo em funcdo da queima
de 6leo residual e combustiveis.** Através dos processos de precipitacdo, o niquel pode ser
removido da atmosfera e transferido para o solo e agua.*? Por fim, as que liberam o niquel na
adgua incluem processos industriais como mineragdo e fundicdo, aguas residuais
domésticas/industriais e chorume.*

Em 2008, o Brasil ocupou a 72 posicdo a nivel mundial em reserva de niquel. De
acordo com o Ministério de Minas e Energia (MME) as reservas de niquel no Brasil estdo
distribuidas nos estados de S&o Paulo, Goias, Minas Gerais, Para e Piaui. Porém, 97% destas

reservas encontram-se nos estados do Para e Goids. No Brasil, as reservas totais sdo



20

predominantemente formadas por minérios de lateritico e, em menor extensdo, por minério
sulfetado. Das reservas totais (reservas medidas, indicadas e inferidas), em 2008, estimou-se
que havia cerca de 10,5 milhdes de toneladas de niquel e 77% deste total representam as

reservas medidas.*

2.5 Exposi¢do humana ao niquel
O ser humano € exposto aos metais através da ingestdo de agua e alimentos
contaminados e por inalacdo de pé contendo metal.*® Para a populagdo de um modo geral, a

principal fonte de exposicao ao niquel é através da alimentacio e do consumo de 4gua.’? '3

2.5.1 Alimentos e Agua

Diariamente cerca de 170 pg de niquel sdo ingeridos pelo ser humano por meio da
alimentacdo, através da ingestdo de cacau, aveia, nozes, soja, lentilhas, legumes, graos,
marisco e peixes, 0s quais sao ricos neste metal.'? *4°%>1 A tabela 1 apresenta a quantidade

de niquel nos alimentos.
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Tabela 1 - Exemplos de concentragdes de niquel em alguns alimentos

Substancia Conteado de niquel
Cacau 9,8 ng/g

Soja 5,2 pg/g
Nozes 3,6 ng/g
Amendoim 2,8 ng/g
Aveia 2,3 ug/g

Trigo 2,0 ng/g
Chocolate amargo 1,9 na/g
Leguminosas secas 1,7 pg/g
Améndoas 1,3 ng/g
Gréos, vegetais e frutas 0,02 -2,7 ug/g
Carnes 0,06 - 0,4 ug/g
Frutos do mar 0,02 — 20 pg/g
Leite materno 20 —500 pg/l
Leite de vaca <100 pg/l
Agua potavel 20 g/l

Fonte: Viana (2011) °, EVM (2002) **, NTP (2000) *° e WHO (1993) *?

Através do consumo de agua, o ser humano ingere aproximadamente 2 pg de niquel

por dia.** Em um estudo realizado na Alemanha, verificou-se que a concentracéo de niquel na

4gua variou de 0,2 a 0,5 pg/L.>

Um estudo de FERRANTE et al. (2013)>* na provincia de Catania, na Italia, avaliou

amostras de frutas, legumes, solo, agua e ar e determinou que o niquel foi o metal pesado

mais frequentemente encontrado.>*

2.5.2 Fumo

A planta do tabaco é capaz de absorver e acumular, do solo para as suas folhas, uma

variedade de metais pesados.” % O niquel esta presente nas plantas do tabaco devido & sua

absorcéo através do solo, de fertilizantes ou de produtos pesticidas.!* Parte deste metal é

transferida ao corpo humano por meio do fumo.' De acordo com RICKERT et al. (1994)° é
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possivel verificar que no tabaco e nos cigarros a concentracdo de niquel € alta, independente
do seu tipo e origem.

A inalacdo da fumaca do tabaco é uma expressiva fonte de exposicdo de niquel para a
populagdo n&o exposta ocupacionalmente.' ** De acordo com SUNDERMAN et al. (1986)
o teor de niquel no cigarro é de 1 a 3 g por cigarro e aproximadamente 10 a 20% deste metal
é liberado na corrente priméria da fumagca.

As concentracdes de niquel nos cigarros vendidos comercialmente podem variar,

tendo sido encontrados valores de 0,811 a 22,41 ug/g de tabaco (peso seco).?% 3%

2.5.3 Outras fontes

Pessoas que ndo fumam tabaco sdo expostas, através da respiracdo, a 0,1 a 1 pg de
niquel por dia.*?

O ser humano também se expde ao niquel ao tocar em objetos contendo este metal,
como por exemplo: moedas, joias e ago inoxidavel.** *°” O niquel é um agente sensibilizante

comum e de alta prevaléncia de dermatite alérgica de contato.*% 8 >°

2.5.4 Exposicdo ocupacional

Os individuos mais sujeitos a absorver o niquel sdo aqueles que se expdem
ocupacionalmente a ele.*? Sabe-se que o niquel e seus compostos sdo amplamente utilizados

na indGstria devido as suas caracteristicas fisicas e quimicas Unicas.'

A exposicdo
ocupacional ao niquel através da inalacdo, ingestdo ou contato com a pele*® ocorre tanto em
indUstrias produtoras de niquel (mineracdo, trituracdo, fundicdo e refino), quanto em
indUstrias e operacdes que utilizam o niquel para fabricacdo de ligas e ago inoxidavel;
galvanoplastia, soldagem, moagem e corte.* ® Constatou-seque ha maior exposicdo ao
niquel metélico em induUstrias que utilizam o niquel do que naquelas que sdo produtoras,*?
além de que as operacOes que envolvem moagem, soldagem e manipulacdo de p6 de niquel
s30 as que produzem os mais altos niveis deste no ar.*?

De acordo com o National Institute of Occupational Safety and Health (NIOSH), no
periodo de 1981-1983, verificou-se que 727.240 trabalhadores foram potencialmente expostos
ao niquel nos EUA.*

Algumas doengas como rinite, sinusite, enfisema, asma e bronquite crénica foram
12; 62

relatadas em individuos expostos ocupacionalmente ao niquel ou seus compostos.

EDELMAN et al. (1989)% mostraram em seu estudo que estes individuos apresentavam uma
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concentracdo deste metal nos pulmdes consideravelmente mais elevada que individuos sem
exposicéo relacionada ao seu trabalho.

ANDERSEN et al. (1989)** observaram que o contetido de niquel por peso seco de
pulmdes na autdpsia de trabalhadores expostos ao niquel chegou até 380 pg/g, enquanto
individuos ndo expostos obtiveram valores entre 0,39 a 0,76 pg/g.

O Comité Internacional de Carcinogénese por Niquel em Humanos (1990) concluiu
que canceres do trato respiratério (pulmdo e nasal) estdo relacionados principalmente a
exposicdo a compostos de niquel menos solliveis em concentracdes acima de 10 mg/m® e a
exposicao a compostos solveis em concentraces acima de 1 mg/m3.*

No Brasil, amostras de urina de 10 trabalhadores de uma fébrica de zinco (ndo
expostos ao niquel) e de 10 trabalhadores de uma fabrica de galvanizacdo que utiliza sulfato
de niquel foram analisadas.®® Verificou-se que a média e o desvio padr&o da concentragéo de
niquel na urina dos trabalhadores da fabrica de zinco era de 4,9 + 2,2 ug/L e que a dos
trabalhadores da fabrica de galvanizacdo antes do expediente era de 10,5 + 7,5 pg/L e depois
do expediente 20,6 + 18,1 pg/L.®° A concentracdo de niquel dos trabalhadores expostos
ocupacionalmente antes do expediente foi maior do que a dos trabalhadores ndo expostos,
provavelmente devido a algum grau de acumulagéo na exposicao diaria.*®

Os resultados do estudo de TORJUSSEN et al. (1979)% indicam que os compostos
menos sollveis de niquel sdo depositados na mucosa nasal apos a exposicdo ocupacional por
inalacdo. Como resultado deste estudo, obteve-se que os niveis de niquel na mucosa nasal séo
mais elevados em trabalhadores expostos a compostos menos soltveis de niquel em relacéo
aos compostos soluveis de niquel.

Em outro estudo, os niveis sanguineos e urinarios de niquel de trabalhadores ao ar
livre foram significativamente correlacionados com os niveis de niquel das amostras de ar
individual medidas na regido de trabalho.®’

J& em outro estudo sobre trabalhadores da maior industria produtora de niquel da
China, obteve-se como resultado que a prevaléncia de rinite alérgica foi de 11% entre os
23.484 trabalhadores e que a mortalidade por cancer de pulméo representa 33,4% (n=309) das
925 mortes relacionadas a canceres.®®

Ha relatos de aumentos significativos no risco de céancer de pulméo entre os
trabalhadores da producdo de liga de alto teor de niquel, em comparacdo com a populagédo
geral dos EUA. Porém, quando usada a populacdo local como grupo de comparagdo, 0

aumento no risco de cancer do pulmdo ndo tem sido estatisticamente significativo. Por
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conseguinte, a populagdo local também est& exposta a esse aumento no risco, assim como 0s

trabalhadores.®

2.6 Absorcao de niguel no organismo
A quantidade de niquel absorvido depende da quantidade inalada, ingerida ou em

071 e também das caracteristicas fisicas e quimicas dos compostos.”® A

contato dérmico
solubilidade do niquel é um fator importante para todas as vias de absorcdo. Geralmente sua
absorcéo é maior para a carbonila de niquel, depois para compostos soltveis de niquel e, por

fim, para niquel metélico e seus compostos insoluveis.

2.6.1 Via trato respiratorio (inalacdo)

Durante o fumo do tabaco, o niquel pode se apresentar na forma de particulas (como

niquel metalico) ou na forma gasosa (como a carbonila de niquel, um composto volatil).** %

73

Particulas de niquel inaladas sdo depositadas no trato respiratorio superior ou inferior,
dependendo do tamanho da particula:"* particulas grandes de niquel irdo se depositar na area
nasofaringea, enquanto as particulas menores principalmente na traqueia e regido bronquiolar
do pulmdo.*?

Fatores como a solubilidade e o didmetro aerodindmico da particula influenciam na
absorcdo por inalacdo desta no trato respiratério.”> Os seres humanos inalam,
aproximadamente, metade das particulas com diametros aerodinamicos menores que 30 pum e
acredita-se que esta eficiéncia em inalar possa diminuir muito para as particulas com
diametros entre 100 e 200 um, sendo estas menos absorvidas. Apenas uma pequena porcao de
particulas com diametros aerodindmicos maior que 10 um sdo depositadas nas regides
inferiores do pulmao e apenas particulas menores ou iguais a 4 um sdo depositadas na regido
alveolar.”

No trato respiratorio os compostos soltveis de niquel séo absorvidos na forma de ions,
enquanto que 0s compostos pouco solveis sdo fagocitados.”

As particulas metélicas de niquel retidas no pulmao apresentam uma absor¢do de
aproximadamente 6%, enquanto os compostos soluveis de niquel (sulfato de niquel, cloreto de
niquel, nitrato de niquel) apresentam uma absorcdo de aproximadamente 100% quando o
didametro aerodindmico das particulas for inferior a 5 um (chamadas de particulas inalaveis).

Quando estas particulas apresentam diametro maior que 5 um (chamadas de particulas nédo
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inalaveis), a absorcédo é considerada insignificante e, portanto, sdo eliminadas através da acdo
mucociliar, removidas para dentro do trato gastrointestinal, onde sdo absorvidas.”

A importante toxicologia do niquel deve-se, principalmente, a carbonila de niquel, que
€ um composto encontrado na fumaca do cigarro que passa rapidamente pela barreira alveolar
ap6s a inalacdo da fumaca.'’ ** * E através da sua propriedade de solubilidade em gordura
que a carbonila de niquel consegue uma boa penetracdo nas membranas, visto que estas

apresentam fosfolipideos em sua composigao.'* *

2.6.2 Via trato digestivo (ingestdo)

Em pacientes que utilizam aparelhos ortodonticos, a maior parte dos produtos de
corrosdo é movida para o trato gastrointestinal durante a degluticio, inclusive o niquel.”

No trato digestivo, o niquel apresenta uma baixa absorcéo a partir dos alimentos, mas
a absorcdo através da agua é mais elevada.'® A taxa de absorcdo de niquel no trato
gastrointestinal depende de alguns fatores como: forma quimica do elemento, composicdo da
dieta, presenca de agentes quelantes e pH."" "’

Compostos insoluveis de niquel apresentam baixa absorcdo apds a sua ingestdo, porém
esta se da de forma rapida entre uma e duas horas.”* Ja os compostos soltveis de niquel
apresentam uma absor¢do maior e mais rapida quando comparados aos compostos de niquel

pouco soldveis. O niquel que é ingerido e n&o absorvido é eliminado pelas fezes.*

2.6.3 Via pele (contato dérmico)

A absorc¢do de niquel através da pele € menor quando comparada com a absorcéo por
inalacdo e ingestdo. Porém esta € importante devido a dermatite de contato causada por
hipersensibilidade ao niquel.”

O niquel tende a continuar nos pulmdes e na mucosa nasal e pode ficar retido por
muitos anos. Em estudos experimentais em animais, foram relatados efeitos adversos nos rins
e sistema respiratdrio; em humanos, o niquel provoca dermatites de contato.*

Niguel e seus sais sollveis em agua sdo potentes sensibilizadores cutaneos. Apds a
exposicao por sensibilizacdo dérmica, até mesmo pequenas quantidades destes podem causar
surtos de dermatite.®

O niquel metélico e os sais de niquel podem ser solubilizados pelo suor durante um
prolongado contato com a pele, levando a formacéo de ions de niquel e, posteriormente, a
absorcdo dérmica destes através da penetracdo na pele.”® Este processo é determinado pela

taxa de difusdo do niquel através da camada cérnea da epiderme.’® A absorcdo desses ifons
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pela pele em individuos sensibilizados leva & dermatite de contato, mostrando inflamag&o na
pele.’®

Um estudo mostrou que a sensibilizacdo por contato do niquel esta significativamente
relacionada com o fumo de tabaco; portanto, quem fuma tem mais chances de desenvolver
dermatite de contato pelo niquel.** Esta sensibilizacdo ndo teve relacido com o sexo do
paciente, mas era dose-dependente.'*

A exposicdo ao niquel na pele aumentou muito devido a utilizacdo deste em objetos do
uso cotidiano e profissional, como bijuterias, relogios, botbes e ziperes. Estes objetos sdo a
principal causa de inducdo da alergia de contato em individuos previamente ndo alérgicos ao

7
1.5

niquel.”” Dermatites de contato induzidas ocupacionalmente ocorrem em trabalhadores de

indUstrias de refino e galvanoplastia.”

2.7 Distribuicdo e metabolismo de niquel no organismo

Depois de o niquel ser absorvido pelo corpo humano, ele entra no sangue, liga-se a
protefnas transportadoras e atinge todos os 6rgéos e tecidos por meio da corrente sanguinea.™

O niquel é transportado no sangue principalmente pela albumina e em menor grau pela
histidina.>® Apesar de a distribuicéo ser afetada pela via de administracdo, forma quimica e
tempo apds a exposicdo do niquel, este metal é facilmente distribuido por todo o organismo.®
Entretanto, ele ndo é destruido pelo nosso corpo, mas sua forma quimica pode ser alterada. No

soro humano, ele liga-se & histadina, albumina, niquel-plasmina e o2-macroglobulina.”

2.8 Excrecao de niquel no organismo

A eliminacédo do niquel no organismo humano pode ser feita de varias maneiras, como
através dos cabelos, do suor, das fezes e da urina, sendo esta considerada a principal forma'*
181 nois ha um aumento na concentracdo de niquel na urina de individuos expostos ao
niquel.® * Através do suor, a excrecio aumento em regides que apresentam altas
temperaturas. Além disso, também pode ser eliminado pela saliva.’® Sabe-se que o cabelo
reflete exposicdo passada a metais pesados, enquanto o sangue e a urina refletem exposicao
recente aos mesmos.?

De acordo com um estudo de STOJANOVIC et al. (2004)*, a concentragéo de niquel
no sangue aumentou em pacientes fumantes, mas outros fatores (grau de eliminacdo e
concentracdo de niquel nos 6rgédos) também influenciaram estes niveis de niquel no sangue.
Neste mesmo estudo, um significativo aumento do teor de niquel na urina de pacientes

fumantes em comparacdo aos ndo fumantes foi observado.
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De acordo com LINDEN et al. (1985)%12 pacientes com artroplastia de quadril,
contendo de 14 a 16% de niquel na protese, apresentaram concentracdes médias de 0,3ug/L
no soro e 0,36 pg/L no sangue. J& nos 30 casos controles a concentragdo média foi de 0,28
Mg/l no soro e 0,34 pg/L no sangue. Portanto, ndo houve diferenca significativa na
concentracdo de niquel entre os pacientes com a prétese e 0s pacientes saudaveis.

Um estudo conduzido por SUNDERMAN et al. (1986)* mostrou que a média das
concentracdes de niquel em amostras de urina de pessoas saudaveis foi de 2,0 pug/L, enquanto
que em trabalhadores de galvanoplastia a média foi de 27 pg/L e nos trabalhadores de bateria
de niquel foi de 32 pg/L. Com isso, os autores concluiram que elevadas concentracBes de
niquel na urina sdo observadas em individuos expostos ocupacionalmente a este metal.

Numa pesquisa realizada por TORJUSSEN et al. (1979)% foram avaliadas amostras de
urina, plasma e bidpsia de mucosa nasal de 318 trabalhadores ativos, 15 trabalhadores
aposentados expostos ocupacionalmente ao niquel e 57 controles. Como resultado,
observaram que trabalhadores expostos ao niquel, tanto ativos quanto aposentados,
apresentaram uma concentracdo significativamente maior de niquel nos trés tipos de amostra,
e estas foram correlacionadas com o tempo de exposi¢cdo ao metal. Além disto, apds o término
da exposicdo, o niquel foi mantido por anos acumulado na mucosa nasal, com um tempo de
meia-vida de aproximadamente 3,5 anos.

Em uma andlise com individuos saudaveis, a concentracdo média de niquel no sangue
de 17 pessoas foi de 4,8 ug/L, ja no soro de 40 individuos, esta concentracdo foi de 2,6 ug/L,
e na urina de 26 pessoas foi de 2,3ug/L.%

Em outro estudo, a concentracdo de niquel na urina de 164 mulheres foi determinada,
sendo que destas, 44 (aproximadamente 27%) eram fumantes. Encontraram-se, em 95% dos
casos, valores de 3,77 pug/L (mulheres com idade entre 18 e 30 anos) a 3,98 ug/L (mulheres
com idade entre 31 e 46 anos) de niquel.®

Em um estudo, avaliou-se a concentracdo de niquel na urina de 21 pacientes (12 do
sexo feminino e 9 do sexo masculino), antes e apds 2 meses da colocacdo do aparelho
ortodéntico fixo com niquel em sua composicdo. Como resultado, observou-se que houve
diferencga estatisticamente significativa entre os dois periodos avaliados, com aumento do
valor de niquel na urina de 90% dos pacientes na coleta 2 meses apds a colocagdo do
aparelho.®

Outros autores observaram a presenca de niquel na saliva de pacientes.®® # Um estudo
demonstrou que, apds a instalacdo de aparelhos ortoddnticos, houve um aumento nas

concentragOes salivares e na placa dental deste metal. A concentragdo média de niquel na
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saliva filtrada de pacientes do grupo controle foi de 0,04 pg/g, enquanto a de pacientes com
aparelho ortoddntico (do grupo caso) foi de 0,05 pg/g. J& nos sedimentos de saliva, a
concentracdo era de 14,85 pg/g para o grupo controle e 25,25 pg/g para o grupo caso. %0

Em outro estudo,®® foram realizadas coletas de sangue e saliva antes e no final da
primeira semana, do primeiro més, do primeiro ano e ao final do segundo ano da instalagdo do
aparelho ortodontico. Os valores de niquel na saliva aumentaram significativamente no
primeiro més quando comparados a primeira semana e antes da instalacdo do aparelho. As
concentragdes salivares no final da primeira semana e do segundo ano foram maiores quando
comparadas ao grupo de antes da instalagdo. Como conclusédo, obteve-se que quantidades
mensuraveis de niquel foram encontradas no sangue e saliva dos pacientes que utilizavam
aparelhos fixos, mas que estes valores podem mudar em diferentes periodos do tratamento.

De acordo com CATALANATTO et al. (1977)* a concentracdo média de niquel na
saliva de 38 adultos saudaveis foi de 1,9 ug/L e ndo houve diferenga significativa entre as

concentra¢fes medias das amostras de saliva de paciente fumantes e ndo fumantes.

2.9 Sobre a saliva

Nos seres humanos, a saliva é produzida por glandulas salivares, incluindo as
parétidas, submandibulares e sublinguais.”? A secrecdo diaria de saliva varia entre 800 mL a
1500 mL.%* % Ela é composta basicamente por dgua (98%), mas ha também eletrélitos,
peptideos, muco, horménios, componentes antibacterianos, enzimas °***, compostos
organicos, como albumina, ureia, creatinina, e compostos inorganicos, como fons Na*, K",
Ca**, CI"e HCO5.** A maioria das substancias apresenta baixa concentracio na saliva quando
comparadas ao sangue.*®

De um modo geral, a saliva reflete os fluidos extracelulares tipicos,”” porém, os
mecanismos de transporte ativo e de secrecdo no processo de producado salivar tornam distinta
a composicéo ionica salivar.’” A saliva, por exemplo, contém quantidades menores de fons
sodio e cloreto, e quantidades maiores de fons potassio e bicarbonato que o plasma.”’
Portanto, a saliva ndo é uma copia do soro, sendo vantajosa a sua utilizagdo como um
substrato adicional para diagnéstico clinico.®’

A respeito dos fatores que podem influenciar o fluxo salivar, o ciclo circadiano é um
dos mais importantes, sendo maximo durante periodos de estimulacdo (mastigacdo, gustacéo,
olfato) e reduzindo durante o sono, até atingir um fluxo minimo.*

As concentragdes de drogas na saliva estdo relacionadas com as suas concentragoes

livres no plasma e com os efeitos farmacoldgicos da mesma. Porém, drogas ingeridas por via
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oral e substancias presentes no fumo podem se apresentar em concentragbes elevadas na
saliva logo ap6s o seu uso. Isto ocorre porque residuos da droga podem permanecer na
cavidade bucal e, nestes casos, a concentracdo encontrada na saliva pode nao necessariamente
refletir a concentracdo sanguinea da mesma.*?

Os resultados da estimativa de niquel na saliva tém associacdo direta com a quantidade
de niquel lixiviado, visto que a saliva é o primeiro reservatério de diluicdo deste metal.”

A saliva é um bom material para ser analisado, pois ela é suficientemente estavel e sua
coleta, transporte e armazenamento podem ser facilmente padronizados.”® Embora a saliva
seja uma alternativa para determinacéo de metais pesados, assim como a analise de sangue e

urina, ela ainda ndo é uma amostra aceita como ferramenta para monitorizacao.®
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Avaliar a concentragdo salivar e sanguinea de niquel em individuos fumantes e nédo

fumantes.

3.2 Objetivos Especificos

. Determinar a concentracdo de niquel em saliva e sangue periférico por meio da
técnica de espectrometria de absorcdo atdmica;
. Comparar e relacionar os niveis encontrados na saliva e no sangue periférico

com o habito do tabagismo.
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4 METODOLOGIA

4.1 Delineamento

Trata-se de um estudo descritivo observacional, tipo caso-controle.

4.2 Aspectos Eticos

O projeto de pesquisa foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP) com Seres
Humanos da Universidade Federal de Santa Catarina, sendo aprovado sob o nimero 467.387
(Anexo A).

Todos os pacientes foram informados, pelos pesquisadores, quanto a realizacdo desse
estudo e seus objetivos. Apds ler e compreender os procedimentos do estudo, os que
concordaram em participar da pesquisa assinaram o Termo de Consentimento Livre e

Esclarecido (Apéndice A).

4.3 Amostras

As amostras de saliva e sangue foram coletadas de 23 pacientes atendidos no
Ambulatério de Estomatologia do Hospital Universitario da UFSC (HU-UFSC), durante o
periodo de novembro de 2013 a julho de 2014, agrupados da seguinte forma:
o Grupo caso (grupo fumante): 13 pacientes fumantes ativos (uso regular de pelo menos
1 cigarro/dia);
o Grupo controle (grupo ndo fumante): 10 pacientes ndo fumantes, que nunca haviam
fumado

Foram excluidos da amostra os pacientes com evidéncia de exposicdo a metais

pesados provenientes de outras fontes e pacientes ex-fumantes.

4.4 Cadastro e coleta de informacdes

Os pacientes foram abordados, entrevistados e examinados no Ambulatorio de
Estomatologia do HU-UFSC. Ap6s esclarecimentos basicos sobre a pesquisa a ser
desenvolvida, os voluntarios que concordaram com a sua participacdo assinaram o TCLE,
foram submetidos a um cadastro (Apéndice B) e também a coleta de material.

Este cadastro incluiu informagBes como dados pessoais, diagndstico clinico e
histopatolégico, tratamentos ja realizados, histéria médica pregressa, medicamentos em uso,
doencas prévias, habitos de tabagismo e etilismo, ocupagdes atual e anteriores. Nos habitos de

tabagismo foram detalhados os numeros de cigarros consumidos por dia, no dia anterior a
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coleta e no dia da coleta, o tipo/marca, o intervalo entre o Gltimo cigarro fumado e a coleta de
saliva e ha quanto tempo o paciente fumava. Todos os dados fornecidos durante a entrevista
foram estritamente confidenciais e utilizados apenas para o desenvolvimento da pesquisa e

publicacédo dos resultados.

4.5 Coleta e armazenamento de material

4.5.1 Coleta e armazenamento de saliva

A saliva total foi coletada baseada no protocolo utilizado por Kosekietet al. (2004)%° e
na metodologia de Navazesh (1993 e 2008)'% '™ e foi realizada no Laboratério de Anélises
Clinicas do HU-UFSC, antes da coleta do sangue.

As seguintes orientacGes foram dadas aos pacientes previamente a coleta:

. N&o ingerir ou colocar na boca qualquer substancia durante o periodo de 1 hora
antes da coleta. Atividades como escovar os dentes, alimentar-se, fumar, ingerir liquidos
foram suspensas durante este tempo;

. Né&o aplicar nos labios farmacos ou produtos cosméticos (batom, protetor solar,

cremes, manteiga de cacau, etc.);

. Enxaguar a boca com agua destilada antes da coleta;

o Durante a coleta, manter-se sentado e com os olhos abertos;

. Né&o tocar diretamente no interior do recipiente de coleta;

o Conforme for ocorrendo o acimulo de saliva na boca, deposita-la no frasco de

coleta.

Para a coleta, o paciente depositou toda a saliva no recipiente, previamente
esterilizado, até alcancar o valor minimo de 1 mL. Apds isto, a saliva foi armazenada em um
recipiente contendo gelo e transportada ao Laboratério de Pesquisas Toxicoldgicas da UFSC,

onde foi armazenada a -20°C até anélise.

4.5.2 Coleta e armazenamento de sanque periférico

A coleta foi realizada no Laboratorio de Andlises Clinicas do HU-UFSC por um
profissional habilitado do proprio laboratorio. Quatro mililitros de sangue periférico foi
reservado em tubo contendo EDTA e mantido em recipiente com gelo até ser transportado ao

Laboratério de Pesquisas Toxicoldgicas da UFSC, onde foi armazenado a 4°C até a analise.
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4.6 Preparo e andalise das amostras

4.6.1 Preparo das amostras de saliva

As amostras de saliva foram descongeladas a temperatura ambiente, identificadas e
transferidas para tubos do tipo Falcon para serem, sequencialmente, centrifugadas a 1.500 rpm
por 5 minutos a 25°C. A centrifuga utilizada foi da marca Jouan, modelo BR4i (Franca).
Logo, utilizando micropipetas, o sobrenadante foi transferido para microtubos do tipo
Eppendorf. Em seguida, 500 pL de sobrenadante foram adicionados em vials e diluidos na

proporcao 1:2 na solucdo diluente composta por acido nitrico 0,2% e Triton X-100 0,1%.

4.6.2 Preparo das amostras de sanque periférico

As amostras de sangue foram retiradas da geladeira e, apds atingirem a temperatura
ambiente, homogeneizadas. Em seguida, 500 puL de sangue foram adicionados em vials e
diluidos na proporcéo 1:4 na mesma solucdo diluente utilizado para o preparo das amostras de

saliva.

4.6.3 Determinacdo da concentracdo de niquel das amostras

As analises das amostras foram realizadas no Laboratdrio de Pesquisas Toxicoldgicas
da UFSC, por meio de espectrometria de absor¢do atdomica com forno de grafite. O
espectrometro utilizado foi da marca Thermo Scientific, modelo Ice 3000 (Reino Unido). Os
procedimentos foram baseados segundo o protocolo determinado por Olmedo et al. (2010).%
Curvas de calibracdo foram realizadas com diferentes concentracdes de niquel (5, 10, 15 e
20ug/L) para saliva e sangue, demonstradas nos Graficos 1 e 2, respectivamente. Para o
preparo dos pontos de calibracdo, os mesmos foram diluidos com uma solucédo diluente (&cido
nitrico 0,2% e Triton X-100 0,1%). Dihidrogenofosfato de amoénio foi utilizado como

modificador de matriz.
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Gréfico 1 - Curva de Calibracdo com diferentes concentracfes de niquel (5, 10, 15 e 20ug/L)

para as amostras de saliva
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Graéfico 2 - Curva de Calibracdo com diferentes concentragdes de niquel (5, 10, 15 e 20ug/L)

para as amostras de sangue
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Nos Graficos 1 e 2, 0 eixo Y indica a leitura da absorbancia, enquanto o eixo X a
concentracéo de niquel em pg/L. Como os valores de R? (coeficiente de determinacéo, valor
que indica se o estudo foi linear ou ndo) sdo proximos de 1, significa que o método é linear
até concentracdes 20 pg/L. O valor 0,023 no Grafico 1 e o valor 0,026 do Gréafico 2 indicam

as inclinagdes das respectivas retas.
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4.7 Otimizacdo e validacdo do método

O método foi otimizado conforme a programacdo de temperaturas que incluiram as
melhores condicdes para pirdlise (queima da matéria organica) e atomizacdo, que € a
temperatura que deixa o metal no estado de excitacdo e possibilita a leitura da absorbancia
(eixo y) do mesmo. Estas temperaturas foram: 110°C (secagem), 130°C (secagem), 900°C
(pirdlise), 2.300°C (atomizacdo) e 2.500°C (limpeza do forno de grafite). A programacéo

adotada, apds a otimizacdo, encontra-se descrita na Tabela 2.

Tabela 2 - Programacdo das temperaturas para andlise de niquel por espectrometria de
absorcéo atbmica com forno de grafite

Temperatura (°C) Tempo (s) Rampa (°C/s)
110 1 30

130 15 30

900 10 20

2300 5 0

2500 3 0

A partir da anélise de 10 brancos (cada branco é composto por &gua ultrapura e
solucdo diluente na concentracdo utilizada para as amostras de sangue e saliva) e do célculo
dos seus respectivos desvio-padrao (DP), os limites (LD e LQ) foram calculados a partir das
seguintes formulas:

. LD = (DPx3)/inclinacdo da reta

. LQ = (DPx10)/inclinacdo da reta

A inclinacdo das retas utilizadas para os célculos do LD e LQ estdo demonstradas nos
Graficos 1 e 2.

Apos a otimizagdo, o método foi devidamente validado. Os parametros de validagéo
foram o limite de deteccdo (LD), limite de quantificacdo (LQ) e estes estdo demonstrados na
Tabela 3. O LD refere-se a concentragdo minima de niquel que pode ser detectado com uma
precisdo razoavel. J& o LQ refere-se a menor concentracdo de niquel que pode ser

determinada com preciséo e veracidade.
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Tabela 3 - Dados de validacéo para a saliva e para o sangue

Parametro Saliva Sangue
Limite de deteccao 0,580 0,507
Limite de quantificacéo 1,960 1,690

4.8 Anélise estatistica dos resultados

O conjunto de dados das variaveis ndo apresentaram aderéncia a distribuicdo normal,
verificadas através do teste Shapiro-wilk, portanto fez-se necesséria a utilizacdo de métodos
estatisticos ndo paramétricos. As concentracdes médias de niquel nas amostras de sangue e
saliva entre os grupos foram comparados por meio de teste Wilcoxon - pareado. A relacédo
dessas concentragdes com a quantidade de cigarro utilizada, tempo de tabagismo, nimero de
cigarros fumados no dia da coleta e no dia anterior a coleta foi determinada por testes de
correlacdo de Spearman. Todos os dados foram organizados em planilha eletrdnica do

software Excel®2007 e posteriormente analisados nos softwares SPSS 17.0 e Action 2.7.
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5 RESULTADOS

Conforme detalhado na metodologia deste trabalho, participaram deste estudo
pacientes atendidos no Ambulatoério de Estomatologia do HU-UFSC (de novembro de 2013 a
julho de 2014). Do total de 23 pacientes, subdivididos em grupo fumante e ndo fumante,
obteve-se a amostra final onde ndo houve perda durante o periodo da pesquisa.

A Tabela 4 apresenta a distribuicdo, o percentual dos pacientes do grupo fumante e

ndo fumante segundo faixa etaria, género e idade.

Tabela 4 - Perfil dos pacientes dos grupos fumante e ndofumante

Variaveis Fumantes N&o fumantes
Género

Feminino 8 (61,53%) 9 (90,00%)
Masculino 5 (38,46%) 1 (10,00%)
Faixa etaria

39-48 anos 7 (53,85%) 2 (20,00%)
49-58 anos 3 (23,08%) 3 (30,00%)
59-69 anos 3 (23,08%) 5 (50,00%)

Idade dos individuos em anos

Média+ DP 49,92 + 9,01 55,7 + 8,28

Fonte: Dados da pesquisa

Os dados apresentados na Tabela 5 mostram o habito do etilismo, as patologias

sistémicas e 0 uso de medicamentos dos pacientes do grupo fumante e ndo fumante.



Tabela 5 - Dados sobre etilismo, doengas sistémicas e medicamentos em uso

Variaveis Fumante Nao fumante

Sim 1 (7,69%) 0 (0,00%)

Doencas sistémicas

Diabetes mellitus 3 (23,08%) 2 (20,00%)

Anti-hipertensivo 3 (23,08%) 4 (40,00%)

Anti-depressivo 3 (23,08%) 2 (20,00%)

Fonte: Dados da pesquisa
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A procedéncia dos pacientes de ambos 0s grupos estdo demonstradas logo abaixo no

Gréfico 3.

Gréfico 3 - Procedéncia dos participantes da pesquisa de ambos 0s grupos.

Municipio de procedéncia

4% 4%

M Bracgo do Norte

B Cocal do Sul

B Imbituba

= Palmasol

 Grande Florianépolis
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A Tabela 6 apresenta o periodo em que foi feita a coleta das amostras.

Tabela 6 - Periodo da coleta das amostras em valor absoluto e percentual para o grupo

fumante e ndo fumante

Periodo da coleta Fumante N&o fumante
Manha 5 (38,46%) 5 (50,00%)
Fim de tarde 8 (61,53%) 5 (50,00%)

Fonte: Dados da pesquisa

Os dados obtidos para o grupo de pacientes fumantes estdo demonstrados na Tabela 7.

Tabela 7 - ConcentracGes salivares e sanguineas de niquel em pg/L nas amostras do grupo de

pacientes fumantes

Amostra Concentracéao Concentracéao
salivar de niquel sanguinea de niquel
em pg/L em pg/L

1 4,17 3,12

2 3,01 4,27

3 3,65 0,84

4 7,18 1,91

5) 2,35 2,35

6 3,12 6,66

7 4,31 2,45

8 3,84 0,84

9 5,40 0,84

10 7,98 2,23

11 3,15 0,84

12 3,50 1,78

13 3,44 0,84

Fonte: Dados da pesquisa



40

Os dados obtidos para o grupo de pacientes ndo fumantes estdo demonstrados nas
Tabelas 8.

Tabela 8 - Concentraces salivares e sanguineas de niquel em pg/L nas amostras do grupo de
pacientes ndo fumantes

Amostra Concentracao Concentracéao
salivar de niquel sanguinea de niquel
em ug/L em pg/L

14 4,31 1,71

15 6,35 0,84

16 4,24 0,84

17 12,79 1,85

18 7,81 0,84

19 11,57 0,84

20 24,21 0,84

21 6,99 0,84

22 3,62 0,84

23 0,98 0,84

Fonte: Dados da pesquisa

Os dados obtidos para amostras de sangue e saliva do grupo fumante e ndo fumante

estdo demonstrados na Tabela 9.
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Tabela 9 - Valores obtidos de concentracGes de niquel em pg/L nas amostras de saliva e
sangue dos grupos de pacientes fumantes e ndo fumantes

Fatores Grupo fumante Grupo ndo fumante
Saliva

Minima 2,35 0,98
Média 4,23 8,28
Maxima 7,98 24,21
Desvio padrao 1,66 6,64
Sangue

Minima 0,84 0,84
Média 2,22 1,02
Méxima 6,66 1,85
Desvio padrédo 1,69 0,39

Os dados sobre as médias das concentragdes das amostras de saliva e sangue estdo

demonstrados no Grafico 4.

Gréfico 4 - Média das concentracdes salivares e sanguineas de niquel em pg/L do grupo

fumante e ndo fumante
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Ao se comparar as concentracdes de niquel nas amostras de saliva do grupo de
fumantes e ndo fumantes, pelo teste de Wilcoxon-pareado, obteve-se valor de p = 0,047
(p<0,05), evidenciando diferenca estatisticamente significante. Ao fazer esta mesma
comparacdo para as amostras de sangue, obteve-se valor de p = 0,021 (p<0,05), também
evidenciando que ha diferenca estatisticamente significante entre elas.

N&o foi encontrada correlacdo entre as concentracdes salivares e sanguineas das
amostras do grupo fumante com o ndmero de cigarros fumados no dia da coleta, no dia
anterior, com a quantidade de cigarros que o individuo fuma diariamente e com o tempo de
tabagismo, através do teste de Spearmann. Os valores de p para as amostras de saliva foram,
respectivamente, p = 0,20; p = 0,11; p = 0,98; p = 0,06. Para as amostras de sangue foram,
respectivamente, p =0,31; p=0,79; p=0,90; p=0,71.
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6 DISCUSSAO

Esta pesquisa visou avaliar a concentracdo de niguel no sangue e na saliva de
pacientes fumantes e ndo fumantes, visto que o cigarro apresenta niquel na sua composicao e
este metal pode causar problemas a satude de quem o consome. As analises foram feitas na
saliva e no sangue, ja que este ultimo é amplamente estudado em pesquisas semelhantes e a
saliva € um fluido de facil acesso, principalmente para o cirurgido-dentista, que é o
profissional que trabalha diretamente com esta secrecdo. Além disso, a sua coleta é indolor,
simples de ser realizada, bem como o seu armazenamento. Este estudo traz novas informagoes
sobre as concentragdes desse metal nestas amostras, jA que existem poucos estudos que
correlacionam o niquel no sangue e, principalmente, na saliva de pacientes fumantes e nédo
fumantes.

Com relacdo as Tabelas 7 e 8, nas amostras de saliva, apenas uma apresentou
concentracdo de niquel inferior ao LQ; j& para as amostras de sangue 13 foram inferiores.
Para fins estatisticos, os valores abaixo de LQ foram substituidos pela metade do valor do
mesmo, ou seja, 0,98 pg/L para as amostras de saliva e 0,84 pg/L para amostras de sangue.
Isso deve ser feito, visto que valores abaixo de LQ se encontram abaixo do qual o método
analitico pode operar com precisdo e exatidao. Através dos resultados da Tabela 9 percebe-se
que as concentracdes de niquel em pg/L foram maiores para as amostras de saliva do que para
0 sangue em ambos 0S grupos.

De acordo com os resultados ndo houve correlacdo entre o numero de cigarros
fumados no dia da coleta, no dia anterior, a quantidade de cigarros que o individuo fuma e o
tempo de tabagismo com as concentragdes salivares e sanguineas de individuos do grupo
fumante. Isso pode ter acontecido devido a variabilidade de marcas e tipos de cigarros
consumidos, levando em consideracdo que cada um apresenta uma concentracdo diferente de
niquel. Isso também pode ter acontecido devido a uma dificuldade em os individuos
forneceram as informagOes referentes ao habito do tabagismo com grande precisdo. Além
disso, devido a indisponibilidade dos individuos, ndo foi possivel padronizar o horario das
coletas.

A média das concentracgdes de niquel no sangue dos pacientes do grupo fumante foi de
2,22 pg/L e do grupo ndo fumante foi de 1,02 pg/L, sendo observado, nos resultados, que
houve uma diferenga estatisticamente significante. Este resultado é semelhante ao resultado
do estudo do STOJANOVIC et al. (2004)*, que também relatou aumento na concentragdo de

niquel no sangue em pacientes fumantes quando comparados a pacientes ndo fumantes.
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Segundo pesquisas, as concentracbes médias de niquel no sangue de pacientes saudaveis,
incluindo pacientes fumantes e ndo fumantes, variaram de 0,34 pg/L a 4,8 pg/L.%* % Portanto,
nossos valores estdo dentro do que ja foi observado por outros estudos, bem como a nossa
amostra teve um comportamento semelhante ao encontrado na literatura, o que sugere que
nosso método de andlise foi adequado para quantificar a concentracdo de niquel nesta
amostra.

Parte do niquel que € inalado pela fumaca do cigarro é responsavel pelo aumento da
concentracdo sanguinea de niquel.'® Essa concentragdo maior de niquel circulante pode
contribuir para o desenvolvimento de doencas, que podem ter sua origem na exposicdo do
niquel, como fibrose pulmonar, dermatite de contato, doencas renais, cancer de boca, nasal, de
pulmio e bexiga.!% ¥ 2% %! portanto, apesar de o cigarro ser amplamente relacionado as
doencas do trato respiratério e da boca, ele também contribui para o aparecimento de doencas
que ndo estdo relacionadas a estes locais. Provavelmente, o niquel presente na fumaca pode
ter um papel no desenvolvimento dessas doengas, mas ndo € o Unico agente presente na
fumaca relacionado a estas condigdes, sendo este metal absorvido pelo organismo e
distribuido pelo sangue. Além disso, considerando o fato de parte do niquel circulante no
sangue ser excretado pelas glandulas salivares, isso poderd expor a mucosa bucal ao niquel
por um tempo maior do que durante o contato direto do cigarro e da fumaga com a mucosa
bucal.

A média de concentracdo de niquel na saliva de pacientes do grupo fumante foi de
4,23 ug/L; ja na saliva de pacientes do grupo ndo fumante foi de 8,28 pg/L, com diferenca
estatisticamente significante. Porém este resultado ndo era o esperado pela pesquisa, pois 0
esperado era que a média das concentracBes de niquel fosse mais alta na saliva dos fumantes
devido ao niquel presente no tabaco e, também, porque a concentracdo de niquel na saliva
respondeu de forma contraria a encontrado no sangue. O que pode explicar este resultado
inesperado € o fato das amostras 17, 19 e 20 apresentarem concentra¢cdes muito elevadas para
niquel na saliva e concentracdes sanguineas semelhantes em relagdo aos demais individuos da
amostra.

Um estudo relatou que a concentracdo media de niquel das amostras de saliva foi de
1,9 ng/L e que ndo houve diferenca significativa entre as concentragdes médias de niquel nas
amostras de saliva de paciente fumantes e ndo fumantes® e que a maioria das substancias
apresenta concentragdes menores na saliva quando comparadas no sangue.”

A possibilidade de alguma outra fonte de niquel entrar em contato com a cavidade oral

pode causar essa elevacdo na sua concentracdo diretamente na saliva, sem ter que,
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obrigatoriamente, causar uma elevagdo na concentra¢do sanguinea. A presenca de proteses
parciais removiveis, nicleos metalicos fundidos, aparelhos ortod6nticos, coroas metalicas ou

891021103104 "o até mesmo piercings orais'® pode justificar o fato da

metaloceramicas
concentracdo de niquel aumentar na saliva. Visto que o niquel € um dos dez metais mais
encontrados nas ligas odontoldgicas, é especialmente utilizado nas ligas de fabricacdo de
coroa metaloceramica e prétese parcial removivel %% 1% 1% As igas & base de niquel-cromo
(Ni-Cr) contém entre 60 a 84% de niquel em sua composicdo.’® O niquel também representa
cerca de 20 a 30% da composicdo dos piercings. Além disso, o niquel € um elemento que
apresenta maior tendéncia para se liberar das ligas quando comparado a metais nobres, visto
que ele apresenta baixa resisténcia a corrosdo e, portanto, € liberado para a saliva quando
presente na cavidade bucal. 9% 1%

Isto pode ter acontecido devido ao fato de que a concentracdo de niquel presente na
saliva ndo se deve apenas ao niquel absorvido pelo organismo e distribuido pela corrente
sanguinea, mas também do niquel presente na prépria cavidade oral do paciente proveniente
de préteses, aparelhos ortodonticos, restauracdes, piercings, e ao fluxo e quantidade de saliva
presente no momento da coleta. Como, nesta pesquisa, 0s pacientes fumantes estavam pelo
menos 1 hora sem fumar antes da realizacdo das coletas das amostras, minimiza-se a
possibilidade de parte deste niquel presente na saliva ser proveniente diretamente da fumaca
do cigarro que entra em contato com a cavidade bucal durante o ato de fumar.

Como nao foi considerada uma possivel exposicdo ao niquel proveniente da
alimentacdo e ndo foi realizado o exame intra-oral para verificacdo de uso de objetos
metalicos na cavidade oral, ndo se pode ter certeza do que realmente afetou os resultados das
amostras de saliva, especialmente nos pacientes 17, 19 e 20, entretanto, essas formas de
exposicao podem ter afetado o resultado. Além disso, o tamanho da amostra é pequeno por se
tratar de um estudo piloto, e, portanto, para fins de generalizacdo do resultado, a amostra
deverd ser ampliada.

Medicamentos como anti-hipertensivos, para tratar diabetes e antidepressivos alteram
o fluxo salivar, diminuindo-o, e normalmente causando hipossalivacdo e xerostomia.'’” Com
isso, talvez possa haver uma interferéncia na excrecdo de niquel na saliva. Mas, nesta
pesquisa, ndo houve correlagdo entre os medicamentos utilizados e as concentragdes médias
de niquel nas amostras. Isto pode ter ocorrido principalmente porque a quantidade de
pacientes que faziam uso dessas medicagdes, em relacdo ao total da amostra, era pequena,
menos de 50% do total analisado. No entanto, sabe-se que substancias ingeridas por via oral

apresentam-se em altas concentracdes na saliva logo ap6s o consumo destas.*
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H4 a possibilidade de a saliva ser uma forma de excretar o niquel presente no sangue,
contribuindo, assim, para a diminuicdo do seu nivel hematoldgico e, consequentemente,
aumentando a concentracdo deste metal na saliva, justificando o fato da média das
concentragdes de niquel em pg/L tanto no grupo fumante quanto no grupo néo fumante, terem
sido maiores para a saliva do que para o sangue. Além disso, a excrecéo de niquel pela urina
ndo foi avaliada neste estudo sendo considerada uma forma bem estabelecida de excrecdo

|.12

deste metal.” Portanto, a analise urinaria da nossa amostra poderia ajudar a elucidar melhor o

papel da saliva na excrecao.
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7 CONCLUSAO

Neste estudo concluimos que:

o Foi possivel determinar as concentracfes de niquel na saliva e no sangue
periférico por meio da técnica de espectrometria de absorcéo atémica;

. Existiu diferenca estatisticamente significante ao comparar as médias das
concentragdes salivares e sanguineas de niquel dos grupo fumante e ndo fumante;

. A meédia das concentracdes salivares de niquel foi maior para o grupo néo
fumante do que para o grupo fumante, ja a média das concentra¢cdes sanguineas de niquel foi
maior para o grupo fumante do que para o grupo nao fumante;

o N&o houve correlagdo entre as concentracdes de niquel encontradas na saliva e

no sangue periférico com o habito do tabagismo.
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APENDICE A - TCLE

UNIVERSIDADE FEDERL DE SANTA CATARINA
CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE - DEPARTAMENTO DE PATOLOGIA

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidado a participar da pesquisa “Avaliacdo dos niveis salivares e
sanguineos de niquel em individuos fumantes e portadores de carcinoma de células
escamosas bucais — estudo piloto”, a ser desenvolvida pelas alunas de Odontologia Georgia
Feller e Heloisa Krieger, e pelo Prof. Dr. Filipe Daniel.

Objetivos: Avaliar a quantidade de niquel na saliva e sangue de individuos fumantes e ndo
fumantes, com e sem céancer de boca.

Justificativa: O cigarro contém varios metais como o niquel. Assim, com este estudo, poderemos
estimar a quantidade de niquel absorvida pelo seu corpo e o quanto fica em contato com a mucosa
bucal. Como o niquel é uma substancia cancerigena, queremos relacionar sua quantidade com a
presenca ou ndo do cancer bucal.

Metodologia: Ao participar da pesquisa vocé sera submetido a:

- preenchimento de um questionario com dados pessoais, informacgdes sobre sua doenca bucal e
sobre 0 uso ou ndo cigarro; Poderdo ser obtidas informaces a partir de seu prontuario hospitalar;

- coleta de sangue: como vocé serd submetido a uma bidpsia bucal para determinar o diagndstico
de sua doenga, ja serdo solicitados rotineiramente exames de sangue pré-operatorios. Ao participar
desta pesquisa, serdo reservados uma quantidade de 5 mL de seu sangue para pesquisar a presenca
de niquel;

- coleta de saliva: vocé devera depositar num frasco fornecido pelos pesquisadores toda a saliva
que se acumular na sua boca, num periodo de 5 minutos.

Beneficios: Os beneficios esperados envolvem a producdo de conhecimento cientifico podendo
servir de base para outros estudos futuros.

Desconfortos/Riscos: Antes de coletar a saliva e sangue, pediremos que vocé fique 1 hora sem
fumar, o que podera trazer certo desconforto/ansiedade. A coleta de sangue podera provocar
hematoma/dor/desconforto local, mas € um procedimento que vocé ja ir4 fazer para permitir a
realizacdo da bidpsia. A coleta de 5 ml de sangue adicional ndo devera trazer desconforto
adicional. Essa coleta sera realizada por profissional capacitado e experiente no Laboratério do
HU/UFSC, tomando todos os cuidados para minimizar os riscos. Durante a coleta de saliva, se
VOCeé se sentir constrangido por estar colocando sua saliva num pote, poderemos deixa-lo sozinho
na sala, durante o tempo de coleta. A todo momento iremos tomar os cuidados técnicos e de
biosseguranca, de modo a minimizar qualquer risco.

Outras informacdes: O Sr(a) tem a garantia que recebera respostas ou esclarecimentos a todas as
suas perguntas sobre os assuntos relacionados ao trabalho, por meio do contato com o0s
pesquisadores, que assumem o compromisso de proporcionar informagdes atualizadas obtidas
durante o estudo. O Sr(a) ndo terd nenhuma despesa decorrente desta pesquisa, podera se recusar a
responder as perguntas que tragam constrangimento e tem a liberdade de retirar seu
consentimento a qualquer momento, sem qualquer represalia/prejuizo a seu atendimento, através
dos telefones (48) 37219473/99571448 (pesquisador), 37219206 (Comité de Etica em Pesquisa)
ou e-mail filipe.daniel@ufsc.br. Os pesquisadores declaram que cumprirdo as exigéncias contidas
na Resolucdo CNS 466/2012 e que o sigilo dos participantes serd garantido durante todas as
etapas da pesquisa, inclusive na divulgacao dos resultados.
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CONSENTIMENTO POS-INFORMADO

portador do RG/CPF:.........cccooiiiiiceeeeeee concordo em participar deste trabalho, bem como
com a utilizacdo dos dados coletados, desde que seja mantido o sigilo de minha identificacao,
conforme normas do Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos. A minha participacio é
voluntaria podendo ser suspensa a qualquer momento. Pelo presente consentimento, declaro que
fui esclarecido sobre a pesquisa a ser realizada, de forma detalhada, livre de qualquer

constrangimento e obrigacao, e que recebi uma copia deste termo, assinada pelos pesquisadores.

Florianopolis, ...... de .o de 201...

Assinatura do participante

ilipe lvan Danie eorgia Feller eloisa Krieger
Filipe lvan Daniel Georgia Fell Heloisa Kri

Pesquisador Principal (48)99620781 (47)99112913/

(48)37219473 / 99571448 Email: (48)99902900
Email: gezinha_nt@hotmail.com Email:

filipe.daniel @ufsc.br helolinha@hotmail.com
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APENDICE B — CADASTRO DO PACIENTE

CADASTRO

DADOS DE IDENTIFICA(;AO:
Nome:

Sexo: ( )M ( )F - Raca: ( ) Branca ( ) Negra ( ) Amarela ( )Outra:
DN._ [/ [

Ocupacéo atual? : Hé& quanto tempo trabalha nesta ocupagéo?
Ocupacdes anteriores:

Ocupacdo 1: de quando até quando?

ha quanto tempo ndo trabalha mais nesta ocupacao?

Ocupacdo 2: de quando até quando?

ha quanto tempo ndo trabalha mais nesta ocupacao?

Ocupacdo 3: de quando até quando?

ha quanto tempo ndo trabalha mais nesta ocupagao?

Endereco:

Bairro: Municipio:

Industrias proximas a residéncia ou ao local de trabalho:
Telefones para contato:
Registro Hospitalar:

HISTORIA MEDICA PREGRESSA:
Doencas prévias:

Medicamentos em uso:

DIAGNOSTICO DA LESAO BUCAL
Diagnostico clinico:

Diagnostico histopatologico:

Numero do laudo:




HABITOS:

() Né&o fumante

( ) Fumante:

Tempo: anos

Quantidade: cigarros/dia (atual)

() Ex-fumante:

Parou ha anos
Fumou por anos
Quantidade: cigarros/dia

( ) Convive com fumante(s) em casa
Fica exposto quantas horas/dia
() Né&o convive fumante(s) em casa

() Convive com fumante(s) durante o trabalho
Fica exposto quantas horas/dia
() Néo convive com fumante(s) durante o trabalho

() N&o etilista

( ) Etilista - Tempo: anos

( ) Ex-etilista:

Parou ha anos

Bebeu por anos

COLETA

*Quantidade de cigarros fumados no dia da coleta:
Marca: Tipo:
*Quantidade de cigarros fumados no dia anterior:
Marca: Tipo:

*Qual é a marca de cigarros que consome:

*Horario do término do ultimo cigarro fumado:

*Horario da coleta:
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ANEXO A - PARECERCONSUBSTANCIADO DO CEP

UNIVERSIDADE FEDERAL DE Plataforma
SANTA CATARINA - UFSC %oﬁl

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Avaliacdo dos niveis salivares e sanguineos de niguel em individuos fumantes e
portadores de carcinoma de células escamosas bucais j estudo piloto

Pesquisador: FILIPE IVAN DANIEL

Area Tematica:

Versdo: 1

CAAE: 23649013.5.0000.0121

Instituigdo Proponente: Universidade Federal de Santa Catarina
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Namero do Parecer: 467 387
Data da Relatoria: 25/11/2013

Apresentagio do Projeto:

"Avaliagao dos niveis salivares e sanguineos de niquel em individuos fumantes e portadores de carcinoma
de células escamosas bucais j estudo piloto”. Pesquisa observacional transversal que visa analisar, por
meio de espectrometria de absorcdo atdmica, a quantidade de niquel presente na saliva e no sangue de 30
individuos (fumantes, ndo fumantes, portadores e ndo portadores de carcinoma de células escamosas
bucais).

Objetivo da Pesquisa:

O objetivo geral & avaliar a concentragdo salivar e sérica de niquel em individuos fumantes e portadores de
carcinoma de células escamosas bucais e, 0s especificos

sao. a)determinar a concentracdo de niquel em saliva e sangue periférico por meio da técnica de
espectrometria de absorgcdo atdmica; b)comparar e relacionar os niveis encontrados na saliva e sangue
periférico entre si e com a quantidade de cigarro consumida diariamente; c)correlacionar os resultados
obtidos a partir de pacientes portadores de carcinoma de células escamosas bucais com os grupos controle

(tabagistas e nao tabagistas).

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:
Riscos: segundo os pesquisadores podera haver desconforto do participante quando o mesmo estiver

respondendo as perguntas de cunho pessoal durante o questionario. Além disso,

Enderego: Campus Universitirio Reitor JoSo David Ferreira Lima

Bairro: Trindade CEP: 83.040-900
UF: 5C Municipio: FLORIANOPOLIS
Telefone:  (48)3721-9206 Fax: (48)3721-9696 E-mail: cep@reitoria.ufsc.br
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SANTA CATARINA - UFSC %oﬂl

Continuagdio do Parecer: 467 387

para a coleta das amostras, sera solicitado que o mesmo permaneca sem fumar por pelo menos 1 hora, o
que podera trazer ansiedade e outros desconfortos. Durante a coleta de sangue, os riscos aos quais os
pacientes estardo sujeitos sdo agueles proprios da técnica de puncdo venosa como dor, desconforto local,
formacdo de pequeno hematoma e infec¢do local. Os pesquisadores ressaltam que, como esta coleta sera
realizada por

profissional habilitado do Laboratério de Analises clinicas do HU/UFSC, todas as medidas preventivas e de
biosseguranca para minimizar e/ou eliminar estes riscos serdo tomadas. Alem disso, como este
procedimento ja é realizado rotineiramente como parte de protocolo pré-cirdrgico do Ambulatério de
Estomatologia do HU/UFSC, estes riscos nao sao adicionais aqueles aos quais os pacientes estariam
expostos e que sdo necessarios ao estabelecimento de seu diagnéstico definitivo. Quanto a coleta de saliva,
por se tratar de uma técnica ndo invasiva, ndo sdo esperados desconfortos. Entretanto, se houver algum
constrangimento durante o periodo de coleta da saliva, o participante podera realizar esta etapa
isoladamente numa sala reservada, sem a presenca de qualquer outra pessoa (inclusive do(s)
pesquisador(es)).

Beneficios: os resultados obtidos poderdo ser utilizados para confirmar se a saliva se mostra adequada
como um substrato para analise da quantidade de niguel absorvida pelo corpo a partir do cigarro. Além
disso, também permitira demonstrar se os niveis mais elevados estdo correlacionados com a quantidade de
cigarro consumida diariamente e/ou com a presencga de cancer de boca. Também, os resultados poderdo

ser utilizados para inferir se

agueles individuos que apresentem maiores niveis salivares e sanguineos de niquel apresentam ou nio

maior risco para o desenvolvimento do cancer bucal.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Trata o presente de um Projeto de Pesquisa do Departamento de Patologia da UFSC que visa estudar,
através da técnica de espectrometria de absorgdo atémica, a quantidade de niguel presente na saliva e no
sangue de 30 individuos (fumantes, ndo fumantes, portadores e ndo portadores de carcinoma de células
escamosas bucais). As amostras de tecidos a serem estudadas serdo a partir de 30 pacientes atendidos no
Ambulatério de Estomatologia do Hospital Universitario da UFSC (HU-UFSC). Projeto bem estruturado com
critérios de inclusdo e exclusao claros, documentacdao completa e TCLE adequado aos participantes.

Recomendamos a sua aprovacao.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagdo obrigatdria:

Documentacdo completa.
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Confinuagio do Parecer: 467,387

Recomendagoes:
N&o se aplica.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
N&o se aplica.

Situagdo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagio da CONEP:
Nao

Consideragoes Finais a critério do CEP:

FLORIANOPOLIS, 25 de Novembro de 2013

Q=

Assinador por:

Washington Portela de Souza
{Coordenador)
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