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Resumo

Em mucosas saudaveis, as células epiteliais estdo fortemente aderidas umas as outras, mas, na presenca de alteragdes
inflamatorias ou neoplasicas, perdem a sua forca coesiva. Nesse sentido, a citologia esfoliativa possibilita o diagnostico
precoce de lesdes epiteliais malignas e pré-malignas, bem como diagnéstico de infecgdes, inflamagdes, e demais
doencas ocasionadas por genotoxicos. Esse trabalho teve como objetivo identificar alteragdes morfologicas no epitélio
da mucosa bucal fazendo uma correlagdo com habitos sociais, como o tabagismo, etilismo e alimenticio, em académicos
e servidores da Universidade Federal de Ronddnia. A pesquisa foi experimental com abordagem quanti-qualitativa a
partir de 17 amostras biologicas coletadas da mucosa bucal de voluntarios. A técnica de coleta foi a citologia esfoliativa
na parte interna das bochechas. As laminas coradas pela técnica de Papanicolau foram analisadas por microscopia optica
com auxilio de software morfométrico. As informagdes de comportamentos sociais foram obtidas através da técnica de
entrevista semi-estruturada. A técnica para avaliagdo da correlagdo entre varidveis quantitativas foi o coeficiente de
correlagdo produto-momento de Pearson. “Verificou-se uma elevada frequéncia de atipia celular em participantes que
possuiam habitos de tabagismo, etilismo, ma alimentacdo e de medica¢des constantes”. O habito de tabagismo
demonstrou uma forte relacdo com o grau elevado de displasia (IV), incluindo nessa classificagdo os fumantes passivos.
Conclui-se que a técnica esfoliativa constitui uma ferramenta aliada as avaliagdes de alteracdes morfoldgicas teciduais
e podem identificar precocemente malignidades.

Palavras-chave: Mucosa oral; Neoplasia; Alteracfes morfoldgicas; Bioindicadores.
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Abstract

In healthy mucous membranes, epithelial cells are strongly adhered to each other, but in the presence of inflammatory
or neoplastic changes, they lose their cohesive strength. In this sense, exfoliative cytology allows the early diagnosis of
malignant and premalignant epithelial lesions, as well as the diagnosis of infections, inflammations, and other diseases
caused by genotoxics. This paper aims to identify morphological alterations in the epithelium of the oral mucosa, making
a correlation with social habits, such as smoking, alcohol consumption and food, in academics and servants of the
Universidade Federal de Rond6nia. The research was experimental with a quanti-qualitative approach from 17
biological samples collected from the oral mucosa of volunteers. The collection technique was exfoliative cytology on
the inner part of the cheeks. The slides stained by the Pap smear technique were analyzed by optical microscopy with
the aid of morphometric software. Information on social behaviors was obtained through the semi-structured interview
technique. Pearson's product-moment correlation coefficient was the technique for evaluating the correlation between
quantitative variables. There was a high frequency of cell atypia in participants who had habits of smoking, alcoholism,
poor diet and constant medication. Smoking shows a strong relationship with the high degree of dysplasia (IV),
including passive smokers in this classification. It is concluded that the exfoliative technique is a tool combined with
the evaluation of morphological changes and can identify malignancies early.

Keywords: Oral mucosa; Neoplasm; Morphological changes; Bioindicators.

Resumen

En las mucosas sanas, las células epiteliales estan fuertemente adheridas entre si, pero en presencia de los cambios
inflamatorios o neoplasicos, pierden su fuerza cohesiva. En este sentido, la citologia exfoliativa permite el diagndstico
precoz de lesiones epiteliales malignas y premalignas, asi como el diagnéstico de infecciones, inflamaciones y otras
enfermedades causadas por genotoxicos. Este estudio tuvo como objetivo identificar alteraciones morfolégicas en el
epitelio de la mucosa oral, haciendo una correlacién con los habitos sociales, como el tabaquismo, el consumo de alcohol
y laalimentacidn, en académicos y servidores de la Universidad Federal de Rondonia. La investigacion fue experimental
con un enfoque cuantitativo-cualitativo a partir de 17 muestras bioldgicas recolectadas de la mucosa oral de voluntarios.
La técnica de recoleccion fue citologia exofoliativa en la parte interna de las mejillas. Los portaobjetos tallados por la
técnica de Papnicolau fueron analizados por microscopia éptica con la ayuda de software morfométrico. La informacion
sobre los comportamientos sociales se obtuvo a través de la técnica de la entrevista semiestructurada. El coeficiente de
correlacion producto-momento de Pearson fue la técnica para evaluar la correlacion entre variables cuantitativas. Hubo
una alta frecuencia de atipia celular en participantes que tenian habitos de tabaquismo, alcoholismo, mala alimentacion
y medicacion constante. El tabaquismo mostr6 una fuerte relacion con el alto grado de displasia (IV), incluyendo a los
fumadores pasivos en esta clasificacion. Se concluye que la técnica exfoliativa es una herramienta combinada con la
evaluacién de cambios morfoldgicos y puede identificar neoplasias malignas de manera temprana.

Palabras clave: Mucosa oral; Neoplasia; Cambios morfol6gicos; Bioindicadores.

1. Introducéo

A qualidade de vida esta intrinsecamente relacionada as acBes e hdabitos executados no dia a dia quase que
automaticamente, sejam eles bons ou ruins. Apesar de informacBes disponibilizadas e acessiveis, muitas pessoas mantém
comportamentos que sdo declaradamente prejudiciais a satide. Segundo o Instituto Nacional de Cancer/INCA (2021), o consumo
do tabaco que mata mais de 8 milhGes de pessoas por ano, sendo que mais de 7 milhGes dessas mortes resultam do uso direto
desse produto e 1,2 milhdo de mortes é o resultado de ndo fumantes expostos ao fumo.

Mesmo sem a percepcdo, ocorre exposicdo diaria a diversos agentes genotdxicos, essas substancias tém um potencial
de afinidade para interagir com o DNA, causando mutagdes, induzindo modificacfes na sequéncia nucleotidica ou da estrutura
em dupla hélice do DNA de um organismo vivo, que pode contribuir para o desenvolvimento de tumores (Aradjo & Borin,
2012). O estudo citoldgico contribui na identificacdo de alteracfes celulares que indicam potenciais mutagdes nas células. A
partir do conhecimento morfolégico normal de uma célula e do tecido que esta constitui, desenvolveu-se a técnica de citologia
esfoliativa (CE), método diagnostico de doencas por observagdo morfoldgica em microscopia de luz das células obtidas por meio
de esfregacos ou aspiracdes (Spieler & Matthias Rdssle, 2012).

Os componentes nucleares importantes para a analise sdo a densidade e padrdo de distribuicdo da cromatina, o padrao
de coloragéo (hiponormo ou hipercromasia) e o tamanho, formato e quantidade de nucléolos (Yang, 2014). Vale salientar que a

cromatina de uma célula epitelial escamosa fisiologicamente se apresenta, comumente, distribuida homogeneamente e sem sinais
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de hipercromasia. Em estados de divisdo celular exacerbada (inflamag8o, por exemplo) ou descontrolada (neoplasias) os
nucléolos podem ser multiplos e, comumente, bastante evidentes. Enquanto, na hipercromasia nuclear, o aumento da intensidade
de coloragdo do nucleo é decorrente de um aumento aparente da quantidade de cromatina, que também é indicativo de maior
atividade celular (Yang, 2014).

O citoplasma, por sua vez, diante de processos reativos (fisiolégicos ou ndo) pode mostrar varias alteracdes
morfolégicas, incluindo vacuolizacdo, maior granulosidade e extensfes (projecBes) citoplasmaticas. Em células sadias, o
citoplasma aparenta ter pouca opacidade (passivel de passagem de luz), organelas pouco evidentes e homogeneidade (Mehrotra,
2013).

As células do epitélio da mucosa bucal podem apresentar diversas alteragdes morfologicas em virtude de uma série de
condicdes ndo neoplasicas como, por exemplo, na presenca de doencas infecciosas, inflamatdrias, reparativas, dentre outras. E
imprescindivel a correlacio desses achados citoldgicos com a descrigdo clinica da amostra para descartar hipdteses de doengas
malignas e pré-malignas e realizar, com seguranca, o diagnostico correto de cada amostra (Mehrotra, 2013).

A deteccdo precoce de qualquer tipo de atipia celular é de extrema importancia para 0 aumento dos indices de sobrevida,
pois essas anormalidades podem ser bioindicadoras de instabilidade gendmica. Ao detectar alteragdes no material genético
precocemente é possivel prolongar os anos de vida da pessoa acometida com esse male, embora o cancer ndo tenha uma causa
Unica que possa ser tratada especificamente, reduzindo os diversos fatores de riscos externos, facilita-se a sua prevencédo (INCA,
2018).

Esse trabalho teve como objetivo identificar alteragdes morfoldgicas no epitélio da mucosa bucal, fazendo uma
correlacdo com hébitos sociais, como o tabagismo, etilismo e alimenticio, em académicos e servidores da Universidade Federal
de Ronddnia. A utilizacdo de células epiteliais da mucosa oral como bioindicadores de alteragbes mutagénicas, citotdxicas e
genotoxicas se da pelo fato de ser a primeira barreira fisica quando expostos a fatores de riscos, seja por meio de inalagdo ou
ingestdo, devido a capacidade de metabolizar esses agentes. A analise dessas células é de fundamental importancia para a

deteccéo e precaucédo de futuros problemas, como a neoplasia (Tomaz et al., 2017).

2. Metodologia

Trata-se de um estudo de abordagem quanti-qualitativa. Pesquisa explicativa, a qual preocupou-se em identificar os
fatores que determinaram ou que contribuiram para a ocorréncia dos fendmenos (Speit et al., 2007), portanto 0 método utilizado
foi o experimental, que possibilitou a manipulacdo e o controle das variaveis, no intuito de identificar qual a variavel
independente que determinou a causa da varidvel dependente, ou o fendmeno em estudo.

O presente estudo foi inicialmente submetido a aprovagéo da Universidade Federal de Ronddnia - Campus Porto Velho,
do ndcleo de saide (NUSAU) sob nimero: 3.967.094, no Municipio de Porto Velho/RO, para que pudesse ser realizado com
académicos e servidores da Universidade Federal de Ronddnia/UNIR, Campus Universitario situado na BR-364, Km 9,5 sentido
Acre, em Porto Velho- RO. As amostras coletadas foram processadas no Laboratério de Histoanalise (LABHIS), localizado no
CIBEBI - Centro Interdepartamental de Biologia Experimental e Biotecnologia da UNIR.

Foram convidadas 17 pessoas para participarem do estudo. Os quais foram informados sobre os objetivos e assinaram
um Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE). Os fatores de inclusdo na pesquisa: serem maiores de 18 anos,
académicos ou servidores da Universidade Federal de Rondénia, ndo estar com anemia ou imunodeprimidos, ndo ser indigena
ou vulneravel; o fator de exclusdo estava relacionado com pessoas que possuiam doencgas graves previamente diagnosticadas, as

que tomavam remédios controlados e menores de idade. Dentre o N amostral (17) um voluntério era o controle positivo da
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pesquisa, possuindo habitos de tabagismo, etilismo e méa alimentagao; ja o controle negativo da pesquisa ndo fumava, ndo bebia
e se alimentava predominantemente de forma saudavel.

A coleta foi realizada de forma ndo invasiva, com minimo risco de desconforto. Parte do N amostral foi realizado
anteriormente a pandemia do SARS-CoV-2 e outra metade se deu ap6s o periodo de retorno as atividades remotas da
Universidade. Para a coleta foram utilizados materiais estéreis, desembalado na presenca do voluntério e EPIs que resguardavam
a saude do coletador. A espatula utilizada foi friccionada suavemente na mucosa das bochechas e foi imediatamente realizada
uma lamina histol6gica para analise microscopica.

Os dados com relacdo as enfermidades bucais foram coletados através da técnica de entrevista. Para tal, foi elaborado
um formulario estruturado, contendo questdes que exploraram dados com relacdo a salde do académico, de forma que, 0s
discentes que aceitaram participar da pesquisa pudessem evidenciar fatores de riscos ou exclui-los. O questionario foi adicionado

a plataforma google onde foi possivel ser enviado para os participantes por meio de um link, para que respondessem.

Anamnese

A anamnese foi realizada por meio da técnica de entrevista, sendo um tipo de comunicacéo existente entre o pesquisador
que pretende colher informaces sobre fendmenos e individuos que detenham essas informagdes e possam transmiti-las.

O questionario foi elaborado na plataforma do google, conhecida como google forms. Trata-se de um questionario de
avaliacdo da qualidade de vida e da salde, que se subdividia em duas categorias: dados pessoais, onde foram perguntados sobre
faixa etéria, género e etnia; e informacfes de salde tais como se fazia ou ndo uso de alguma medicacdo constante (ex:
contraceptivos, remédios para pressdo, alergias, entre outros), se possuiam conhecimento de algum caso de cancer na familia, se
considerava sua alimentagdo saudavel, se faziam consumo de &lcool, sim ou ndo, e se a resposta fosse, sim, qual era a frequéncia
desse consumo, da mesma forma foram questionados quanto ao fumo se consumiam ou ndo e se a resposta fosse sim qual era a
frequéncia e qual a quantidade.

Se viu necessario também o questionamento sobre se eram ou j& haviam sido fumantes passivos, pois, a exposicéo a
agentes genotoxicos é tdo grave quanto a ser um fumante direto, e também foram questionados quanto ao uso de entorpecentes,

se faziam uso sim ou ndo e se sim com qual frequéncia.

Meétodo de coleta e coloragéo

Para coleta do material foi solicitado um jejum de pelo menos 1h; foi orientado o enxague bucal para remocéo de
possiveis resquicios de alimentos que poderiam ter permanecido na cavidade oral. Uma amostra de células epiteliais foi obtida
da mucosa das bochechas, utilizando a técnica de citologia esfoliativa (CE).

Técnica de citologia esfoliativa (CE): A coleta do material foi realizada através de uma espatula de madeira de 1,5 cm
de largura, friccionada nas laterais internas da bochecha; houve a transferéncia direta das células aderidas para uma Iamina de
vidro por meio de um esfregaco; as células dispostas sobre a lamina de vidro foram imediatamente fixadas em &lcool 95% e
posteriormente coradas pelo kit panético rapido (eosina e hematoxilina). Secagem a temperatura ambiente (TA) para analise

morfol6gica em microscopia Gtica.

Identificacdo e andlise das amostras
As laminas foram devidamente identificadas antes de cada coleta com iniciais que indicam a ordem de coleta e o género:
Amostra (A) / Homem (H) ou mulher (M), esse método foi adotado para que se cumprisse o estabelecido pelo conselho de ética

sobre a confidencialidade do individuo voluntario.
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Todo o material coletado foi analisado microscopicamente em objetiva de 40x, cada l|&mina foi examinada
completamente, até contabilizar 200 células por lamina, para obtencao de percentual de células normais e células com alteracGes
morfologicas, possibilitando as amostras serem classificadas dentro dos critérios do sistema classico (quadro 1), desenvolvido
por Papanicolau e Traut (1941) e adaptado por Folsom et al., (1972); Dolens et al, (2012).

Quadro 1 - Sistema de classificacdo de grau de displasia.

Classificacéo Caracteristicas

Classe | Auséncia de células anormais na amostra

Classe 11 Células com alteracOes sugestivas de inflamagéo ou infeccdo
Classe 111 Presenca de células anormais sugestivas de malignidade

Classe IV Células com caracteristica fortemente sugestiva de malignidade
Classe V Exame citol6gico conclusivo de malignidade

Fonte: Brasil & Instituto Nacional de Cancer (2012).

Teste de micronlcleo: Para a analise mutagénica das células da mucosa foram examinados os micronicleos em
magnifica¢do de 400x no microscdpio, sendo avaliado um total de 200 células por amostra. A classifica¢cdo de um microntcleo
é dada atraves da observacao das estruturas que apresentam as seguintes consideragdes ter de 5 a 30% do didmetro do nucleo
principal, estar no mesmo plano laminar, apresentar cor e textura semelhantes ao nicleo, possuir morfologia ovalada ou
arredondada e estar claramente separado do ndcleo principal (Barbon et al., 2014).

Também foi realizada uma analise da morfometria da célula (ntcleo e micronicleos), utilizando o tratamento e
reconhecimento de imagens por reconhecimentos de padrdes. Uma imagem, matematicamente, pode ser descrita por uma funcéo
bidimensional de intensidade de luz f (x,y). O padrdo, em analise de imagens, refere-se a qualquer componente que possa ser
determinado quantitativamente, mesmo que sujeito a variantes. O reconhecimento foi realizado por diferenciagdo e/ou por
classificacéo.

A andlise de morfometria se deu a partir das l[dminas focalizadas em objetiva de 40x, a qual foi adaptado a sistema
fotomicrogréafico, onde foram obtidas fotomicrografias em formato JPG, transferidas para o computador e capturadas com o
auxilio de um software analisador de imagens (Image J) onde foram identificados e mensurados os diametros da area
citoplasmatica e do ndcleo e de micronucleos, quando observados, para gerar um didmetro médio geral, média de valores
associado a intensidade luminosa e o desvio padrao.

Os parametros de atipias celulares utilizados para anélise e progndstico estdo descritos em (Valente et al., 2017). Para
classificacdo de grau de displasia foi utilizado os critérios do sistema classico, desenvolvido por (Papnicolau & Traut, 1941) e
adaptado por (Folsom et al., 1972; Dolens et al, 2012).

Andlise estatistica

O coeficiente de correlagdo de Pearson é um teste que mede a relagdo estatistica entre duas variaveis continuas. Se a
associacao entre os elementos nao for linear, o coeficiente ndo sera representado adequadamente.

O coeficiente de correlagdo de Pearson pode ter um intervalo de valores de +1 a -1. Um valor de 0 indica que ndo ha
associacao entre as duas variaveis. Um valor maior que 0 indica haver associacdo positiva. Isto é, & medida que o valor de uma
varidvel aumenta, 0 mesmo acontece com o valor da outra varidvel. Um valor menor que 0 indica uma associa¢ao negativa. Isto

é, & medida que o valor de uma varidvel aumenta, o valor da outra diminui (Miot, 2018).
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3. Resultados

Caracteristicas dos voluntarios
Os resultados obtidos foram apresentados conforme as avaliagdes qualitativas e quantitativas demonstradas na tabela

abaixo. Participaram do estudo 17 pessoas que podem ser caracterizadas em faixa etaria (18-29; 30-39; 40-49 e 50-59) e género
masculino (M) e feminino (F). Dentre os voluntarios masculinos (6) 50% estavam entre a faixa etaria mais jovem e em femininos
(11) 54,5% também estavam na faixa etaria mais jovens, fator que vem de encontro a idade académica da maioria que estuda em
cursos diurnos.

O maior ndmero de mulheres na presente pesquisa deve- se ao fato do indice elevado de académicas quando
comparado com académicos, as cadeiras nas universidades vém sendo ocupadas em maior porcentagem por mulheres segundo
censo do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica/IBGE (2018).

Tabela 1 - Coleta de dados pessoais realizada atraves da aplicagdo de questionarios.

Caracteristicas M (n=6) F (n=11)
Faixa etaria 18 a 29 3 6
Faixa etaria 30 a 39 1 4
Faixa etaria 40 a 49 2 0
Faixa etaria 50 a 59 0 1

Fonte: Autores.

A anamnese permitiu catalogar informacdes sobre comportamentos sociais, como: tabagistas e ndo tabagistas, fumantes
passivos, etilista ou ndo, os que faziam uso ou ndo de medicagdo constante, os que se alimentavam de forma néo saudavel, e 0s
gue possuiam conhecimento de algum tipo de cancer na familia, todos os dados foram computados e se apresentam no Grafico
1.

Gréfico 1 - Variaveis analisadas correlacionadas com respostas fornecidas pelos participantes através de anamnese.
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Dentre as pessoas que responderam que consumiam bebida alcodlica, 60% declararam consumir apenas nos finais de
semana e 40% apenas em reunides sociais. Com relagdo ao fumo, os que declaram consumi-lo afirmam fazer uso diario do

cigarro, consumindo em média 6 unidades por dia. Dentre os participantes, 29% usam medicagdo constante. O indice de
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correlagdo usado para relacionar os dados dos participantes com as atipias celulares encontradas foi 0 método de Pearson,

utilizado para correlacionar os habitos de vida e informagfes quanto a satde dos voluntérios no topico (3.5).

Alteracoes morfoldgicas — analise qualitativa
A atipia celular citopatologica pode ser caracterizada pelo aumento do tamanho do ndcleo, presenca de bordas

irregulares, micro nucleacéo, brotamento nuclear, células binucleadas e/ou picnéticas, comparadas as células normais (Figura
1).

Figura 1 - Fotomicrografias dos critérios de multiplicacdo celular observadas no aumento de 400x no microscépio 6ptico,

laminas coradas com (HE).

o NN

Legenda: Células Normais (CN), Micronucleacdo (MN), Nucleo Pindtico (NP), Cariorrexe (C), Nucleo Deformado (ND), Cromatina
Condensada (CC), Brotamento (B). Fonte: Autores.

Cada processo diferenciado de proliferagcdo tem um indicador diferente. Prognostico de genotoxicidade sdo células que
apresentam micro nucleacdo (MN) e/ ou brotamento (B); células com cariorrexe (C) e cromatina condensada (CC) indicam

apoptose celular; nicleos picndticos (NP) sugerem necrose, comparadas as células normais, (CN) (Tomaz et al., 2016).

Teste de microndcleo
Ja com base na andlise de morfometria realizada através do software Image J foi possivel detectar o percentual de

variagdo de area entre ndcleos e microntcleos. Sendo estes detectados por destaque de borda, recurso do software que distinguiu

0 nucleo de micronucleo como visto na figura abaixo.

Figura 2 - Captura de imagem de célula software Image J, com tratamento de imagem FindEdgs (encontrar bordas) e sem o

tratamento de imagem.

Fonte: Acervo pessoal.
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Alteragdes morfol6gicas — quantitativas

Foi realizada uma investigagdo quantitativa e qualitativa dos resultados morfol4gicos. Onde observaram-se parametros
celulares descritos por Valente et al. (2017), tais pardmetros foram reconhecidos, contabilizados e demonstrados. Liderando as
atipias celulares encontra-se a micro nucleacéo e brotamento. Sendo observado uma elevada micro nucleagdo (MN) na amostra
AH2, AH1 e AM1, com 21,1%, 17% e 12% respectivamente.

Tabela 2 - Analise quanti-qualitativa dos progndsticos de genotoxicidade.

AMOSTRA MN B C cC NP CN
AH1 7% 5% 0% 2% 3% 73%
AH2 21,1% 7,5% 3% 3% 2% 63,31%
AH3 4,5% 0,5% 0% 0% 1% 93,99%
AH4 2,4% 2% 0% 0% 1% 94,6%
AH5 3% 0% 0,5% 0% 0.5% 96%
AH6 0,9% 0% 0% 0% 0,4% 98,7%
AM1 12% 2% 0.9% 1% 2% 82,1%
AM2 2,2% 0% 0% 0% 0% 97,1%
AM3 0% 0,4% 0.2% 0% 0% 99,4%
AM4 0% 3,3% 0,4% 0% 0% 96,3%
AM5 0% 0% 0% 0,8% 0% 99,2%
AM6 0,6% 0% 0.1% 0% 0% 99,3%
AM7 7,7% 0% 0% 0% 0% 92,3%
AMB8 1,2% 0% 0% 0% 0% 98,7%
AM9 0% 0% 0% 0% 0.2% 99,8%
AM10 0% 2% 0,4% 0% 0% 99,5%
AM11 0,4% 0% 0% 0% 0% 99,6%

Legenda: Micro Nucleacdo (MN), Brotamento (B), Cariorrexe (C), Cromatina Condensada (CC), Nucleo Picnético
(NP), Células normais (CN). Fonte: Autores.

Os processos de diferenciagdo celular e de proliferacdo dessas células tém um indicio diferente. A observagdo de atipias
celulares bio indicam prevaléncia de alteragdes mutagénicas ou até mesmo de inflamagdes da mucosa bucal.

Os dados quantitativos foram caracterizados em niveis de comprometimento tecidual classificando o grau de displasia
de cada individuo por meio do sistema cléssico, desenvolvido por Papnicolau e Traut (1941) e adaptado por Folsom et al., (1972);
Dolens et al, (2012). Nota-se que 50% das amostras oriundas de homens (AH) possuem células com indicacdo de inflamacéo ou

infecgdo (classe 1), enquanto 27% das amostras oriundas de mulheres (AM) apresentam essa classificacéo.
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Quadro 2 - Resultado qualitativo das analises dos voluntarios masculinos e feminino caracterizagéo do grau de displasia.

AMOSTRAS Classe | Classe 11 Classe 111 Classe IV Classe V

AH1 X
AH2 X
AH3 X
AH4 X
AH5 X
AH6 X
AM1 X
AM2 X
AM3 X
AM4 X
AM5 X
AM6 X
AM7 X
AMS8 X
AM9 X

AM10 X

AM11 X

Fonte: Autores.

As andlises feitas foram comparadas com os resultados, baseados nos parametros celulares, e na anamnese.

Correlacdo das variaveis (habitos sociais) com classificacao de displasia
As respostas obtidas no formulario online foram correlacionadas com a andlise morfol6gica quanti-qualitativa pelo
método de Pearson. O método de correlacdo de Pearson foi utilizado para estabelecer as ligagcBes diretas ou indiretas de

ocorréncias neoplésicas com o habito de vida dos participantes da pesquisa.
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Figura 3 - Correlagdo de variantes e grau de displasia pelo método de Pearson em escala de calor.

Correlagao de pearson em escala de calor
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Fonte: Autores.

O coeficiente de correlagdo de Pearson indica que, quanto maior for o valor absoluto do coeficiente, mais forte é a
relacdo entre as variveis, valores acima de 0,1 possuem uma relacdo consideravel (Miot, 2018). Neste sentido, observa-se uma
forte relacdo do tabagismo (0,7) com células com caracteristicas fortemente sugestivas de malignidade (classe 1V), indicando,
ainda, que fumantes passivos (0,5) também estdo sujeitos a fatores de risco.

4. Discussao

O consumo de alcool tem sido considerado um dos maiores fatores de risco no processo carcinogénico, pois ocorre uma
acdo de oxidagdo do acetaldeido através da enzima desidrogenase alcodlica, entdo o acetaldeido é transformado em desidrogenase
aldeido e a variacdo genética dessas duas enzimas podem influenciar na capacidade de o &lcool ter um potencial na alteracdo
celular (Garcia, 2009).

O éalcool e o tabaco atuam como coadjuvantes, aumentando a permeabilidade da mucosa, deixando a camada protetora
da cavidade bucal sensivel e propensa a agentes teratogénicos. O habito de fumar e beber, podem aumentar as probabilidades do
desenvolvimento de uma neoplasia no sistema digestério, principalmente o cancer bucal, isso porque o alcool ajuda a dissolver
as substancias presentes no cigarro, deixando-as em concentrac@es elevadas (Leite et al., 2021).

O alcool também pode causar estresse oxidativo ocasionando alteracBes nos genes, abre portas para agentes
carcinogénicos tanto provenientes do ambiente quanto os associados ao tabaco, isso por promover quebra de barreiras na mucosa
bucal, desenvolver subnutri¢do deixando o individuo mais suscetivel a neoplasias (INCA, 2022).

Estudos recentes mostram que os farmacos disponiveis no mercado sdo obtidos apds um longo processo de fabricacdo

onde sofrem acgdo catalisadora de moléculas reativas que podem ser genotoxicas ou carcinogénica, e permanecem assim no
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insumo farmacéutico ativo, varios compostos quimicos ja foram catalogados como agentes genot6xicos, e seu uso constante
pode acarretar atipia celular pela sua capacidade de reagir com o DNA (Araljo & Borin, 2012). Por essa razdo muito se fala
sobre recorrer a de medicagao apenas com prescrigdo médica, pois assim o individuo trata da sua enfermidade diretamente e com
um periodo certo para fim do tratamento, evitando assim o risco de intoxicacdo desnecessariamente, mas isso é inviavel para
pessoas que precisam fazer uso constante de medicacdo sendo o caso dos voluntarios do presente estudo.

No presente estudo as atipias celulares encontradas com mais frequéncia foram células micronucleadas, e com
brotamento nuclear, forte indicadoras de exposicdo a agentes genotoxicos sendo essa atipia celular amplamente utilizada no
biomonitoramento, por ser um teste de baixo custo e rapida analise além do processo ser minimamente invasivo (Uchba &
Magalhdes, 2020).

A observacdo de micronucleos e brotamento nuclear indicam agdo de genotoxicidade. A micro nucleacao foi a atipia
celular mais frequente nas amostras com 70% de aparicdo. Acredita-se entdo que a micro nucleagdo estd intrinsecamente
relacionada a sugestdo de neoplasia. Entdo, a associa¢do do tabaco alcool, m4 alimentacéo e uso de medicagdo constante sdo
considerados os principais fatores de risco para alteracdo celular com forte relevancia para malignidade ou genotoxicidade
(INCA, 2022).

O indice de probabilidade que o género masculino tende a desenvolver neoplasias ou apresentar células mutagénicas no
trato digestdrio € maior que a do género feminino, as neoplasias digestivas sdo mais frequentes em homens, a partir dos 40 anos,
e apresentam melhor prognéstico quando diagnosticada e tratada em estagios iniciais (INCA, 2018).

No presente estudo foi observado que os participantes que ndo consumiam alcool ou consumiam raramente, se
alimentavam de forma saudavel e ndo utilizavam medicacdo constantemente se mantiveram no grau de classe I: auséncia de
células anormais na amostra.

O estudo mostrou que 35% dos participantes apresentaram algum tipo de inflamag&o ou infeccdo, que néo tiveram
significativa relevancia com as varidveis analisadas no presente estudo. Esses participantes ficaram agrupados na classe Il que
indica uma inflamacéo ou infeccéo, classificacdo essa criada por Papanicolau e Traut (1941) e adaptada por Folsom et al., (1972);
Dolens et al., (2012).Dentre os participantes dois (AH1 e AM1) mostraram indice relevante de atipia celular e estavam no
grupo de participantes que possuiam alguns dos fatores de risco como casos de cancer na familia, consumo de &lcool, ma
alimentacdo, esses ficaram caracterizados no grau de classe I11 onde incute células anormais sugestivas de malignidade. O indice
do coeficiente de correlacdo de Pearson apresenta uma associa¢do positiva entre as varidveis citadas acima com valores acima
de 0,1 mostrando correlacdo direta entre as variaveis.

A frequéncia de células atipicas foi significativamente maior entre fumantes ativos, fumantes passivos, 0s que nao se
alimentavam de forma saudavel e consumidores frequentes de medicacdo constante, como pode ser observado no quadro de
correlacdo de Pearson que demonstra correlagdo direta entre as variaveis com valores acima de 0,3. Assim sendo classificado
um dos voluntérios, do sexo masculino que estava na faixa etaria entre os 40 a 49 anos (AH2), que preenchia todos esses
requisitos em classe 1V: células com caracteristicas fortemente sugestivas de malignidade (Folsom et al., 1972) (Papanicolau &
Traut, 1941).

A média do tamanho dos microntcleos analisados no presente trabalho foi de 11% com prevaléncia em 70% das
amostras, todos possuiam cor e textura semelhante aos ntcleos das células em que estavam presentes e se encontravam no mesmo
plano laminar, dando assim a confirmacéo de todos os parametros para identificacdo de micronucleo. A presenga de microndcleos
permite a identificagdo do aumento da frequéncia de mutacdes em células expostas a uma quantidade variada de agentes
genotoxicos (Uchda & Magalhaes, 2020).

Ao observamos, os resultados referentes ao grau de displasia e anamnese estdo de comum acordo e confirmam a

questdo levantada que habitos de fumar, consumir bebidas alcodlicas, possuir uma ma alimentacdo e consumo de produtos com
11
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potencial genotdxicos causam mutacéo celular com significativa sugestdo de malignidade. E esses dados estdo fundamentados
no coeficiente de correlacdo de Pearson, onde consideramos a partir de 0,1 um valor relevante que indica uma associa¢do positiva

entre as variaveis, onde quanto maior for o valor absoluto do coeficiente, mais forte é a relagdo entre as varidveis (Miot, 2018).

5. Concluséao

O tabaco é o agente genotdxico mais indicativo para frequéncias e diversidades de alteragdes celulares.

O microndcleo é um indicador de genotoxicidade, porém diversidades de alteragdes citogenéticas precisam ser mais
associadas, como as células binucleadas, o que pode evitar um diagndstico difundido.

Os estudos citogenéticos sdo importantes ferramentas bioindicadoras para diagnoéstico precoce de displasias e

neoplasias da mucosa oral e distdrbio hormonal.
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