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1. INTRODUCAO (Justificativa e objetivos)

Diversas células e substancias podem estar envolvidas na progressdo ou defesa
tumoral (ABBAS et al, 2000). Dentre essas células estdo os mastdocitos (MCs), os quais
participam ativamente na resposta imune e inflamatoria de uma série de doencas da
boca, sintetizando um grande numero de substancias ativas (BATISTA et al, 2005,
RODINI et al, 2004). Dentre as inUmeras substancias sintetizadas pelos mastécitos
estdo substancias angiogénicas (BLAIR et al, 1997; SAWATSUBASHI et al, 2000;
METCALFE et al, 1997), citocinas pro-inflamatorias/imunorregulatérias METCALFE et
al, 1997; ABBAS et al, (2000) e quimiocinas (ABBAS et al, 2000). Todavia, o papel dos
MCs em tumores, especialmente da boca, ainda néo foi definido, sendo correlacionado
tanto com a defesa anti-tumoral (SAND L et al, 2002) quanto com a progressao do
tumor (IAMAROON et al, 2003). Desta maneira, o0 presente estudo teve como objetivos:
1- identificar/quantificar os MCs em lesGes cancerizaveis (leucoplasias) com e sem
displasia epitelial (LC/SD) — grupo |, em carcinomas espinocelulares de boca (CEC) —
grupo Il e em mucosa bucal clinicamente saudavel (Controle) — grupo lll; 2- comparar
duas técnicas para identificacdo de mastocitos: a técnica histoquimica do Azul de
Toluidina (AT) (Subprojeto de PIBIC/2004-2005) com a técnica de imunoistoquimica do
tipo imunoperoxidase proposta no presente subprojeto.

2. METODOLOGIA

2.1-Amostragem: Foram selecionados 26 casos de LC/SD e 12 casos Controles dos
arquivos de blocos do Laboratério de Patologia Bucal da FO/UFG e 38 casos de CEC
de boca (assoalho de boca, lingua, gengiva/rebordo alveolar palato e mucosa jugal) do
Servigco de Anatomia-patolégica do Hospital Aradjo Jorge da Associacdo de Combate
ao Cancer de Goias (HAJ/ACCQG).

2.2-Identificacdo _de mastdcitos: Os MCs foram identificados pelo método da
streptavidina-biotina-peroxidase (imunoistoquimica), com a utilizacdo de anticorpos
monoclonais de camundongo anti-triptase de MCs humanos (M7052, DAKO, Glostrup-
Denmark), a uma diluicdo de 1:2000.

2.3-Contagem dos mastdcitos triptase* por mm? e anélise estatistica:O nimero de MCs
triptase positivos (triptase™) foi quantificado por meio de analise morfométrica utilizando
microscépio Optico, contendo um reticulo de integracdo em rede quadrada (Carl Zeiss).
Em cada amostra, os MCs foram quantificados na regidao subepitelial (LC/SD e




Controle) e no fronte de invasédo tumoral (CEC) utilizando um aumento de 40x em 10
campos microscopicos consecutivos. No aumento de 40x a area do reticulo é igual a
0,0961mm?. Registramos o ndmero total de MCs encontrados na &rea percorrida e
dividimos este nimero por 0,961mm?, obtendo-se a quantidade de células por mm?. Os
resultados dos grupos avaliados foram expressos como média do numero de MCs por
mm? + o respectivo desvio padrdo. Os dados obtidos foram trabalhados
estatisticamente.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1-Resultados: O nimero médio de MCs triptase® por mm? + e o desvio padrdo no
grupo de CEC foi de 104,73 + 40,13 mm?, no grupo das LC/SD foi de 120,84 + 53,07
mm? e no grupo representado pelo controle foi de 165,83 + 62,96 mm?. Observou-se,
desta maneira, que a densidade de MCs triptase” foi menor nas amostras de CEC e de
LC/SD quando comparadas com as amostras de mucosa bucal clinicamente saudavel
(controle), e essa diferenca foi estatisticamente significativa (Teste Mann-Whitney,
P=0,0003 e P=0,03, respectivamente) (Figura 1).
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Adicionalmente, a analise estatistica dos resultados revelou que o nimero de MCs
triptase” foi significativamente maior que o nimero de células coradas pelo AT nos
grupos de mucosa bucal clinicamente saudavel (controle) e de LC/SD (Teste Mann
Whitney, P<0,001 e P<0,01, respectivamente).

3.2-Discussao: Neste trabalho, encontramos um numero significativamente menor de
MCs triptase® nas amostras de CEC e LC/SD quando comparadas com 0 grupo
controle. Prévios estudos demonstraram achados semelhantes (LATCHER et al, 1995;
SAND et al, 2002). Latcher et al (1995), encontraram um numero de MCs
significativamente mais baixo em desordens pré-malignas e neoplasias malignas em
lesGes colo-retais se comparado com tecido colo-retal normal (LATCHER et al, 1995).
Em 2002, Sand et al, em estudo experimental realizado em ratos, observaram que a
quantidade de MCs em labio inferior diminuiu significativamente em animais expostos a
carcinégenos quimicos e, constataram também, o desenvolvimento de tumores de
cabeca e pescoco nesses mesmos animais (SAND et al, 2002). Em contrapartida,
recente estudo realizado em humanos, utilizando a técnica de imunoistoquimica (1Q), a
mesma empregada neste estudo, demonstrou um aumento significativo na densidade
de MCs e de pequenos vasos sanguineos em amostras de CEC, displasias
cancerizaveis e lesGes hiperqueratéticas da boca se comparado com mucosa bucal
clinicamente saudavel (IAMAROON et al, 2003). Em relacdo a metodologia empregada,
nossos resultados revelaram que a técnica de imunoistoquimica (IQ), utilizando
anticorpos anti-triptase de MCs, € mais especifica que a do AT. Em concordancia com
esses achados, alguns estudos tém demonstrado que o método de 1Q, com a utilizacdo




de anticorpos anti-triptase de MCs, € mais especifico que a identificacdo dos granulos

metacromaticos atraves da coloracao histoquimica do AT (BATISTA et al, 2005).

4. CONCLUSOES

A partir dos resultados obtidos, podemos concluir que ha uma diminui¢do significativa

na densidade de MCs triptase+ no CEC e LC/SD de boca considerando amostras

controle. A deficiéncia de MCs no CEC pode refletir numa importante modificagdo do

microambiente tumoral durante a carcinogénese,que pode permitir a proliferacdo das

células epiteliais neoplasicas. Todavia, mais estudos serdo necessarios para validar

essa hipotese. Concluimos, ainda, que a técnica de IQ apresenta-se mais especifica

que a técnica histoquimica do AT para identificacdo de MCs humanos.
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