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Come o processo clirirglico para a remocasc da
tireoide acarreta na remogac ou em distlrbios da funcao
da paratirecide, a administracac de drogas gue bhlogueiam
a fungao tireoideana, se constitus em um excelente méto-
do de estudo dos efeites da deficisgncia de hormonio da
tirecide no desenvolvimento de estruturas talg cono, den
tes & 05808 nos guais a calcificagao exerce um papel proe

minente.

E szbido gque o tiouracil e compostos rela-
tivos inibem a formagac de hormdnio de tiredide, produ
zindo o mesmo efeito gque a tireodectomia, porém sem acar
retar os distlrbios de paratireoide gue aparecem apds a

cirurgia.

PAYRTER (1954) estudou o efeilto do propil-
tipuracil no tempo de erupgao dentaria de'ratr_&sr verifi-
pando que apos © tratamente dos animais por um tempo mi-
nimo de dez dias occrre retardamento de um a tres aias
no tempo de erupgac dos dentes, bem como alteragoes de

ezmalte dentina € cemento,

Objetiva-se pois, baseando-se nes dados
acrima mencionados, verificar as possivedis alteragées 4o
cresgimento dentfrio e peso corpdreo apresentadas por
grupos de animais submetidos a tratamento cirirgico, tra
tamento pelo PTU, e animals controle, determinando-se o5
n

Tveis hormonais apds o periode de tratamento.



o - M4AaTERTITAL E METODOS

1 - ANIMAIS UTILIZADOS

05 experimentos foram realizados em 75 ra=-
tos da raga Wistar (Rattus norvergicus), machos, da mes=-
ma ninhada, com peso médio de 200 gramas fornecidos pelo
Biotério Central do "Campus® Universitaric de Botucatu,e
mantidos sob as mesmas condigoes experimentais no Bioté-

rio do Departamento de Farmacologia.

2 - PREPARQ EXPERIMENTAL DOS ANIMAIS
2.1 — ANEBTESIA

MNas Dperag&@g gue exigiam um bom grau de
anestesia dos animais, quals sejam, a marcagao dos inci-
sivos, mensuragac tirevidectomia e pungao cardiaca, uti-

lizou-se, como anestésieo o &ter etilico, por inalagao.



2.2 - MARCACAQ DOS DENTES

No rato anestesiado foi feita uma marcacgaoc
base nos incisivos inferiores consistindo em um pequeno
sulco no limite dentogengival da fase labial (vestibular)
dos dentes direito e esquerdo, evitando-se a lesac da mu
cosa gengival. O sulco foi realizado com o emprege de
disco de metal de 3/4 de polegada, adaptado a um mandril
e fixado a uma pega de mao movida por motor de baixa ro-

tacac (6000 r.p.m.).

2.3 - TIREQIDECTOMIA

Apds depilacao da regiao ventral do pesco-
co era feita incisao mediana longitudinal de cerca de
1,% cm de comprimento, interessando pele e tecido celu-
lar subcutaneo. 2s glandulas sub-maxilares e os miscu -
los da regizo anterior do pescogo, esternoclidomastdideos
e esternioldecs eram seprados por meio de afastadores,ex

pondo assim a traguéia e a tiredide.

Os tempos operatdrios envolvidos na remo -
¢ao propriamente dita da glandula, descritos a seguir,fo
ram efetuados sob lupa (16 aumentos). Estando o rato em
decibito dorsal e com & extremidade cef&lica voltada pa-
ra o operador, prendia-se o isgﬁo da glandula com 2 pin-
cas, rompendo-o por estriamento. Segurando firmemente o
coto do istme com pinga, cada lobo era separado totalmen

te da traguéia por meio de dissecgao romba dirigida da



linha mediana a periferia, mediante o auxilic de algodao
envolvendo a ponta de um estilete {"cotonetes® Johnson e
Johnsoen) . Finalmente, com a ruptura dos vasos, efetuads
também por estiramento, completava-se a retirada do lobao
Us diversos tempos descritos foram realizados com todo
o cuidado para nao lesar o nervo recurrente. Peguenos -
estravasamentos sanguineos que ocorriam por coasiaoc da
ruptura d0s vasos eram debelados por compressao com algo

dao.

2.4 ~ PSEUDO-TIREQIDECTOMIA

Os animais submetidos 3 operacac ficticia
roecebiam tratamento em tudo semelhante aguele dispensado
acs animais nos guals se realizava a tireocidectomia, ex-

ceto a exerese da glandula.

2.5 - MEDIDA DO CRESCIMENTC DENTARIOC

Foram realizadas medidas semanals dosg den-
tes incisivos inferiores de todos og animais, segundo o
método descrito por MASSINI (1976) e RANALI (1976). O va
1or final foi a representagac da média dos valcores obti-
dos para o crescimento dos incisivos direito e esgquerdo,

expressa em milimetros.

2pds a realizagao de cada medida fol fei-



Lo ¢ controle do peso dos animails.

2.6 — COLETA DE SANGUE PARA DQSEAMENTO

ApGs incisac longitudinal e mediana, foram
divulsionados os musculos torixicos e aberta a caixa to-

racica para a realizacao de pungac cardiaca direta.

Foram retirados 3 a 4 ml de sangue das au-
riculas, transferindo-se imediatamente a um tubo de en~
saio, e tomando os cuidados necessarios para gue naoc -
ocorresse hemOlise. 0O sangue foi mantido & temperatura
de 37QC, durante 24 horas para que ocorresse a retiragao
do codgulo. Decorrido esse tem?o, e com o auxilio de
uma pipeta de Pasteur, transferiu-se o soro a tubos de
ensaio, levando-os a centrifugagéo durante 10 minutos.,em

centrifuga de baixa rotagao.

A seguir transferiu—-se o sobrenadante, pa-
ra vidros com tampa de borracha, gue foram mantidos em
Freezer sob baixa temperatura, até gque se efetuasse o do

seamento hormonal.

2.7 - ENTUBACAO ORO-GASTRICA

Aos animais do grupo tratade com PTU, fo-

ram administradeos diariamente 48 mg da droga, apresenta-



da scob a forma de comprimidos. Os comprimidos eram mace
rados, diluidos em 2 ml de Agua destilada e administra -
dos através de seringa adaptada & uma canula de polieti-
leno introduzida no orafaringe dos animais com © suxilia

de afastador.

Apbs a administragac da droga, lavava-se a
canula com cerca de 2 ml de Agua destilada a fim de que
todo o conteldo da seringa fosse para o organismo do ani

mal.

2.8 ~ DOSEAMENTO HORMONAL

Para a variagao da fung¢ao tireoideana foi

realizada a determinagao quantitativa, de triiodotironi-

na (TE) e de tiroxina (Té), realirzadas através de radio-
an@lises nas quais foram ntilizados estojos reativos Se~
ralute(R), para a determinagao de T3 e de Tetralute(R)pg
ra o T4.

A metodologia seguiu as técnicas indicadas
para a realizagao dos testes, baseando-se na retencgaoc de
horménio marcado em coluna de Sephadex, utilizando-se pa
ra essa determinacao um sistema de espectometria gama, -
Gammacord, modelc 5. 101. 115 VAC/60 Hz fabricado pela
Ames Company, acoplado a um detector de pogo com cristal
de Nal (T1) de duas polegadas de diametro calibrado para
energia de 1125. Poi determinada uma ourva padréo, CoOm

gquantidades conhecidas de hormdnioc e a contagem obtida ~

— lo o



nas amostras de plasma dos animals de experiéncia, deter

minadas através dessa curva.

Os valores de T, obtides SA0 eXpressos em
ng/100 ml e os de T4 em ug/100 ml.

2.9 - SACRIFICIO DOS ANIMATS

Apds © término das experincias os animais
foram sacrificados, seccionando-se 0s grandes vasos da

regiao cervical.

27.10 - ANALISE ESTATISTICA

_ 2 descricao. dos métodos estatisticos utili
zados encontram-se no capitulo referente a sistematiza -

cio da pesquisa na pagina 13.

3 - DROGAS E DOSES UTILIZADAS

x

3.1 - ETER BETILICO - Quimica Moura Brasil S/a, utili

zado em mAscara para anestegia dos animails.



3.2 - ESTOJO DE REATIVO THYROLUTE(R)

- Division Mi -
les Laboratdires, Inc. utilizado para a deter-
minacao do hormdnio tiroxina.

3.3 - ESTOJO DE REATIVO SERALUTE{R}

- Division Mi -
les Laboratdries, Inc. utilizado para a deter-

minagao do hormdnio triiodotironina.

3.4 ~ PROPILTIOURACIL -~ Laboratdrio Andromaco S/A,

em comprimidos de 100 mg.



I - SISTEMATIZACAO DA PESQUL

S A

1 -~ GRUPOS EXPERIMENTAIS

Os animais foram divididos em trés grandes
grupos experimentals, a saber:

GRUPC I - ANTMAIS CONTROLE - Grupo constituido de ra-
tos, com idade aproximada de trés meses, nos
guais realizou-se a marcagao dos incisivos -
inferiores, e se efetuou medidas do cresci -
mento dentirio bem como pesagens semanais.Pa
ra gque 08 animais fossem mantidog nas mesmas
condigoes experimentais dos outros grupos,fo
ram submetidos a pseudo tirecodectomia, onde
eram submetidos a um procedimento cirdrgico

sem gue realizasse a extirpagao da tiredide.

GRUPO IXI - ANTMAIS TIREODECTOMIZADQS ~ Grupo constitui-
de de ratos, com idade aproximada de trés
meses, nos quais realizou-se a marcagao 4os
incisivos inferiores e se efetuou medidas do
crescimento dentdrio bem como pesagens sema-

nais.

Os animais, no infcic da experimentacac, fo-



ram submetidos a tireciidectomia.

GRUPO III - ANIMAIS TRATADOS COM PTU - Grupo constituido
de ratos com idade aproximada de trés meses,
nos quais realizou~-se a marcacgao dos incisi~
vos inferiores e se efetuou medidas do cres-
cimento dentario, bem como pesagens semanais.
Os animais, receberam através de sonda oroga
trica doses diarias de 48 mg de propiltiura-
cil, a partir deo 19 dia até o final do expe-

rimento.

Todos o5 animais foram submetidos antes do
periodo experimental a um periodo de adaptagac de pelo
menos 10 dias, tendo sido mantidos em condigoes ambien ~
tais e de alimentagéo padronizadas, e apds um periodo de
56 dias foram retiradeos 3 a 4 ml de sangue para que se

efetuasse o doseamento de triiodotinonina e tiroxina.

2 - METODOS ESTATISTICOS UTILIZADOS

Para os varidveils peso e crescimento denta
rio, o estudo estatistico foi efetuado através de andli-
se de perfil da curva de créscimento utilizando-se mode-
log lineares de acordo com MORRISON (1967) e SINGER -

{1877} .



Os dados foram processados em computador,
usando programa M G L M - 102 M A B do centro de proces
samento de dados do Instituto de Matemdtica e EstatistI
ca da Universidade de $S3c Paulo. -

Para a verificagao de diferencas entre os
tratamentos foram considerados 3 grupes assim discrimi-

nados.

G, - animais controle
G, = animails tireoidectomizados

GB ~ animais tratados com propil-ticura -
eil durante 56 dias na dose de 48 mg

por animal.

O crescimento dentario foi medido para os
ingisivos inferiores direito e esguerdo e para a andli-
se foi utilizado a média do crescimente entre os dois

dentes.

Teremos entao 8 respostas para cada unida
de experimental. O peso também fol medido semanalmente
e foram utilizados 24 ratos pavra o grupo controle, 25
para © grupc tirecidectomizades e 24 para o grupo tra-
tado com propil-tiouracil, totalizando 73 animais.

Modelo'matricfal utilizado para as duas

variaveis foi



= +
73 .x 8 73 % 3 3% 8 73 x 8
onde
¥ . . ;
= matriz das medidas observadas nas 73 unidades
73 x 8 amostras para cada uma das respostas.
= matriz de planejamentc formada por nimeros 1
73 %3 {um} e 0 {(zero).

5 4 g = matriz de parametrcos desconhecidos, cujas 1i
nhas levam em conta os efeitos dos grupos e
cujas colunas se referem as semanas em gque fo
ram efetuadas as medidas,

€
= matriz dos componentes aleatdrios das observa
73 % 8

goes

TESTES DE HIPOTESES

As hipdteses de nulidade serao testadas -

através de uma formulagao matricial do tipo:

c . B U _ o

HO: .
Cx 3 3 x 8 8 »x U Cx U



onde

nimero de linhas da matriz C

@]
It

o=
]

nimerc de colunas da matriz U, ambas variaveils con-

forme O caso.

Para a verificagac da hipbtese de nulida-
de foi utilizado o teste F acompanhado de seu respecti~
vo nivel de significancia. Este valor serd sempre con-
frontado com a = 0,05. Se o nivel de significhneia for
menor que o rejeitaremos a hipOtese de nulidade o que

sera indicado por asterisco (*).

Caso contrario, a hipdtese de nulidade se

ra aceita.

0 estudo das duas variadvels crescimento -
dentario e peso corpdree fol fsito separadamente utili-
zando-se a mesma analise., Maiores detalhes destas en-
contram~se em MORRISON (1967) e SINGER (1977).



IV - RESULTADDOS

A - DADOS GERAIS OBTIDOS

Nas TABELAS I, II e III, sac apresentados
os valores individuais obtidos para o crescimento denta
rio, peso corpdreo e niveis de hormdnios tiredideos, ob
tidos para os grupos (G,), tireoidectomizado (G,) e tra

tado com propiltiocuracil (GB}, respectivamente,

A variagao do crescimento dentdrio para -
cada animal dos diferentes grupces experimentals se en-

contra expressa na TABELA IV e IVA.

e



TABELA I

Dados individuais obtidos para as varia -
vels peso corpdreo (inicial e final), crescimento denta
rio médio semanal e niveis hormonais de Tiroxina (T3} e
Triiodotionina (T4) ao final do experimento, dos animais
do grupo controle G,

PESO CORPOREO CRESCIMEN  TRIIGDOTiIO-  TIROXINA - T
ANIMAILE TO DENTA~ NINA-T 4

INICIAL  FINAL  RIC (mm) {ng/100 %1) {ug/100 ml)

1 160 230 3,55 80 5,8

2 205 280 3,78 110 9,6

3 205 285 3,80 1160 7,2

4 170 235 3,85 | 65 7,2

5 190 300 3,95 120 9,6

6 125 260 3,44 95 7,2

7 150 230 3,31 .85 5,8

8 175 270 3,36 95 6,4
9 165 285 3,60 130 8,8
10 210 350 3,59 95 7,2
11 185 280 " 3,62 165 9,6
12 165 270 3,65 119 6,4
13 205 335 3,35 120 8,0
14 195 290 3,53 110 6,4
15 225 360 3,59 130 7,2
16 255 370 " 3,35 110 4,2
17 308 305 3,25 70 3,0
18 269 295 3,39 70 6,6
19 281 290 3,31 80 6,0
20 280 280 3,38 85 5,6
21 283 280 3,26 75 3,6
22 229 270 3,04 . 85 5,2
23 297 - 345 3,44 85 7,8
24 284 330 3,39 80 8,2
MEDIA 3,49 98,33 6,8
S + (0,22 + 23,87 + 1,64
c.v. 6,30 24,27 24,12

- 149 -

4"



TABELA 1T

Dados individuais obtidos para as varia -
veis peso corpbreo (inicial e final), crescimento dentd
ric médic semanal e niveis hormonais de Tiroxina (T3} e
Triicdotionina {T4) ao final do experimente dos animais

do grupc tirecidectomizados G,

PESC CORPORED CRESCIMEN  TRITODOTIO- TIROXINA-T
ANTMATS TO DENTA- NINA-T,
INICIAL FINAL  RIO {mm)} {ng/1060 Al) (ug/100 m1)

1 257 315 2,72 85 4,0
2 253 250 2,41 50 0,8
3 292 285 2,80 60 2,6
4 285 320 2,79 110 2,8
5 291 305 2,63 65 0,2
6 277 245 2,22 33 0,0
7 286 - 218 2,46 90 3,8
8 271 270 2,42 65 1,6
9 274 285 2,94 75 4,0
- 10 257 285 2,83 60 3,4
11 248 240 2,22 30 2,2
12 275 280 2,28 50 0,0
13 294 235 2,47 35 3,0
14 262 230 2,75 70 1,6
15 232 250 2,67 95 5,0
16 277 265 2,70 35 3,4
17 226 230 3,16 60 4,2
i 231 160 2,51 40 4,0
19 195 190 2,36 40 3,4
20 261 230 2,47 15 3,8
21 250 290 2,84 60 5,0
22 274 225 2,31 20 3,2
23 246 210 2,73 40 3,1
24 266 230 2,12 15 2,8
25 204 185 2,65 10 3,0
MEDIA 2,59 52,4 2,98
8 + 0,26 3 29,45 + 1,45
v 10,03

A



TABELA ER

Dados individuais obtidos para as varia -
veis peso corpdrec {(inicial e final), crescimento denti
rio médio semanal e niveis hormonais de Tiroxina (T4) e
Triicdotionina {T.g) ao final do experimento, dos animais

do grupo tratado com propiltiocuracil G3

PESQO CORPOREO CRESCIMEN ~ TRIIODOTIO~  TTROXINA-T,
ANIMAIS TO DENTA- NINA-T
INICIAL  FINAL  RIO (mm) (ng/100 #&l) {ug/100 ml)

1 195 215 2,45 10 0
2 200 190 2,34 10 4]
3 195 180 2,34 10 0
A 210 225 2,08 10 0
3 235 215 2,55 10 0
6 210 . 210 2,15 10 o
7 230 215 - 2,35 10 0
8 200 215 2,36 10 0
g 190 200 2,40 10 0
.10 190 - 170 1,97 10 0
11 220 210 2,59 15 0
12 230 205 2,40 10 0
13 225 225 2,48 10 O
14 240 220 2,78 10 0
15 230 220 2,23 15 0
16 220 195 2,46 10 0
17 250 225 2,51 10 0
18 215 210 2.41 10 0
19 240 220 2,50 10 0
20 220 . 205 2,42 10 %
21 205 200 2,70 15 0
22 190 180 2,07 10 0
23 210 205 2,23 10 )
24 195 180 2,41 15 0
MEDIA 2,38 10,8 0
s * 0,18 + 1,9
c.v, 7,56 17,59

Y



TABELRA IV

Variagao total do crescimento dentario,ex
pressa em mm, para cada animal dos grupos Gl {controle),
Gz (Tireolidectomizados) e G3 (tratados com propiltioura
cil)

Grupo G Grupo G

ANIMAIS f‘iﬁgg & (Tireoidfcto (Propiltidu

rolEe) : = ; =
mizados) racil)
1 28,45 23,35 192,65
2 360,30 18,25 18,75
3 30,45 22,40 18,75
4 30,80 22,30 16,70
5 31,60 21,05 20,40
& 27,55 17,75 . 17,20
7 26,50 12,70 18,80
8 26,90 19,35 18,95
g 28,80 23,55 19,20
10 28,75 22,65 15,80
i1 29,00 17,80 20,75
T 12 28,25 18,25 19,20
13 26,85 19,80 19,90
14 28,25 22,00 22,25
15 28,75 21,35 17,80
16 26,00 21,60 19,740
17 27,15 25,30 20,15
18 26,50 20,10 19,30
19 27,05 18,85 20,00
20 26,05 19,80 19,40
21 24,30 22,70 21,65
22 27,50 18,45 16,60
23 23,70 21,80 17,90
24 27,15 ' o 16,95 19,30

25 - 21,20 -

MEDIA 27,82 20,69 19,09
s 1,93 2,11 1,53
oV, 6,94 10,19 8,02




TARBETILA

Anadlise de variancia conjunta dos dados re
ferentes a TABELA IV

c.V. G.L. 5.0. 0.M. F
Tratamentos 2 1038,93 519,46 147,63*
Residuo 70 246,31 3,52
TOTAL 72 1285,24

C.V.
G.L.
8.¢.
Q.M.

teste de Tukey podemos cqncliir que Gl > G2 = G3.

Causa de wvaridncia
Grau de liberdade
Soma dos gquadrados
Quadrado médio

Significdncia a 5%

Fazende o contraste das médias através do



B ~ CRESCIMENTO DENTARIO

1 - RESULTADOS DO GRUPO 1 (Gl} — GRUPO CONTROLE

O grupo constitui-se de 24 animais subme=-
tidos a pseudotireocidectomia nos guais se efetuou a me-
dida do crescimento dentdrio, a cada 7 dias, durante um

periodo de B semanas.

O crescimento dentidrio médio total, dos
animais deste grupo fol de 27,82 mm conforme a TARBELA
IV, que apresenta também a analise de variancia corres-

pondente a este conjunto de dados.

0s valores relativos ao crescimento denta
rio semanal, encontram-se representados na TABELA V e
GRAFICO I.



TABELA Vv

Crescimento dos  gdentes incisivos inferio-
res de ratos do grupo controle,
durante 56 dias.

realizado semanalmente
Cs valores representam a nédiaz de cres
cimento dos dentes incisivos inferiores direito e esquer
do, expressa em milimetros.

12 2% 3% 42 52 . &% o e
ANINRL SEMANA SEMANK SEMAMML SEMANA SEMIKBA SEMANA SEMARRL . SEHAN}&
1 2,85 3,40 4,00 3,96 2,88 4,90 3,40 4,00
2 3,50 3.85 - 3,70 4,20 3,40 - 4,50 3,40 3,40
1 3,75 4,00 z,70 3,66 . 3,30 4,70 4,00 4,20
4 1,70 3,7 4,00 - 3,70 4,40 . 3,70 4,50 3,10
K 4,00 3,90 4,580 £,10 4,40 3,80 4,60 3,40
[ 3,40 1,45 3,80 1,80 2,70 4,10 3,0 . 2,70
¥ 3,60 1,30 3,60 3,80 2,70 1,80 3,00 3,30
B 3,20 .- 3,78 2,60 3,60 3,70 1,60 3,20 1,38
9 4,16 3,50 3,20 3,60 3,39 4,00 ‘3,30 3,80
16 4,15 3,00 3,90 3,40 3,40 . 3,B0 - 3,56 3,60
31 4,00 3,80 2,80 3,50 3,40 4,060 | 3,80 . 2,80
12 3,55 3,20 3,60 3,50 4,00 5,30 3,40 3,70
13 3,065 3,10 2,90 3,10 3,60 - 4,20 3,60 3,40
14 3,35 1,20 T 3,50 3,20 - 3,40 4,00 3,80 - 3,20
15 3,35 3,40 4,10 3,70 7 3,20 4,30 310 3,40
16 3,30 2,96 3,40 3,00 3760 1,50 3,70 3,40
17 1,40 3,35 3,20 - 2,70 3,20 3,10 3,50 3,55
ig 3,00 2,60 3.45 i,65 3,15 3,30 4,05 3,9%
1% 3,20 2,90 3,40 2,55 3,65 3,10 4,30 3,40
20 3,20 2,85 . 4,00 3,75 3,30 3,30 3,80 2,35
21 2,65 3,80 4,30 3,20 3,20 2,85 1,40 2,85
22 2,70 2,60 2,80 3,65 3,80 2,40 3,38 3,25 .
a3 3,08 3,25 4,75 3,05 3,30 3,08 3,85 3,65
24 3,25 . 2,98 1,85 2,85 3,50 3,180 §,20 3,10
MEDTAS 3,39 3,30 3,55 3,46 3,45 1,68 3,63 4,40
s 0,04 0,04 0,07 5,04 0,04 5,03 8,04 0,04
c.v. 12,10 11,75 19,46 12,26 12,52 B,8% 10,64 16,78
- 2 5 —_

i



2 - RESULTADOS DO GRUPO 2 ~ G2

{animalis tireoidectomizados)

Grupo constituido de 25 animais submeti -
dos a tireoidectomia no primeiro dia do experimento e
gque tiveram os seus ilncisivos marcados, realizando-se ~
medidas semanais do crescimento dent@rioc durante 56

dias.,

A tireoidectomia causou uma diminui¢ac es
tatisticamente significante do crescimento dentario, em

comparagac com © grupo controle.

0 crescimento dentéric médio total, dos
animais deste grupo foi de 20;69 mm conforme indicade -
na TABELA IV. Os valores obtidos nas medidas semanais
do crescimento dentaric dos animais tireoidectomizados

encontram~se expressos na TABELA VI e GRAFICO I.

el



TABELa Vi

Crescimento dos dentes incisivos inferio-
res de ratos submetidos a tirecidectomia, realizado se-
manalmente durante 56 dias. Os valores representam a
nédia de crescimento dos dentes incisivos inferiores di

reito e esquerdo, expressa em milimetros.

1? 22 32 42 g2 &2 7 g
ANIRAL SEMANA SEMANA, SEMANA SEMANA = SEMANA SEMANA SEMANA SEMANA
Y 2,70 2,15 2.85  z,80 3,20 " 2,80 3,30 3,45
2 3,00 1.70 . 2,50 2,40 2,30 9,20 1,85 2.40
.3 2,50 2,55 2,95 . 2,50 3,05 2,45 2,80 3,70
‘ 2,90 2,158 1,00 2,65 2,90 . 2,80 2,75 3,15
s 2,20 .40 2,28 3,36 2,70 2,70 ¥,18 2,40
& 2,75 2,45 1,55 2,70 - 2,39 1,90 2,00 2,10
H 1,25 2,130 2,65 . 2,05° 2,80 1,80 "2,38 2,50
3 2,70 1,50 2,70 2,85 z,90 2,18 1,80 2,40
3 3,20 1,50 3,70 2,50 3,20 2,7 Z,85 2,40
10 - 3,80 2,50 1,25 2,85 2,50 2,90 1,75 2,70
i1 2,18 6,60 1,90 2,45 2,30 7,40 2,70 1,10
12 z,00 1,80 . 2,38 Z,56 2,75 1,75 2,35 ° 2,75
13 2,80 2,45 2,50 2,50 2,30 2,5 . 2,55 2,20
14 3.50 3,10 3,85 2.55 3,00 - 2,865 . 1,79 2,25
15 2,65 2,95 2,90 2,85 3,00 2,00 2,3 2,50
16 Z.9% 2,85 3,20 1,80 3,20 L 2,20 2,20 1,90
17 2,88 3.5% 3’.99 1,45 - 3,18 2,45 3,18 2,80
18 2,9 2,50 3,10 2,60 2,60 2,40 2,10 1,990
19 3,80 2,90 2,30 2,60 2,35 1,70 2,40 1,60
29 3,05 1,95 2,50 2,50 z,30 2,60 2,40 2,10
71 3,35 2,30 ° 2,70 3,05 2,60 2,50 7,40 2,80
2z 1,00 2,10 . . z,70 2,45 2,10 1,50 2,20 2,00
23 1,18 2,95 - 3,20 2,75 2,79 2,60 2,70 1,80
24 2,80 2,50 3,10 1,65 1,28 1,40 1,95 1,65
25 2,86 2,15 2,45 3,80 2,55 .55 2,30 2,60
MEDIAS 2,88 2,39 2,79 7,7 2,67 2,13 7,39, 2,44
P 6,04 5,06 0,06 6,04 0,04 5,08 0,04 2,05
¥, - 13,33 24,53 20,14 11,83 14,16 20,59 18,24 21,89

=



3 - RESULTADOS DO GRUPO 3 (GB)

Animais tratados com propiltiouracil na -

aosé de 48 mg durante 56 dias.

Este grupo constitui-se de 24 animails tra
tados com propiltiouracil durante 56 dias, iniciando-se
a administragac da droga no mesmo dia em que se reali -
zou a marcagao base dos incisivos. A medida de cresci-
mento dentario foi realizada semanalmente durante o pe-

riodo experimental.

A média do crescimento dentiric total foi
de 192,09 mm, conforme TABELA IV observando-se pois, que
a administragao da droga causou uma inibigao estatisti-
camente significante do crescimento guande comparado ao
do grupo controle, porém nac.se evidenciou significan -
cia estatistica quando comparados os crescimentos dentd
rios dos grupos Gy {tirecidectomizados) e Gy {gque rece-

beram tratamento diric com PTU}.

Os valores relativos ac crescimento denta

rip semanal, encontram—-se representados na TABELA VII e
GRAFICO I.

.



TABETLA VII

Crescimento dos dentes incisivos inferio-
res de ratos tratados com propiltiouracil (48 mg/animal,
via oral), realizado semanalmente durante'SS dias, Os
valores representam a média de creséimento dos dentes -

incisivos inferiores direito e esquerdo, expressa em mi
limetros.

12 22 N 4? 5% 5% 7% N
ANIMAL : SEMMNA SEMANA SEMANA SEMANA EEMANA SEHJ;N}\ SEMANA SEMAND
3 3,55 2,60 2,50 2,36 2,20 2,50 1,90 2,18
2 - 2,95 3,00 2,50 2,30 2,00 1,80 1,80 2,20
3 3,25 2,50 - 2,50 2,20 2,10 2,20 2,00 z,08
3 2,90 2,50 2,18 1,38 2,00 1,40 1,60 1,80
5 3,36 2,50 - 2,40 Z,50 2,80 2,80 2,30 2,00
# 2,58 .. 2,40 Z,20 2,00 Z,38 2,18 - 1,98 1.80
7 2,90 2,40 2,50 2,30 2,60 - 1,80 2,390 2,00
8 3,50 1,50 2,20 2,40 2,35 2,00 2,18 1,90
g 3,50 2,60 1,30 2,00 2,50 . 2.30 2,10 2,30
10 3,48 C 2,70 1,90 1,50 1,18 1,25 1,50 1,60
1 3,35 2,80 2,5 . 2,60 2,40 2,40 © 2,40 2,38
<12 3,36 2,70 2,30 2,00 2,00 2,18 - 2,40 2,40
13 3,20 2,70 2,20 2,5 2,70 2,10 2,40 2,10
14 3,55 2,% . 2,5 2,80 © 2,60 - 2,80 2,88 2,50
15 3,26 2,260 2,26 . 1,896 2,20  .216 2,30 2,00
36 3,40 1,90 2,3 - 2,78 . 2,30 2,60 2,30 2,20
17 3,75 2,86 . z,40 - 2,40 2,08 2,40 2,40 2,20
18 3,20 2,80 . 2,40 2,50 2,10 2,30 1,90 2,08
T 3,40 2,50 2,78 2,80 z,00 2,30 2,60 2,00
20 3,20 2,88 z,50 2,10 2,40 2,40 2,00 2,30
i1 i 18 2,70 2,80 2,20 - 2,8% Z.,80 2.10 2,50
2. 3,06 2,30 2,20 1,20 1,60 1,80 2,00 1,80
23 3,40 2,50 1,70 2,50 2,10 2,20 1.80 1,90
1] 3,20 z,5¢ 3,00 Z,30 2,30 1,80 2,00 2,28
MEDTAS 3.27 2,517 2,35 Z,74 2,24 2,200 Z,1% 2,08
- B 6,03 0,02 8,03 8,863 . 0,03 0,04 0,93 6,82
c.v, . 8,49 3,54 12,28 12,82 14,81 16,3¢ 13,36 11,18

.




GRAFICO I

Variagao do crescimente dentirio médic (mm)
de ratos dos grupos: controle (Gl, 24 animais), tireocidec
dmizado (G,, 25 animais) e tratado com propiltiouracil -
(GB, 24 animais), realizado semanalmente durante um perip
do de 56 dias.

370+

B0+
2504
270-

250-

CRESCIMENTC DENTARIO

2304

210,

b

! z 3 4 5 € 7 g
Tempo em semanas

oy



C - ANALISE PARA A VARIAVEL CRESCIMENTO DENTARIO, ATRA-
VES DE TESTES COMPARATIVOS

Foram efetuados testes de diferencgas entre
o crescimento dos dentes nos diversos grupos, de acordo
com as hipdteses de nulidade {HO) gue estio enunciadas a
seguir. Estes testes foram sempre baseados no GRAFICO I
pagina 30.

1 - HOy - Nao existe interagao entre grupo e tempo -

(as curvas representativas dos grupos sao parale

las)
TRECHO F NIVEL DE SIGNIFICANCIA
12 a8 29 11.2970% 0.0602
29 a 3¢ 9,6882% 0.08004
3¢ a 49 0.08069 0.9937
49 a 59 g.0178 0.9831
5¢ a 69 6.8938% 0.0022
09 a 79 0.4260 0.6605
79 a 89 2.4530 0,0%15

* Significante

CONCLUSAC -~ Rejeita-se HOl nos trechos: 19
g 29: 29 e 39; 59 a 69 semana. O comportamento dos 3
grupos nestes trechos nao & andlogo. Nestes trechos es-

+a havendo um efeito diferencial do tratamento.

- 31 =



Todos 08 grupes apresentaram uma diminui-~
¢cao do crescimento entre a 19 e 29 semana, sendo, este
bem mais evidente no grupo tratado com propiltiocuracil.
Durante as 2¢ e 39 semanas, o8 animais do grupo contro-
le e tirecidectomizados apresentaram um aumento no cres
cimento dentdrio, sendo que no . grupo tratado com propil
tiouracil ocorreu uma diminuigao do crescimento dentd -

rio,

Entre a 52 e 69 semanas, ©8 animais do
grupo controle apresentaram um aumento do crescimento -
dentdrio, porém os grupso tireodectomizado e tratado com

propiltiouracil apresentaram uma diminuigao.

Aceita—se Hol nos trechos 39 e 49; 49 e
50 e da 69 semana em diante, pois com a amestra estuda-
da e para a.= 0,05 foi pessivel determinar diferenga eg

tatisticamente significante.

Nestes trechos os trés grupos apresentam
um crescimento dentério analogo, o gque & evidenciado pe
la aceitacdo do paralelismo estatistico entre as curvas

de crescimento.

2 - HO, — Os grupos como um todo nao diferem entre
si no trecho (T3 e TSI, ou seja entre a 3¢ a

“a

R semana



TRECHC

(em Semanas) F NIVEL DE SIGNIFICANCIA

T, a Tg 107.2500+ 0.001

* Significante

CONCLUSAO ~ Rejeita-se HO,: As curvas nes

te trecho nao sao estatisticamente coincidentes.

Nestes trechos podemos observar que o grupo
&1
G,
mento maior gue O grupo G3 tratado com propiltiouracil.

controle apresenta um crescimento maior gue o grupo -

tireoidectomizado, e O grupo G2 apresenta um cresci -

3 - HO., - 08 grupos como um todo nao diferem entre -

3
si no trecho T a TS,-au seia entre a 69 ¢ 89 se
mana
TRECHO F NIVEIL DE SIGNIFICANCIA
{em semanas)
Tﬁ a TB 159.2901* 0.0001

“a




CONCLUSAC - Reljeita-se HO, os grupos dife
rem entre si. As curvas neste trecho sao diferentes, -
pois © grupo controle G, apresenta um crescimento dentd
rio malor que os outros dois grupos e 0 grupo tireoideg
tomizado {Gz) apresenta crescimento maior que o Jrupo

tratado com propiltiouracil G3.

4 - HO, - Nao h3d diferencas entre tempos consecuti-
vos no grupo controle (G,)

TEMPOS F NIVEL DE SIGNIFICANCTA
R 0.9379 _ 0.6623
T, = Ty 5.7244% ' 0.0184
Ty - T, 0.5847 0.5466
T, =~ Ty 0.0160 0.8951
Ty~ T 4,5399% 0.0344
Tg = T 0.2061 ' 0.6559
an F3
T, - Ty 5.9251 0.0166

* gignificante

CONCLUSEO - Aceita-se HO, nas comparagoes

. Com st eg-

Tl e Tz, T3 e Té, T4 & T§ e TG o] T7 C a amgpstra es
tudada e para a = 0,05 nac fol possivel determinar dife
rengas estatisticamente significante nestas comparagoes
isto &, o crescimento dentario foi uniforme nao apresen

tande diferengas estatisticamente significantes.

«I»‘



Rejeita~se HO, nas comparagbes entre T, e

2
T3, TR e TG’ T7 e TB' Pudemos observar ainda que a 29

semana apresentou um crescimentc dentidrio menor que a
39, O mesmo ocorrendo com a 59 semana gquando comparada
com a 69, Ja na 79 semana observamos um crescimente -

maior gue na 89 semana.

5 - HOg =~ Nao existe diferenga entre os tempos con-

secutivos no grupo tirecidectomizados (G,)

TEMPO

(em semanas) i3 MIVEL DE SIGNIFICANCIA
T, - Ty 29.9508% 0.0001

T2 - T3 15.0654% 0.0005

T3 -~ T4 0.4889 0.5063

T, - Ty 0.1385 0.7121

T5 - Tﬁ 9,7494% 0.,0010

Tg = Ty 0.2482 0.6258

T? - TB 0.3686 0.5528

* Significante

CONCLUSAO ~ Aceita-se HO. nas comparagoes:

5
T3 e Té, T4 e TS' TG e T7 e T7 e TB' Portanto com a
amostra estudada e para o = 0,05. Fol possivel determi-
nar diferencas estatisticamente significante do cresci -
mento dentario nestes trechos, no grupo tireoidectomiza-

dos.

§



Rejeita-se HO; nas comparagoes Ty @ Ty, Ty
e TB’ TS e Tﬁ, Determinou-se ainda que o crescimentoc na
19 semana € maior que a 29 semana, O crescimento da 29
é menor na 39 semana, e © crescimento da 59 semana é

maior que o da 69 semana.

6 - HOg - Nao hd diferenga entre os tempos consecuti

VoS no Gy grupos tratados com propiltiouracil

TEMPO

(em semanas) F NIVEL DE SIGNIFIC§NCIA
T, = Ty 57.2681% 0.0001
T, = T4 4.4860% 0.0355
TB - T4 0.7218 0.5970
T, - Ty 0.0218 0.8777
T, = T 6.0673 0.7919
T - T 0.5543 0.5343
T, - Tg 0.0960 0.7557

* Bignificante

CONCLUSREO - Rejeita-se HO, para as compara
goes T, e Ty, T, e Ty.

Aceita—se 506 gm TB & T4, T4 £ TS’ T5 e T@
T5 e T?, T7 e TS'

Os animais do grupo tratado com propiltiou

racil apresentaram um decréscimo do crescimento dentario



da 19 até a 39 semana, sendo que da 39 semana em diante
nac se pode constatar diferengas estatisticamente signi
ficantes entre os diferentes tempos ou seja na 39 sema-
na, ocorrem um minimo de crescimento gque se manteve nos

mesmos niveis até o final do experimento.

7 -~ HO, - Nao existe diferenca entre os tempos guan
do comparados com TS ou seja, o tempo de menor
crescimento dentario nos animais, grupo tratado

com propilticuracil {GB)

TEMPQOS

{em semanas) F NIVEL DE SIGNIFICANCIA
Tl - TS 114.7458% 0.0001
Tz - TS 14.1934% 0.00606
T3 - TS 4.2426% 0.0406
Té - TB 2.4223 0.1202
Ty = Ty 2,2141 0.1374
Te =~ Tg 1.2460 0.2673
T7 - TB' 0.0960 0,7557

* Significante

CONCLUSAO - Rejeita-se HO., nas comparagoes
entre Tl e TB’ T2 e Tg e‘TB e Tg-

Aceita-se HO, nas comparagoes entre T, e T,
Ty € TB’ T6 e TS e T7 e TB“ A partir da. 49 semana, ate

o final do experimento nac fol possivel constatar uma di

— 37 .
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minunigac estatisticamente significante no crescimento -
dentario.

8 - HOg - N3o existe diferencga entre os tempos quan-
do comparados com TB’ onde ocorreu o menor cres-
cimento dentario, nos animais do grupo G, (i~
reoidectomizados) '

(engﬁgn as) 7 NIVEL DE SIGNIFICANCIA
s 35.0293% 0.0001
T, - T, 0.2589 0.6185
T, - T, 11.8543% 0.0013
T, - T 18.0933% 0.0002
T, - T, 9.7494% 0.0010
T,? - T, 0.2482 0.6258
T, - T 1.2400 00,2685

* Significante

CONCLUSAO - Rejeita-se HOg nas comparagoes
entre Tl e TG’ T3 e TG' T4 e TG’ TS e TG'

Aceita-se esta hipdtese gquande comparamos
- S i i i -

T, e Tgr To @ T+ T8 e Teo 08 animais do grupo tireoi
dectomizado tiveram na 29, 79 e 8¢ semana, crescimento -
estatisticamente semelhante ao da 6% semana, apresentan-

do um nivel de crescimento minimo.



D - PESO CORP6R80 DOS ANIMAIS

I - GRUPO CONTROLE

Na TABELA VIII, encontram—se 035 resulta -
dos obtidos na pesagem dos animais do grupo controle. A
pesagem inicial foi realizada no mesmo dia em que se
efetuou a marcagac dos dentes incisivos dos animais, e
as demals realizadas semanalmente durante um pericdo de
56 dias.

0s dados comparativos referentes ao gru-
po controle ¢ os demals se encontram expressos no GRAFI

€O 1IT.

A andlise estatistica dos resultados, de-
monstrou gue of animals do grupe controle se comporta -
vam diferentemente dos demais, apresentandc aumentoe do
ﬁesa corpbrec durante todo o periode experimental, sen-

do esse aumento maior que nos demais grupos.

-



TABETLRA VITT

Peso semanal (em gramas) de 24 animais do
grupo contrele, durante um periodc dé 56 dias.

12 z? ki i 52 52 73 g2

mxm INACTAL .QEH.RNJ\ SEMANA  SEMANA SEPANA SEMANA CSEMANA - SEMANA < SEMANA

1 160 155 15% 170 180 210 215 - 215 236
2 205 20 215 220 235 . 248 250 260 280
S 208 205 210 230 250 250 260 265 2835
4 110 165 165 180 205 210 210 215 235
5 130 215 220 249 355 260 265 270 360
6 125 186 185 165 165 - 230 239 258 260
7 156 180 180 185 120° 230 230 235 230
8 175 205 210 210 215 270 270 278 270
3 165 200 210 216 220 276 .- 275 280 . 285
10 210 240 249 240 255 315 310 316 150
11 18% 135 200 195 205 260 255 260 289
iz 165 190 175 190 195 245 240 245 270
- 13 208 238 250 " 250 240 310 305 315 . 335
T 185 210 225 220 255 285 280 290 299
15 228 250 260 - 265 305 340 345 355 350
16 225 270 296 270 36 . 345 s 355 370
17 308 - 303 365 336 - 23% 320 310 278 105
18 . 288 262 265 . 316 320 . 300 285 270 . 295
;1 T2 z68 260 295 250 250 295 260 250
2 280 270. 285 300 380 - 290 290 255 288
271 . 283 " 210 285 310 285 30% 200 e - 280
" 22 238 222 210 250 116 235 255 © 240 270
22 297 295 . 29% 335 290 310 313 31 345
24 284 273 260 30 275 305 220 0 330
MEDIAS ‘216 227 . 229 245 . 245 276 277 274 . 292
P 52,27 41,81 44,02 51,80 51,14 39,10 37,77 38,28 18,73

C.¥. . 23,02 18,41 18,22 21,38 20,87 14,16 18,62 13,24 13,26,




2 — GRUPO TIREQIDECTOMIZADO {Gz}

A TABELA IX demonstra os resultados sema-
nais obtidos na pesagem dos animais submetidos a tireoi
dectomia. Os resultados comparativos do .grupo em rela-
¢30 aos demals se encontram expresscs no GRAFICO II.Com
parando—se os animais do grupo submetido a tireoidecto-
mia podemos notar uma diminuigao do peso corpdrec com -
relagao ao grupo controle, sendo que os mesmos perderam
peso na 19 semana, ou seja apds terem sido submetidos a
tireoidectomia, recuperando-o j& na 29 semana e manten-—

do-o constante até o final do experimento.



TABELA A Ix

Peso semanal (em gramas) de 25 animais +i
reoidectomizados, durante um perfodo de 56 dias

1% 22 22 A% 5? 3 T g2

RAIMAL . IRICIAL  oonud ormANA  SEMANA SEMANA  SEMANA  SEMANA  SEMANA  SEMANA
1 257 271 270 310 305 290 305 295 315
z 253 252 - 235 265 250 256 - 250 235 - 250
3 283 252 250 280 265 215 215 265 285
4 285 285 270 31 31e 316 375 - 295 . 328
5 791 264 270 300 285 285 280 285 ‘305
5 277 253 255 285 25% 250 235 230 245
7 286 - 227 225 288 278 . 280 240 246 715
8 F351 T o241 235 2718 260 2706 26D 240 270
9 274 248 FETE 300 275 280 275 240 285
16 Fey) 236 240 235 260 265 270 270 285
1 248 - 240 225 260 740 240 245 235 240
12 Y5 - . 266 . 258 280 260 265 240 260 280
13 294 264 285 265 . 745 23 235 230 . 235
14 262 ‘238 265 - 23§ 260 230 220 265 . 230
- 15 232 216 255 220 245 240 240 260 250
16 277 265 215 " 240 265 255 245 264 265
17 226 . A%e 240 215 215% Tozags . zZ1s 210 © 230
15 231 - . 18% 345 - 23% 225 - 218 226 . 185 150
18 195 155 185 175 - 19 208 . 214 215 190
2 261 230 275 230 235 © 240 230 240 230
21 250 245 270 240 260 260 270 288 230
22 275 268 295 258 260 243 250 285 225
23 246 240 265 233 220 220 225 220 210
74 268 . 27D . 290 253 245 245 250 255 210
28 204 180 225 200 200 z00 135 185 185
HQQIAS 259 238 - 249 256 . 252 251 251 247 249

5 26,14 31,54 33,34 35,76 27,76 28,26 36,18 28,58 40,35

.Y 18,11 13,25 12,589 13,97 11,02 11,26 14,41 11,73 16,44




3 - GRUPO TRATADO COM PROPILTIOURACIL (GBF

A TABELA X demonstra os resultados sema -
nais obtidos na pesagem dos animais do grupo tratado com

prepiltiouracil, durante os 56 dias de experiéncia.

Neste grupo constatou-se uma queda signi-
ficante do peso dos animais em relagac ao dos demais gru
pos (controle e tirecidectomizados), como mostra a FIGU
RA IT, sendo que 05 mesmos perdéram pese nas primeiras
semanas somente recuperando na 49 semana, mantendo-o -~

constante até o final do experimento.

[



TABETLSA X

Peso semanal (em gramas) de 24 animais tra

tados com propilticuracil, durante unm periodo de 56 dias

ANDAL - INICIAL 12 2 3?2 5 52 34 72 82
SEMANA SEMANA SEHANA_ SEMANA SEMAND SEMANR SEMANA GEMANA
I 195 208 210 220 215 218 205 216 . 215
2 260 175 180 185 180 - 195 © 180 180- 150,
3 195 - 185 185 . - 199 150 180 175 180 180
4 210 220 225 z20 215 210 . 205 205 225
5 235 210 200 198 200 2187 210 0 215 218
& 210 185 183 175 195 195 196 195 218
3 230 . z0% 210 208 225 215 210 210 215
& 266 185 180 185 210 210 205 210 215
$ 186 1865 160 75 . 189 185 190 196 . 200
14 150 150 140 158 180 160 155 160 178
11 220 216 210 210 220 215 205 205 210
12 730 215 263 205 205 208~ 1%  19% 208
13 225 210 © 2310 210 220 220 " 220 210 225
14 240 200 195 183 210 . 210 205 205 220
15 230 205 185 280 215 210 215 226 an0
16 220 e 170 160 190 - 195 155 138 195
17 250 218 205 1% - 220 220 226 - 220 225
18 215 185 3% 185 203 205" 205 205 - 210
19 240 21e 200 - 398 210 208 . 200 . 208 260
20 226 - 185 205 210 200 200 190 195 205
21 2205 178 175 180 185 190 185 180 200
22 198 165 170 180 180 175 175 186 180
23 210 170 180 185 196 185 190 19% - 208
24 " 195 160 165 165 186 175 170 176 180
HEDIAS 114 181 18% 189 201 204 135 197 205
B i ) 17,95 20,18 20,03 13,98 15,82 15,49 18,55 1%,66 25,07
c.v. 8,39 10,57 10,60 5,47 7,87 7,75 9,52 8,96 12,71




GRAFICO II

Peso corpdreo médio dos animais do grupo

controle {Gl, 24 animals), tirecidectomizados {Gz, 25

animais) e tratados com propiltiouracil (GB’ 24 animaig

realizado semanalmente durante 56 dias.
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E - ANALISE PARA A VARIAVEL PESO CORPOREO, ATRAVES DE -
TESTES COMPARATIVOS '

Foram efetuadas testes de diferencas en -
tre o peso dos animais nos diversos grupos, de acordo -
com as hiplteses de nulidade (HO) que est3o enunciadas
a segulr. Estes testes foram sempre baseados no GRAFI-
CO II pagina 45.

1i- HDl ~ Nao h& interagao entre grupo e tempo ou

as curvas representativas dos grupos sao parale

las

TRECHO F : NIVEL DE STGNIFICANCIA
0 a 1 33.1002% 0.0001

1 a 2 3.8834% 0.0245

2 a 3 2.07178 0.1308

3 a 4 2.6729 0.0743

4 a 5 15,7298* 0.0001

5 a 6 1.6809 0.1919

6 a 7 1.1586 0.3201

7 a 8 8.5891%* 0.0007

* Significante

CONCLUSAD: Rejeita—se HO, nos trechos ¢ a
1; 1 a 2; 4 a5 e b a ., Portanto, nestes trechos houve



um comportamento discordante dos pesos, devide ao efeito
diferencial do tratamento. '

Aceita-se HO; nos demais trechos. Portan-
tc com a amostra estudada e para o = 0,05 nao foi possi-

vel determinar diferenca significante nestes trechos.

Os animais do grupo controle (Gl)’ ganha -
ram peso em todas as semanas, 32 os do grupo tirecidecto
mizado tiveram seu peso diminuido na 19 semana, recupe -
rando-0 na semana seguinte e mantendo constante até o fi
nal do experimentoc. No grupo de animais tratados com o
propiltiouracil, os animais tiveram um decréscimo em seu
peso corpdreo, nas primeiras semanas, vindo a sofrer um
aumento somente na quarta semana o gue se manteve consi-

tante até a Ultima semana do experimento.

08 pesos dos animais dos grupos G, e Gy fo
ram sempre menores guande comparados aos do grupoc contro

fle.



2 - HO, - Nao hd diferenga entre os diversos tempos

quando comparados com TB (maior peso} no grupo

controle (Gl}

TEMPO

(em semanas) F NIVEL DE SIGNIFICANCIA
Ty ~ Tg 118.3888% . 0.0001
T, - Ty 148.2143% 0.0001
T2 - TB 123.6381%* 0.0001L
Ty - Tg 59 8573% 0.0001
T, - Tg 75,.8713% 0.0001
T5 - T8 23,.5499% G.0001
Ty, = Tg 22.9194% 0.0001
Ty - Tg 44 ,5545% 0.0001

* Significante

Quando comparamos o peso dos animais 4o -

grupo controle na 89 semana, com 0s obtidos nas semanas

anteriores, verificamos que este & semore maior, O gue =

indica, de acorde com © GRAFICO II um ganho de peso sig-

nificante durante todo o perlode experimental.
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3 - HO, - Nao h3 diferenga entre os tempos consecuti
vos noe grupo tireoidectemizado (G,)

TEMPG F _ NIVEL DFE SIGNIFICANCIA
TO - Tl 39,.8312% 0.0001
T, - T, 10, 3805% 0.0023
T2 - TB 1.8674 - 0.1728
T - T, 0.6339 0.5656
T, - Tg 0.0475 0.8227
Te - Tg 0.0073 0.9295
T6 - T, 2.3925 £.1225
Ty = Tg 0.9126 0.6554

* Significante

CONCLUSAO:.TO > Tl e T1.<‘T2.

aﬁimais perderam pese nha primeira semana e recuperando -

No G2 o8

na segunda, mantendo-o constante até o final do experi -
mento, ¢ gue pode ser melhor constatado na FIGURA 2.



4 - HO4 - Nac had diferengas entre os tempos consecu-

tivos nos animais do grupo tratado com propiltiou

racil (G3)
TEMPOS ¥ NIVEL DE SIGNIFICANCIA
T, @ T, 47.1387* 0.0001
T, a T, 0.4802 - ' 0.5023
T, a T, 0.0151 0.8980
T, a T, 5.5334% - 0.0203
T, a Tg 0.0495 0.8193
T, a T 4.0470% 0.0454
T, a T, 0.3230 $.5785
T7 a Tg B.9398* ‘ 0.0040

* Significante

) No G3 os animais perderam peso 1? semana
(T, > T;) mantendo-o constante até a 39 semana.

A partir da 39 semana Vemos gue T3‘< Tyr0n
seja houve um aumento do peso corpbreo sendo este aumen-—
to estatisticamente significante. Apds a 49 semana do -
experimento, ndc houve variagic estatisticamente signifi
cante no peso dos animais o gue sb ocorreu na ltima se-

mana 3o experimento.

4+




F — DOSEAMENTO HORMONAL

1 - DOSEAMENTO DE TRIIODOTIRONINA (T5)

A TABELA XI demonstra os resultados obti -
dos no doseamento de T3 dos animals do grupo controle,ti

reoidectomizados e tratados com propiltiouracil.

A taxa de hormdnic média dos animais do
grupo controle foi de 98 mg/100 ml do plasma sendo  gue
os grupos tirecidectomizados e tratado com PTU apresenta
ram uma taxa hormonal média de 52 mg/100 ml e 11 mg/100

ml respectivamente.

Comparando-se 05 3 grupos observamos dque ©
grupc tratade com a droga apresenta um decréscimo na ta-
®a hormonal, guando comparado com ©8 animais do grupo con
trole, o mesmo nio sendo tic evidente com os animais do

grupo tireoidectomizados.

L



TABELA XI

Valores obtidos no doseamento do hormdnio
triicdotironina (T3} expressos em ng/l00 ml do plasma de
ratos controle, tirecidectomizados e tratados com propil
tiouracil., O doseamento foi efetuado no final do experi
mento, ou seja apds 56 dias

ANIMAIS CONTROLE TIREQIDECTOMIZADOS TRATADOS
1 80 85 16
2 110 _ 590 ' 10
3 - 110 60 10
4 65 110 14
5 120 65 190
b 95 35 . 10
7 85 20 10
8 95 65 10
9 130 . 75 10
16 95 60 10
11 165 : 30 15
12 110 50 10
13 1290 35 10
14 110 70 10
15 130 95 15
16 110 35 10
17 70 60 10
18 70 40 10
18 80 : 40 10
20 85 15 1¢
21 75 60 15
22 85 20 10
23 85 4Q 10
24 80 i5 15
25 - 10 -
MEDIA 98,33 52,4 10,8
4 23,87 29,45 1,9
C.V. 24,27 _ 56,20 17,59




2 -~ DOSEAMENTO DE TIROXINA (T 4)

Os valores cobtidos no doseamento de tiroxi
na do plasma dos animais do grupo controle, tirecidecto-
mizados e tratados com PTU encontram~se na TABELA XITI.

Os niveis m&dios hormonais foram os seguin
tes: grupe controle - 6,8 ug/1l00 ml, grupo tirecidectomi
zados - 2,9 ug/100 ml.

No grupo tratado com propiltiouracil a sen
sibilidade do método utilizado ndc nos permitiu detectar
hormbnios circulante no plasma, pois os valeores de conta
gem obtidos eram baixos sendo gque os pontos encontrados
cairam fora da curva padrao, ¢ gue indica que a taxa de
horménio circulante era minima, e portanto nesse grupo
consideramos como zero a gquantidade de tiroxina circulan

te, no plasma.

Comparando-se os resultados obtidos pode~
mos verificar que os niveis hormonais estavam realmente
diminuidos com relagdo ao grupo padrao, sendo que o gru-
po submetido a tireocidectomia apresentou cerca de 57% de
diminuicao da taxa de T, @ no grupo submetido a tratamen

to difrio com PTU a inibicac foil praticamente total,

.



TABELA X3I

Valores obtidos no doseamento do hormdnio
de tiroxina {T4), expressos em g/100 ml do plasma de ra
tos controle, tirecidectomizados e tratados com propil -
tiouracil. O doseamento fol efetuvado no final do experi

mento, ou seja apds 56 dias

ANIMAIS CONTROLE TIREQIDECTOMIZADOS TRATADOS

WD 00 w3 O U s L B b
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OO OO LON SO OON MO ONOEMDO
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l‘h‘!ﬁ‘iﬁﬁw\ﬁﬁ‘h\'\‘hﬁ\\'«’N‘.\r'ym‘\‘
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M M M W e M o e w oMy e W W S MM m R W W e W m

21
22
23
24
25 - .
MEDIA 6,8 2,98 0,0
5 1,64 1,45
o0, 24,12 48,865




ANALISE ESTATISTICA

A anadlise estatistica dos dados revelou ha
ver uma correlacdo entre crescimento dentdrioc e nivel ~
-hormenal, nos animais dos grupos controle e tireoidecto-

mizados,

Nos animais do grupo tratadc com propiltiou
racil nao houve correlacao estatisticamente significante
para os dados referentes a crescimento dentdric e nivel
de T3,
valores obtidos foram nulos.

e a analise para T, nao se pode efetuar pois  os



V - DISCUSSAD

A existéncia de uma correlagdo entre a fun
¢ao tireoideana e o metabolismo de cilcio tem sido acei-
ta desde o classico trabalho de AUB (1929), que demons-—
trou existir um aumento na taxa de excregao urinaria de
Ca e P em individuos que apresentavam hipértireoidismo &
um decréscimo da mesma em casos de mixedema, sem entre -

tanto haver alteragoOes nas taxas de Ca e P plasmiticos.

Somente a partir de 1961, gquando da desco-
berta da calcitonina, & que se comprovou que os niveis de
hormonios da tiredide possuem profunda influéncia sobre
¢ metabolismo, esPecificamente'do Ca e do Mg e, desde en
tdo, inGmeros trabalhos cientificos tem~se publicado so-
bre a agac destes hormbnios na formacac e desenvolvimen-

to- do esqueleto em geral e dos dentes em particular.

Os estudos voltades para a odontologia tem
se mostrado controversoes sendo gque a participagéo da ti=~
redide na formagao e desenvolvimento dentario se  faz

ainda um motivo de discussdo.

Em nosso trabalho, observamos, ©:crescimen
to dentdrio dos incisivos inferiores de ratos, subdividi
dos em 3 gyupos: grupo cantrcie, tirecidectomizados € ~
tratados com inibidor da tiredide, verificando-se para =

cada grupo: crescimento dentdrio e ganho de peso sema=

4



naiz e nivel hormonal ao final do periodo experimental.

Na analise dos resultados, o grupo contro-
le, que se constituiu de animais somente submetidos a
pseudotireoidectomia apresentou um crescimento dentirio

semanal médic de 3,49 mm.

Os valores encontrados na determinagdo de
tiroxina (T,) e triiodotinonina (T,) foram de 98,3 ng/
100 ml e de 6,8 g/100 ml respectivamente e embora nao -
se tenha empregado a mesma metodelogia nac diferem muito
dos encentrados por LARA (1975).

Anormalidade no desenvolvimento dos dentes
de animais submetidos & tirecidectomia j& haviam sido re
latados por varios autores., ZEISKIN e APPLEBAUN {1949),
BAUME et alii (1954), descreveram que deficiénecia tireoi
deana pode levar é'uma.hipomineralizagﬁo da dentina, po-
dendo predispor a fratura dos incisivos e estar associa-

da com hipoplasia de esmalte.

Estudando a dentinogénese DAIMON (1971) ,ve
rificou alteracgoOes nos odontoblastos de ratos tireoidec-

tomizados.

BAUME et alii (19%54), estudando o cresci-
mento dentdrio de ratos tirecidectomizados no  primeiro
dia apds © nascimento, verifitou decorridos 32 dias uma
drastica redugac no tempo de erupgao, com um indice de
crescimento semanal decrescendo de 2,8 mm para 1,5 mm, e

sendo restabelecido ac normal apds tratamento didrio com

W



tiroxina, sugerindc que condigtes de bloqueioc de tiredi-
de, levam 4 um decréscimo na vascularizacao da polpa e
tecidos periodontais, sendo a dentinogénese deprimida mas
nac totalmente suprimida, e que a tiroxina a restabelece

a niveis normais.

Em nosso experimento os animais submetidos
a tireoidectomia apresentaram um crescimento denti@rio di
minuido com relacao ac grupo controle, e da ordem de
2,59 mm por semana. Ao invés de repor~se ¢s niveis de ti
roxina nos animais estudados, procuramos verificar gual
o nivel de hormOnio existente aco final do experimento, -
visto que se apbs a tirecidectomia restarem algumas célu
las de tiredide estas serao capazes de secretar hormd -
nios, e procurar correlacionar o nivel de hormbénios cir-

culantes com © crescimento dentario.

¢ nivel plasmatico de T, encontradc foi de
52,4 ng/l00 ml e ¢ de T,

ficar que houve uma grande redugdao nos niveis hormonais

de 2,98 g/ml, podendo-se veri-

com relagao aos do grupo controle. Estudando-se os da-
dos individualmente podemos verificar gque em alguns ani-
mais o nivel de tiroxina se encontra guase ou totalmente
deprimido sendo gue o nivel de T, embora diminuido com
relacBo ao normal, nao apresenta blogueio semelhante ao
Ty
nor quantidade no plasma & o hormdnic que possul maior -

o gue sugere que, embora estando ¢ T, presente em me

poténcia, o gue leva o organismo em casos de hipotireopi-
dismo 3 uma interconversao hormonal, transformando o© Ty

em T, para gue se mantenha O equilibrio fisioldgico.

Py



Comparando~se © peso dos animais deste gru
po pudemos verificar gue houve um decréscimo inicial, o
que coincide com o periodo pbs-cirfirgico, sendo 0 mesmo
restabelecido apds a 3% semana e mantido guase gue cons-
tante até o final do experimento, apresentando-se porénm
bem menor gque o grupo controle o gue difere dos resulta-
dos obtidos por LARA (1375) gue nao verificou correlagao
estatisticamente significante entre o peso dos animais e

o nivel hormonal.

_ Devido a intima relagao anatdmica entre as
glandulas tiredide e paratiredide no rato, a remogac ci-
rirgica de um tecido deve invariavelmente afetar ooutro.
Isto implica na possibilidade de que uma deficiéncia em
ambos 05 hormdnios deve ser considerada guando esse pro-

cedimento experimental & usado.

_ PAYNTER (1954) demonstrou gue o ticuracil

e compostos relacionados inibem a formacazo de hormdnio
éa tiredbide, produzinde o mesmo efeito que a’'tireoidecto
mia, pordm sem os distilirbios de paratiredide associados
a4 cirurgia e verificou que no rato o & n-propil-2-tioura
cil (PTU) & aproximadamente 11 vezes mals potente gue o
tiouracil. JOHANSSON e NEYLANDER, administrando uma do-
se de 50 mg de PTU diariamente, encontrou alteragoes in-
tensas na histologia da tiredide as guals levarian os
animais 3 um estado de hipotireocidisno.

GARREN (1954), reporta que a administracao
de tiroxina causa um aumento na taxa de erupgﬁo_dos inci

sivos de ratos e gue o PTU causa uma diminuigao da mesma

- 59 -



sugerindo que estes efeitos poderianm estar relacionados
a agao local do hormdnio, gue atuaria alterandoc os teci

dos a0 redor dos dentes.

GAVIN (1965} wverificou que o tratamento -
com tiroxina de animais tireoidectomizados nao previniu
o aparecimento de anormalidades nos dentes incisivos, sy
gerindo ser provavel gue o hipotireoidismo nao é o prin
cipal fator relacionado com o aparecimento das anormali
‘dades oObservadas, € baseado na semelhanca dos resulta-
dos por eles observados e os descritos por SCHOUR(1937)
sugere gue a deficiéncia da paratiredide consequente, a
tireoidectomia cirlirgica ou seja & tiroparatireoidecto-

mia poderia ser um importante fator ressecante.

Procurando contérnar esses problemas
ZINSKIN e APLEBAUM (1941}, reimplantaram as glandulas -
ratiredides de animaig tiroparatireoidectomizados veri-
ficanda'que esse reimplante ndo alterou as modificacgoes
anteriormente encontradas. Frentes a esses resultados
e procurando~se estabelecer qual o papel da tiredide no
crescimento dentario dos animais em estudo, optamos por
bloguear a gl&ndula tiredide, utilizando-gse uma dose de
50 mg por animal, diariamente, de PTU, visto gque a admi
nistragao 4o mesmo se constitul em um excelente meio pa
ra se estudar os efeitos da deficiéncia dos hormdnios -
da tiredide no desenvolvimento de estruturas como os den
tes & OS5 08805 nas guais- a célcificagéo exarce um papel

proeminente.

0 crescimento dentario nes animais, subme
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tidos é_esse tratamento fei de 2,38 mm mostrando-se +am
bém bastante diminuido com relagdc ac grupo controle, ;
mesmo ocorrendo com relagao aos hormdniocs, sendo que os
niveis de Ty foi de 10,3 ng/100 nl e o T, foi considera
do nule, pois nao pode ser detectado com a metodologia

empregada.

Os animais do grupo  apresentaram um  de-—
créscimo inicial em seu peso corpbreo, restabelecendo-o
somente apds a 3. semana e mantendo-o constante até o
final do experimento, porém com relagac aos demais gru-—
pos, © grupo de animais tratados com PTU demonstrou pe-

so nédio inferior.

Estudandc o comportamento dos 3 grupos ex
perimentais pudemcs verificar gue o crescimento dentd -
rio total foi de 27,8 mm no Gl’ 20,7 mm no-62 e 19,1 mm
no Gy, O que demonstra ter havido um comportamento dife
rente dos grupos G, e G, com relagao a0 grupo controle,
ou seja, o crescimento dentario foi bastante diminuido

nesses grupos.

A andlise de variancia conjunta destes da
dos, demonstrou que o grupe controle apresenta cresci -
mento dentario maior que os grupos G, e GB' porém entre
esses dois grupos nao se pede verificar diferenca esta-
tisticamente significante no que se refere ac crescimen
to dentdrioc o que signifiéaria gue os animais tratados
com PTU n3o tiveram alteracgoes dentérias diferentes dos

submetidos 32 tireoidectomia.



Submeteu~-se portanto, os dados obtidos, 3
testes comparativos através de uma analise de perfil o
gque nog daria uma melhor idéia do comportamento dos 3
grupos experimentals durante ¢ decorrer dos experimen -

tos ou seja em cada semana do periodo experimental.

Uma andlise estatistica mais detalhada,po
de evidenciar que o0 crescimento dentdrio dos 3 grupos -
estudados diminuiu entre a 1% ¢ 2% semanas, e Jgue 0s
grupos G, e G, apresentam uma diminuigéo'maior que a do
grupo controle, porém no grupo Gy {tratado-com PTU), es
sa diminuicac € muito mais acentuada.

Apds a 22 semana de experimento, houve
uma elevagao no Indice de crescimento dentdrio nos ani-
mais do grupo G, (tireoidectomizado) que vieram atingir
média de crescimento minima somente na 6% semana experi
mental, sendo que os niveis da 22 e da 6% semana nio se
mostraram diferentes quando comparados estatisticamente,
porém, durante todo o pericdo experimental ¢ crescimen-—
to. dentidrio se apresentou significantemente mencor gque o

do grupce controle.

No grupo tratado com PTU (GB} a dimipui ~
cap no nivel de crescimento dentério, se fez presente -
até a 42 semana experimental sendo gue apds essa semana
embora as médias de leituras tenham continuado a decres
cer até o final do experimento, essa diminui¢ao nao foi
estatisticamente significante ou sedja nac existe dife -
rente estatisticamente significante entre os tempos T4
e TB’ TS e TB’ T6 e TS e ’I‘7 e Tg, neste grupoe podemos -

verificar um blogqueio no crescimento dentario pronuncia
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do, e bem evidente com relacao ao grupo controle.

Comparando—se 05 resultados das analises
estatisticas dos 3 grupos constatamos, gue embora em
alguns trechos das curvas de crescimento dentério tenha
havido um paralelismo de comportamento, existe uma dife
renga acentuada no crescimento dentario dos 3 grupos e
gue entre 0S8 grupos G2 e G3 houve um comportamento dife
rente, pois vemos gue entre a 3? e 5% semana, e, da 62
semana em diante, naoc existe paralelismo entre as cur-
vas representativas dos dois grupos e gue O grupo G,
{tirecidectomizado) apresentou um crescimento malor gue
G ¢Yupo G3 {tratado com PTU), embora os 2 grupos tenham

apresentado um decréscimo no crescimento.

Concluimos pois; gue o tratamento com PTU
reduziu mais intensamente o crescimento dentario que a
tireoidectomia, o que nos faz concluir gue a tiredide -
. exerceu um papel predominante no crescimento dentério,
péiS'ao efetuarmos a tireoidectomia em gue tinhemos tam
pém a retirada das paratiredides tivemos uma redugao in
tensa do crescimento dentario e guando o nivel de hormé
nios da tirepoide se encontrava reduzido guase na sua
totalidade, pela administragao do PTU o crescimento foi

mais afetado.

.



Vi

- RESUMO E CONCLUSDES

Estudando-se o crescimento dentdrio de gru

pos de animais controle (Gl}, tirecidectomizados (Gz) e

tratados com propiltiouracil {GB) podenos concluir que:

1l - 0s grupos G, e G tiveram seu crescimento dentdrio -

diminuido em relagzo ao grupo Gy~
0s grupos G, e G, tiveram seus niveis plasmlticos de
T, {triiodotironina) e T4 {tiroxina) diminuidos com
relagac ao grupo G;, sendo que no grupo Gy o nivel

de tiroxina foi nulo.

0 crescimento dentaric semanal, veio a demonstrar que
no grupo em que somente a tiredide foi blogueada, -
através da droga, a redugac nos niveis de crescimen-
to fol mais intensa, principalmente nas dltimas sema

nas.

No grupe submetido a tireoidectomia, onde havia tam-
bém um comprometimento das paratirecides, o cresci -
mento dentdrio foi diminuido, com relagac ac Jgrupo

G mas nao acentuadamente COMO NO grupo 63.

1!
Frente ao estudado podemos concluir gque a tiredide -
exerce um papel predominante no crescimento dentarig
de ratos e que uma disfungac em seu funcionamento -~
normal leva a um decréscimo estatisticamente signifi

cante do mesmd.
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