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1. INTRODUCHG.

Zxta Dbems sstabelscido oue o disbetss melito sode

£

i

mogificar & resposta indlamatdria., pregizspondgo o ingividun a
wal e susaosotibtilidade & invrecgdss @ DrovooandsD sinnidicanis

e ardddy N OCesRn de Taenaro. Smbora OF MeCanlsoos ainda

i

wEE s

i

@iam oEm oconfecidos, Dd Pwiognoras o ous no glabetss

1.

A o diminuisdo de peraeabillidads vasoular, 2  1sito  oocorrs
gavids a ndo aperturs  das cungdes spiitelials,. prooesso gue
deoanderis da presenga de  insulina (GARCIA  LEME = cols..
SETE, 1RTSY.

& iadlugnoia G0 diasbestes no dessnvolvissnio da dosrks
ssriodontal & 3ESUNTO oontrovertidao.  snirstanto BERnG
autores Foém reliatado maior severidade da doenga em npagientes
fi abéticos (EELTIMGE, SHIMIRKER = DUMMETY., %441 OOHEM & Cols..
TETOY BERMIDK & cols. . 19751 ZINAJIER 2 cols., 1878}, & #m
srimals de lanoratdrio (BISSADS, ICHAFFER 2 LAIARCW, LRG3
SETTIAREW ¢  <cols.. LEEOT MNASDIMENTT 1 - T LR
SEUTERVING, HAGE = SUBTAFSOM, 1984;. FAGE s HAMN (1948,
~de ohesrvarst  alteracdes na  aesbrana periodontal 8 0 0580
alvenlar om rates disbéticos., entrstasnto sxistem dados
imdicandn diminuicln da migerasg¥o colular através do spitélig
suncional (RAMAMURTHY e cols.. 19793, maior deagradagdo  de
rolAgeno gengival (ROMAMURTHY, (EBROWISKT e GOLUB, 1972 =
P74 SOHMEIR, RAMAMURTHY = G0LUE, 1984} & aumenito da perda

Aemen (GLIEMAM, 19447 RAMAMURTHY # cols.. 15731 ROBE, L1973,



P

O neulrddilos Que sigram para o swlcn jengival, 8551w
coMal: o8 cosponentes olasmidticos gue permeram o0 LeC100
gengival  t#m sido sxisnsivasents  2studadns, 2ors  devemn
sxgroer importants gpapsl na manutengdo da salids periogontal.,
d o fluidp gengival & Formado constantements atraves de Yasns

mom peroaeaiiiidade aumentaga,. 2 gue apraseantas jungdes

prdotelials abnertas (ESELBERG. TEa e, dopd SEMEIDS =
mii, TRTEY, G ratores snovoelwidos sesce ausgnto de
mermeanilidade nf&o 830 conbwoidos, g & possivel e

mepd i agiorss 9 oBEcaniEnos difsesntes dos aue cartidipam  2m
matros Ripos de  inflamacdo wnieian opBrango. Tomo ®
insulinag & isportante 0o aumenis da perasabdl lidade wasdul ar
ra pele 2 2 0o oremiaster (GARDIA LEME & opls..  (9YEY, D
oirietivg  destes  frabalho  fol  weryficar 4 anflusnois O

Ziabetes 2 2 conssguentements @ gapel da insulina My

sermeani ]l idade dos vasos gengilvalrs de rato.



AEVIEa0 DE LITERATURA



2. REVISAD DE LITERATURA,

2.1. DIABETES B INFLaAMADZO,

0 diabstes melito 2 um distdrbdio metabdlico genético
CArStLEriIaco por falia absoluti ou rgiativa de  insulina,
gque resuita nus deterto Je wiilizagdo de carboldratos, @

iteragdes do metabolizmo de Ligideos o oroteinas (RORBING,

13

4
fi

S Distdrnin 0o osetabolisso dos  cacrpolidratos,  oom

i

!

incanaridade  de arpazenamento de  giloogenio no flgado,
anarreta SHLEBEBSL VD FCQMmEL 0 de glicose b X talathi-

ihipesrglicenial) & exoregdo sxoessiva d8  aQUCar na  uirina

iglicosdriall s=snoganto gus, 2% ligideos deizam ds  ser
rompletanente  owidados, SEvias A4S alteraghes a0 SR
astabolisno. levando A0 acdmuio de corpos cetdnicos Com

ronssqunts acidone (SMDERSON e SLDTTI, 17743,

S glicpse & o ACidos graxos livess, s380 a3 fontes
primfériag 2 lpediatas de snergia no organisma.  NO diabetes
melito, oome o metabholisme carboidriticon 8 a2 sintese oe
Foidos qgraxos agnam-se prejudicados. o diaksetico apaia suas
nersesidatdes engrgaticas no setabol il son to fudd lipideos
arsmarenados ou, ariundos da dista, provuz indo HBRBIOT,
muantidades sxosssivas  de  acetil-Cod e corpos  cetonicoe
(Eoton sretoscdbticog, Acido beta-hideroxibutirico & 0 acslional,
s ooum resuits em celose & soidose. Ma neutralizag3co e

suorendo de Acidos ergiEnicos perde-se  sodic 80 potassio,



parte do acetil-Cof acumulado & desviado pars a sisntess
ercesaiva de oolestercl, # o5 processos  anabdlicos,  fais
coms sintese de glicogenio, protelnss = trigiicéridos
bornam-se disinuidos. g5 pacientes diabéticns BA0
regpouEntensntes  desidratadns 2 L e aven dismtdurnios
wigbtraolliticos,

Oz diasbdiicos  apresentam maior  suscstibilidade as

s

infacedes. nas o pecanisos Moldgicos g ologuimicos ainda
nE0 estin totalments slucidados., O diabético parsce nido ser
DAL H vuinaravel 4 invasdo batnteriana, Qa%,. wma vesr invadigo,
agrepsents ssior  orobabilidade de  dessnvolver uwma infecgdo
slimicamente significativa. Diabdticos 30 mais propensos &
tubasrouicge 20 48 intecgdes culdneas g oo trabto urindeio
(RUBBING, 1574, sta vulnerabilidade aos agentes miorobisnes
nEo & sisplesmente relacioada & hipergliceniat a8 ocombhinagio
de microangiopatia, aeidoss metabdlica B fagooitose
inefioaz geios manr it agos, SEanio ROBRING B I B N
moabribaim para & velinerabilidade as iﬁ@ﬁﬁtﬁéﬁa.

3 diabético & particularmenis propenso a desenvolver
lesfes Bm o vasos- de todos o calibres.. 9 sspessamentn  da
parege de asrtericlzs, ndo & somenite mails  comum entre
diabhdticos, masg também  tende a ssr marg  grave (HDVE e
BTMAMLARD, 1970Y., Pars BLUMENTHAL (1988Y, o sspessaments  da
parede vascular £ uma . consegu@neia de muitas alterscdes:
fialinizagdco amarfa da paretds arigricolar, esocessasmentso da

megmbrana basal, aroliferagss endotelial 2 de psricitos 2,



dendsi tos  de mutopal issacarideos PAE  positivas. 4
sspeasananto da parsde de pré-capilarses, capilarse ¢ venulas
imicroangiopatial, & um ouadro caracterlistico na majoria dos
diabstices {BANDA, 19E0). 2 aumsnto da espesmra  das
sarzoes  d9os vasos, para HOVE e STALLARD (1970, oode
determinar consequents vedugdo na velocidade de circulagio
sarnguings, com decrgscimo na  difusdo de oxiggnio s acheuio
de metabolitos, anfiluindo  conssguentemente NG DrOCEBBRO
intiamatdric.

entre 435 alteragdes DUCels Qrovocadas ol associadas
agy  diabetes, segundo ROBBINGS (1974, pode-se  oitar :
resssaranents 2 alteracfes sensitivas da hoca, sSritema da
mnoss aral. Iingus sunpessada £ avermelhada, oanlias
aengivals =demaciadas, tend@noia & 0 formacdo de abscessos 2
doengas desterutivas ordnicas do periodontie. Contudo,  ainds
ndo Fol Ccompertvado oue as albtoragdes orais atribuidas ao
diabetes ﬁéjam resingnte grovocadas oor ssta dosnga, s S3#o
srperigstentes, ou devidas a oresenga de fatoress locsis.

sy diasbetes msliite, ssgundo SHAGFER, HIMNE 2 0 LBEVY.,

11985, hi& wn retardo clinicamente evidente na reparagldo das
foridas cirdgicas, inclusive nas extragles dentirias. i
pacisntes diabdticos,. as feridas cicatrirzam de modo lento 2,
com  freguéncia apresentan  complicagdes no processo e
rRrEr Ag 0.

Embrors suscetibilidade & infeceles mais graves e

cimatrizagles sais desoradas BEiam carecitsristicas chey



diabetes (SLIEMAN, SMUULOK & MORESL, 1947y, intlamagfes mais
severas no  pgriodonto 2 demals tecidos da cavidade oral,

ohservadas nesta doenga, oprovavelsenite s2iam provocadas por

fatores locais.



Z2+2. DIABETER ALOXaNICO.

U diabetes superimental fod conseguide pela orimeira
waer M animals de  laboratdrio,  por MERING e  MINKIWRSKT
{188%), através de pancregatectonia, Feoi produrzido Lambém
pmor administragdo de exirato hipofisdriot infuslds continus
de glicosey sorgo anti-~insalinicn (COVIAM, 19446 =2 por
Hrogas. sendgo gues DULIN s SORET (1977, relatam  varios
Comnostos ool agdn  JdiabetogEnica. Dentere &5 drogas,  a
aloyana tem sSido a mals utilizada ( DUNN 2 ools., 19432
SOMORI 2 SULDNER, 19433 RASE & WAISBREN, 1943F &L ITKMAN,
19447 COVIAN, 19463 BAILEY = LECOMPTE, (9473 BANERJIEE, 19473

LLICKENS, 19483 LAZARDW, 195Z2: HOUBE, 1938% ADAMKIEWICT

i

ADAMKIEWILZ, 19593 HANBFORD = OFIE, 19683 SARCIA-LEME =
moxl@e. . L9TE2 DULIN = SORET, 19771 MO NAMARA e cois., L9823
ROMAMURTHY =2 ools., 19EE) . B estrasgtozotocina, Y
antibidticeo nroduzido géia farmentacdo de cultwas de
Brresptomyoes achronboenss, atualingnts sintetizado 2
Tahporatirio, também tem sido amplamente utilizado (MANBFORD
s PIE, 19681 GANDA, ROSSINI = LIKE, 19763 RDULIN = BORET,
19773 HONAM: SINGLETON e HUDEK, . 1983y SCHNEIR, RAMAMURTHY e
GULAE, 19847 JOHMSON, 198%5: AMNDERBON ¢ GARRETT. 198é4:.

& aloxana foi  produzids em laborastdrio e=m 1838 por
WOEHLER, através da oxidagd3o do  aclido 4rico. » Em 19357,
JACORE ingetou o alocana . {79 sglkg de  pesn corporal)

intrapseitoneslaente em coslhos, @ raelatou taxas e



hipoglicemia abaixe de 70 mg%, trés & guatro h%raﬁ apds 2
injegido, que persistia  durante 12-24 horas, seorrendg
convalsles na maioria dos  anieais; principalmente nuanda a
plicemia alcangava taxas de 35 mgi. O autor ndo relatou
zfeitos hiperglicemiantes, afirmandg aue 0ng animals
retornavam ag  astado normal rapidasents, n3o  encontrando
grpllvagdes para o efeilo hipoglicesiante da aloxana.

UMM & cnis. (1743, relataras necrose das ilhotas  de
Langerhans no péEnoreas, 2 alteraglies da texa de glicose na
wrina e no sangue de coelhos, por sfeltos da aloxanas Estes
autores, injetaram diferentes doses de alowana em  coslhos,
shsayrvando gue quando a aeses era ingetada  intravenosamsnte
2 em auantidades suficientes, produzis necsrose seletiva das
ilhotas pancreaticas, sugerindo gque aktérag&ea semelhantes
poderian eventualmente cocorrer no disbetes oelifc.

ZOMORYI @ GOLBNER (1943) werificaram gqgue uma nica
injegllo intraperitoneal de 200 agdikg de pesae corporal de
alowansg &0 ratos, proguzria o dishetes tipn melitd.
Histnlogicaments, segunds oS ESEOS autores, ocoorria necrose
g completo desaparecimento das cdlules beta das ilhotas de
Langerhans.

f& partir de 1943, numerpsos estudos foram relatados, es
virias espiciss de animais, com diferentes - dosgs de

aloxana, conforme pode ser observado no quadro 1.
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Buimicamente 3 alorxana, um ureido do Acido mezasilico,
também chamado de tetraoxihexahidropirisidina, & conhseids
am bioguimica come um composto  do dcido Srico gue pode  ser
tormado pela agdo do  doido nitrico. Apresenta-se, segundo

GLICKMAN {19446}, com a ssguinte fdrmula 3

-

s I o R o= i3
i §
é i

F = i o= 3
i
i i

Mo~ M — O o= O

_BQZLEV e LECOMPTE (1947} descoreveram a agdo da aloxans
B animais de laboratdrio, loge apds cinco sinutos  da
inisgdo como, spresentandg visivel redugdo no nfdmerg  de
granulos citoplasmaticns nas cdlulas beta 2, apds uma hora
tais células apresentavam ndcleos contraidos e desintegracan
citoplassatica visivel. Apds 24 boras as células  betas
rantraie estavan completaments destruldas £ o centro das
ilhotas apresentavean somente residuocs celulares snvolvideos
noe um  oolar de clulss alfa intactas, £ lesda cronica
enconbrada ¥ meses  apds a inotulagdo mosiraram as  1lhotas
mEpnores que o norsal e compostas apenas de cdlulas alfa.
Segundo DULIN = SORET (1977, quande a aloxana &
injetada em animais de laboratdrio produz efeito vtri%égiaa,
com hipegralicemia inicial, gue & ripida @ goorre em fungdo

direta da alosana ne figsado. Ssgue—se hipoglicemia, gue



perdura de & a 12 horas apds 2 injegdo o gue caracteriza-se
pelo aumento nos niveis plasedticos de insulina, devido a
liberagdo de grande guanltidade da sesna pelas células bdeta,
2 também por incapacidade do figado em liberar glicoss. MNa
terceira fase, aproxissdaments 249 hras apds a inoculagdio da
droga, ooorre hiperglicemia £ necross des células beta das
iihotas pancreaticas.

Mo homem, segundo BRILEY o LECOMPTE (19473, a aloxana
foi  sppregada na  tentativae de eliminas carcinomas  das
ilhatas de  Langerhans, sntretanto.  ssgundo esses  autores,
s uso deve  ser oohdenado pols pode produriy necrose o
recido tepidtico e destruicio das iihmtaﬁ OO Mal s.

a8 guantidads de aloxana necsssiéria para obtengdoc do
disbetes experimental varia com a especig animal, com a wvia
de adzinistragio,. comn o peso corporal 2 com a diets  {(Busdro
1y, Mo rato, segundo varios sutores (Buadro 23, 2 aloxana
apresenta efeitos diabetogénices, podendo ser injetada  por
vid  endovVEnDSEa. suboutdnea oy intraperitonead =3 =m
diferentes doses. RUBEN o YARDUMIAM (19445), obtiveram
4iabetes em gatos, com a administragic de aloxana pelo  tubo
gigestivo, ingerida jonto com a alisentagio, porén ses nuito
BUCBEBESD 8 com afsitos thuicos para auberos argins,

principalmente o figado.



_ LICO~  GLIGE~  JEJUM e
VI posg  GkADU- GLIGE- JEJUM KEFERERCIAS

GURIA  MIA {horas)
PERITONEAL 130 + + 12 GULAME , GARANT & HAMAMURPHY , 1977, RAMAHUHTHY &
enls., 1879 & 1885 MONAMARA & ools.,1882.
1o i + - RAMAMURTHY E colae. , 1872 e 1473,
175 + + 24 ZIMMERMAN & ¢ols.,15%84,
200 + * - GOMORT e GOLONER,1943; LACKEY # wolse.,l1%44;
GLIUKMAN, BMULOW e MOREAL, 1967 .
200 & + i RAMAMURTHY  ZEBROWSKY & GOLUB, 1974,
ENGOVEHOSA 30 + + - Bigsalia, BHAFER e LAZAROW, 1986,
3540 + + G LAZARROW & PALAY, 19465 LAZARDOW, 1us2.
403 * + - SCHER & LAWRENCE,1971.
40 ¥ + 24 GARCIA LEHE e cols.,1973 & 1974,
4% + + i3 GOTH & cols, 1857,
B0 * s - AUAMKIEWILZ & ADAMKIEWICEK, 1956,
55 W * 48 HREUTERVING, HAGG & GUBTAFSON, 156 .
6% ¥ ¥ - HANBFORD & OPIE,LU&R.
10K * + - WATANABE & IHOALLS,1383,
SUBCUTANEA 1580 * ¥ is HICOLAY, ROSBA & FAVA-DE~MOHAEE, 1969,
17% T + AB-60 HKASS & WAIBBREN,1945%.
1F5E~350 + + - GUFF & BTAHR, 18644,
2040 + + - GLICHMAN,18946.
LI * - - CHEBLER e TISLOWITZ,184%: BERALDG, LDIAS-DA-
SILVA » LEMOS FERNANDES,lu6z.
300 + - - CHESLER e TIBLOWITZ, 1545,
#00 + - - CHESLER ¢ TIBLOWITZ,1945,
GUADHO 2 -~ Diabetes aloxBnlco em ratos, segundo varios autores, via de

inoculagBo, dose em mg/Kg de peso corporal, glicemia acima de 280 mg%
g o pericdo de Jejum antes da inocculagao.
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O diabetes aloxdnico pode ser reverglivel,
srincigalaents guando produzido por peguenss doses (LAZARGH,
1932 . Doses excessivas provocam a 0 morte do snimal  antes
mesmo g8 causar lpsdes nEs w@lalaz  beta e, animais
refratdcrios a4 priseiras dose, nornalaenis tasbém o sio S
doses subsequentes (BULDNER = GOMORI, 19437 MABS o WAISHREN,
1 P4%Y ., Entretanto, BLIEMAN {1944), relatou ous iniegdies
regetidas da  alovana podes restaurar, santer ou a2lsvar o
nivel de hioprglicemia resulitantg da dose inicial em 70% dos
snimais reinjetadosi em 0% dos  animais, principalments
dgueles gue ndo responderan & primeira  injecdo, ndo  foranm
afetados pelas doses ﬁuﬁﬁ&q&ﬂﬂt&ﬁ.. Ssgundo KABS & WAISEREN
(1F435), 3 probabilidade de éxito na obtengdo do diabetes &
muaito maior guango a3 aloxana £ administrads ao animal  eo
e ium. RUANBSIRI {194%9), dpmanstrou que a aloxana provoca
lesdes na primgira oeia hora apds & administragdo  sm
camundongos, 2 0 as primgiras  sanitestagdes se  caracterizam
oor wum cantinug desaparecinenta das granulagies ke
sitoplazma das codliulas beta, gue se satende atéd 17 horas.
Emuma fase & chamada de perioda das degeneragdes hidrdpicas.
Az moditicagdes nuclearss aparecem apds Lrés horas, s depois
de B a ¥ horas, o8 2 nholsos  encontran-se totalmente
fragrentados, ouargdo dad-se o inlcio da remoglo dos restos
celulares através dos macrdfagos que invagdem a res. {3
mecanisns de destrulsdo das células beta, segundo DUHLIN e

BORET {1977}, ocorre abtravées da ag3o da alozana a0 nivel de
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receptores  para glicose na mesbrana citoplasmdbtica das
cElulas betx.

0 diabetes aloxanico provoca em animais de laboratdrio:
catarata (CHESLER » TISLOWITI, 1245F BAILEY e LECOMPTE,
1947y LEWIS, MOSES e GUHNEIDER, 1947)3% lesfes da retina
(LEWIS, MOSED = SCHNEIDER, 1947)3 necrosse dos thbulos renais
(DUFF o STARR, 1944): degeneragles gordurosss do figado e
necrose das oelulas hepaticas {(HOUBE, 1958y asunento oo
veslume do  btrato digestivo (CHESLER < TISLOWITEZ, 1945):
atrofia da tiredide (BENMETT 2 HONEFF, 1948}, lesdes na
adrenal (BENDALL 2 oois.. 1945037 RUBEN 2 YARDUMIAM, 1%44): e,
retards no crescisento somatico {CHEQLKQ g TISLOWITZ, 194%5:.

Coms efeitos indirstos, a3 aloxans provocs polidrias,
poiidipsia, polifagla e glicosdria {(RUANBEIRI, 1949,
Provoca também celtose, aumenio dos doidos grasos ne plasma =
aumento do glicoggnio no tecido cardiaco (MANSFORD e OPIE,
LFAEE ., LADKEY & cols, {1944y, oonstataran em animals
Aiabéticos por aloxana, gue enguanto o glicogénio asumentava
no tecido rardiaco, diminuia consideravelments no tigeaedo e
roe stscul os.

Entretanto, apgsar dos sfeitos colaterais, & obiengdo
de animais diasbhsticos proporcionoyg a possibilidade de
sstudos mais profundos scobhre o metabolismo dos hidratos de
carbonn 2 suaes  alteracfes (DIVIaM, 1946}, representando o
diasbetes sloxdnico um modele siperisental satisfatdric para

satudns {aboratoriais do diasbstes melitoc em animals.



d.3. EFEITOR DO DIABETES NOS TECIDOS PERIODONTALS.

As alteragdes dos tecidos pericodontais provonads osio
disbetes teém sido relstados por varios sutores, tantoc e
AL MAls COMD Bm Seres NUumanos. Entretantn, a despeito  de
todos o8 @studos, ainds ndo se conhecs a exata influSncia
que o diabetss pode causar nos  tecides gengivais oy no
agravaments ds doenga periodontal .

GULICKMAN (1944), em sstudo histoldgico conduzido em 103
ratos diabéticos aloxanicos, relatou as sequintes conclusios
am relagds a0 diasbeites 2 tecidos periodontais; 1} 3 natureza
2 incidéncia dg  dosnga geng&vai.nﬁm faram alteradas no
diabetes: 2) occorrsy tendéncia de osteoporose alveolar, am
Variosg graus & de maneirs ndo especifica; I no diabetes
BEVEI O, A gstennorose aivenlar +foi aACoepanhads jslnte
altpraciess semelhantes 3513 oubros ful-F-1a1-4 s B’ sistemna
gsgualdticol 4 s alguns cases individuals de diasbetes, o
mmso alvestar ndo apresentou alteragdies significativas: 5
nor odiabetes, a4 hiperglicemta 2 sudangas panoredticas n3o
sstdo assoriadas com a tendéncia dssea de ostenporose; e, &3
nEr  forram et adag muydangas patoldgicas k3 mamby ana
pericdontal ou remento, associadas com 0 disbhetes.

ROSE {1973}, ewm um sstuds com macacos rhesus diasbéticos
alondnicos, verificog gue aphs 2 anos  de slevado nivel de
glicose o SEAGUE, 05 animais  apresentaran mudangas

oeriogdontails significantes, princioslimente no tecidoe Sdesso,
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RELITERVING, HARE = QUSTAFB0ON (1984), estudaram oaris,
dosnga periodontal 2 desgaste oclusal em 38 ratos  oom
diabetes, apds 1 & 12 meses da injegldo de #loxana,
verificando que apos 1| ofs da induclo da doenga, o5 ratos
diabéticos apresentaram @enos placs bacteriana na regilo
gengival do grimeirg amolar mandibular, =m relagdo aos
mormaisl  sntretanto demonstraram  asioe guantidade fat )
tguchcitos no epitélio  juncional. M3n foram observadas
tambdn maior incidéncia de ispacgdn de material sstranho s
de lesfes de céris nos  diasbéeticos. Nog  ratps  santidos
diabétices durante 12 meses, 253 autores obs@evaram oo
sgntanto, @sior graw de alisragdes Hdns teclidos pericdontais,
axior impacedo interdental de material getranho, presenga de
Ipondiss de gérie na regiiln interdental, perds dssea alveolar
g maior desgaste oclusal =20 relagdo asz animals Normals.

RENCR.D, BURR e STAFFACHER {(1971), descraveram a
importancia do  diabetes  espont@nes am animails, = EARY-
releviancia nos esstudos de diabetes humana. STAHL. (19468},
sstudands 22 camundongos diabéehlicos subossOmicos recessivos,
relatoe gue o sstado metabdlico do pesriodonto no diasbetes,
sem irritantes locais, n&0 indur & doenga intlamatdris
peripdontal . ELGENEIDRY 8 cols. {1974, nde aencontraram
diferencas estatisticamente significativas na gravidade da
inflamagiio no paricdonte de camundongos sulantes éiaﬁétig&ﬁ,
apesar de relatares gue nos diabdticens, algumas regides

aprgcsentavamn-se Eals: 3 alipragiies - SEVET HS gusardo
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comparadas 208 Casundongos  nornais. ANGFOLLE, ALBRIGTH =
CRAFT {1977, sstudando tegidos gengivais de hamsters
diabd&tions autossini oos FRDEEEL vOs, wer L caramn 24
microscopia eietrdnica, espessanents da pembrana Dazal  nos
pegquenDs Yasos sanguinens genglvais dos aﬁzmaia diabéticos
zm relagdo aos normals.

RAMAMUIRTHY .,  ZEBROWSKI 2 GOLUR (1978}, estudando o
metabnlismn do colageno em ratos, observaram gue o 0 diabetes
alox@nico initbg & sintese ¢ aumenta 3 degradagio e
ol agenn, 2 todo o arganisme do anieal,  includinds o
coldgeno dos fecidos gengivals, quando comparados a4 animais
n¥o diabdticos. (s mesnos autaré& am 1974, sstudarndo as
alteragies no ol ageria gengival de ratos diabéticos
aloxanicps, =2 ratos diagbéaticos aloxdnicos tratados com
insuling, cbhssrvaram gue as  nudangas na tana de sintese
initkida 2 & taxa e degradagdo aumentada nos ratos
dighéticos, sdn revertidas ao noroal quando o fESNHOS Dassan
a ser tratados com doses diidrias de insulina.

EAMOMURTHY 2 cols. {1973, demonshraram um Jdecresciag na
puantidade de osso, nes ihscideos periocdontais de ratos
diab&ticos aloxdnicos, em relagdo acs normais, porém o OSEC
nresente sstava normalmente caloificado. As alteragdies na
puantidade de osso mandibular nos ratos diab@ticos, retleten
& degradag&c acslerada de colageno, devida em parte, pelo
aumsnto nos niveis teciduais de colagenase enconirada nestes

animals (RAMAMURTHY o GOLUB, 1978 & 1983). Por outro  lado,
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SJOHNSON (19808, desonsitrou gue o diabetes exparimental
produzide pele sstreptozotocine, ndo  intensificou a perda
gezes alveonlar em camundongos susceptiveis, possivelsente
por gue & condigio de diabético ol satabelecida
subgegquentenente ag inicio da resbseorcdo dsses aiveolar.

GOLUE, BARANT & RAMAMURTHY (1977, sstudando indlamagio
argnics  induzida  pela inyegdo  ds complswos antigeno—-
antiocorps am  tecidozs periodontals, ocbservaram gue rabtos
diagbéticns apresentaram alteragiies sorfoldgicas similares
aos normal s, excsto macrofagos contendo salor guantidade de
material fagocitadn &2 Fitwoblagtos mencoras @ METHIT
diferenciadas. O contedido de aaiéﬁena nos tecidos gengivals
n¥do estava alterado nos diabéticos, fato ac gual os  autorss
sugerem tréds possipilidades? 1) que oz +ibroblastos dos
ratos  diabgticos apresanttan diminuicdo no it da
remcdelagldo de ool igeno durante a  inftlamagd3od 2 gue  as
cédiutas inflamatdrias responsiveis pela rsabsorgodo de
colageno, diminuiram a sua atividade devido ao disbetesi 3}
aue o coligeno do animal  diahético apressnta-se mals
registente 4s esnezimas dDegragativazs groduzidas em omalor
guantidade durante a inflamagiio.

SCHNEIR, RAMAMURTHY & BSBOLUB (19845, cobhsgrvaram gque 2
degradag o e colageno recentensenie sintetizado
{provavelmente procoligenc) na gengiva g0 incisivo de ratos,
2ra Lrés veres malior Que na pele. Concomi tantenente, &

formag o de ooléculas de  ooligens permanentsg na gengiva,
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apresentou-se mals lenta gue na pele. A taxa de degradacXo
de coligens permanente na  gengiya,  denonstrou-se SADBOAS
tevements aumeniada em ratos com  diasbeies induzida pel a
petreplazotocing, anguanto  que na pele a degradag3o foi
dramaticamente auwnentada durante o estagic de diabetes,
RAMAMUIRTHY & cols. (19BEY}, demonstraram  que te
interelacionamento gntre F: il amag o inchyzida
srparimentalments 2 o0 decrescimo na atividade das enzimas
iprolil & lisii-hidroxilase! gue participas na sintese de
colageno. alteram sigmficantemsgntes a gravidade da doenga
neriodontal am ratos diabdticns aloxdnicos., devide &
oresenga de fibrablastos &129?&6&3 8 do decréscimo na
zintese de coligeno durante a inflamagdo gengival. SEHNEIR
7 wols. (198467, desonstraram  tambén, diainuigdo na taxa de
aroducfio de coligeno "in vive® de 484, am ratos diabéticos
induridos pels estreptozoiogina, an relagé#n a animais
HOrmet B
Slreraoies em glandulas salivarss tambdém 3o citadas en
ant@mais diabébticos induzidos Dor aloxana (NICOLAY, ROGH e
FOVS DE MORAES, 1947F & pela asstrepinrotocina (ANDERBOM e
SORRET 4 1986, mnas & poucn arovavel gue interfiram
ingirstanesntes nos fecidos periodontals.
Efmitos de cicstrizagdo mais demorados, em  tecidos
gengivais de ratos diabgticos aloxdnicos, sio desonsirados
por BLICKMAM, SMUILOK = MOREAU (1947), o8 quais observaram

inibig¥o na atividade fibroblastica, na formagio de coligeno
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2 na neoforaagdo issea nos  diabdticos.,  RAMAMURTHY ¢ caols.
LIWTEY, descreveram disinuigdo ao alvel de 50% na rosposta
lgunnnitaria ineutrdfilos, nondcitos o lintdocitos) de ratos
diabsticos aslovdnicos, apds cirurgia no suloo asngival a0
relagdo A animals  aornal s. HANAM, SINGBLETON 2  ARUDEK
CIFBAY, afirmaram oue a4 insuling grodus sfeitos na atividade
2o tibroblastos, na proliferacdo celular g aumento na  agdo
quimigiaiica & fagouitaria dg2 {gucooitos polisorfonucisares,
Sm CENRTEONGoS.

ME O MNAMSRA e cols. (1983, demongstraram alierasdes na
migrobiota crevicular, oom acdmulo ssroadaments sumentado de
placa bacteriana gm ratos diabeticos alowanicos anm relacido
ams normals,. atirsendo sersm Tals altbtsragdes da morobioba
nrovavelnsnts rassultantes de Mol Ficagdes na regl Ho

suloular, ooz o aumento Da guantidade de  substrato 4

plicose & uwdial = 0 decrd2scisg de oxigenio. du autores
D EErVar am ARLTERA, i as Mud AT &% microbioldgicas

antecederan 4 formagdo de bolsas periogontal.,

MASCIMEMTE =2 onls. {1983), abribuiram ao 2etado
diabética, Bn ratos inisetados com alowana, a condigHo  de
modificador da svoluglo da lesdo periodontal, de acordo com
o sfeitos gue possa Der na Flora do sulco geEngival,
fisinlogia da gengive & do tecido Ssseo, asetabolismo  do
colageno,  reasdo inflamatéria g processo de rageneragdo.

SHry  infmeras as descrigies de manifestagdes bhuwalis oo

diapptes melitus =24 Humanos. ME% 0% Jdados  s3Ho0 myito
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contraditdrios. SHEPPARD {1942y, descreave que ES-

zaracteristicas da indlanagdn periodontal  ord9nica BEQ

if

similares em irndividuos diabdticos & norsais. assim comn 3
taxa de reabsorgdco dssea. HOVE e STALLARD (19703, atirmaranm
tamben que a severidade da doenga periodontal 01 semelhante
vlinicamente em  pacisntes diabdticos @ normais, 8 gue a

gravidade da goBnga aumenta com a 1dade em ambos oz grupos,

i1

RYARTI = cols. (1983}, estudandn 50 pacientes adulios
giabéticos, ® 53 adultos norgais, nf0 encontraram diferengas
significativas pos teoidos periogontals dos dois grupos.

For  outro ladeo, BELTING, HINIEKER = DUMMETT  (19&4),
ralatam gue a3 severidade da dm&n#a peariodontal aumentou
zignificantenents om TH paciantes hospitalizados oom
diabestes melito, em relagio a 79 pacientes hospitalizados
por oubras CAuSas, & qQue, a idade aumenta significantemants .
a gravidade da doenga em ambos 08 Qrupos. COHEN » caole.
{A970, sa estudo longitudinal, com observagdes de pacisntes
durante 2 anos, desonstraram eso 21 pagisntes  diasbéticos,
maior ¢ significante envolvimento  dos teaid&a geEngivais am

relanin a 18 pacientes controle.



2.4, EFEITOS DO DIABETES N& PERMEABILIDADE VASCULAR,

Varios autores ftéds relatado respostas  vasculares
redquzidas e diminuigdn da reagdce inflamatdrias np diabetes
sxparimental. BOTH e ceols, (1957}, demonstraras que ratos
dizabéticns alowdnicos ndo apresentaram edema caracteristics
2 nivel slsvado de histamina no plasma  apds injegio
sndovenosa de dexirano ou clara de ovo. Fré-tratasento  com
insaulina restawrou  a habilidade am produzir =sdema, 2 o
tratampnto com insulina =m ratos normals intensificou  tal
nabilidade. ADAMRKIEWICEZ o ADAMKIEWICT (19S%), afirmaram gue
a inflamagdo Yanafilactdide™ produzida pelo destranc =20
ratos, ndo ocorrse duranie o diabetes aloxanico,  sando
asntretante restabeglecida pelsa adainistragiio de  insulina,
BERALDD, DIAS BA SILYA s LEMUS FERNANDER {(1962), observaram
gua ratos diabeticos aloxdnicos ﬁam-ﬁpregantaram reagdo  na
nele ao dextrano, svidenciada pelo azul  de Evans, guando
cmmgaraﬁma-ané-aaﬁtru}aa*

Segundo BOFRCIA LEME e cols. {1973, o dessnvolvimento
de edems om patas de rato apos  injegdo local de  dextrano.,
carragenina ou sulfato de celulose foi marm&dameﬁt& reduzido
auando 0% animais apresentavam-ee diabfticos apds a injscdo
de aloxana ou guando  submetidos a3 pancreatectomia. Tal
inihigdo foi revertida pela prévia injegdo de insuling nos
animai . U aubores sugeriram gue & insulina tem importanie

crapreel aTe! controls chax peraeabilidede wamoul e, &



consequentenente noe controle da resposta intlamatdria, saéda
sua acdo explicada por duss situaglies: uma agldo direstz sobra
o8 W ABE da micraciroul agio através e mecarti amo
gosconhect dod o LT aracerbagio dos efeltoy de
glicocortichides, com consequente afeito anti~intlamatdrio.

Stravég de analises ultrasgstrotuwrais =m vasos
subd@&rmicos submetidos & 2030 da histamina, GARDIA LEME =
mols. 1E974),  revelaramn ae absrturas endoteliaig SAT
ftacilmente sncontradas am ratos noraalg, entretanto s3o
raramente obsprvadas 8m 0 animals diabéticos, s  autores
sugeran  uma  dirsta agdoc pré-inflamatéria  da insulina,
godends & sesna raverter  a  diminuisdo de abpeturas
sndoteliale encontradas nos  animals diabeticos 2 2 tambén
sraroer controls sobre a peroeabilidade vascular, Os asutores
atiermaram airda CIRAEY A integridads da @ resposts
mimrocirenliatdria a gstiouv]os, denende peEla MBI
narcialmente da insuling, 2 gue sua deficigncia produz
mudangas funcionais, disinuindo nortanta as respnst as
vasculares o inflamatirias.

Sequndn HOIVE o STALLARD {1970}, o diabetes produz
doengas vascularess am  paguenos ¢ grandes  Yasas. Mudangas
raracteristicas s¥3o encontradas em arteriolas, capilares &
vermulas de diferentes tecidos g orgdos. A maioria destas
situagies consiste de marcante proliteragdo das células
gndotelisis, freouente obliteragio gey jumem  do VAL,

alargamento & reduplicagdc da membrsasna basal = presenga  de



material PAE positivo periendotelisisente., 2 aumento da
gspessura das parsoes dos vasos pode orodurie rsdusdoe na
valocidade de circulagdo sanguinea, com  decrdscian P
difusido de oxigenio 2 actmulo de metabhdlitos.

Segundo GANDS (1980), a aterosclerose ocorre @mais
nedo @ com maior gravidade na populaddo de diabdticos nue na
de  ndEo-disbiticos. A maior Dredisposisidn a Sadal-d s k-1
Baerovasoiiares, ssgunde tais aubtores & devido oa  tros
fatores n¥o encontrados  em pacisntes normaist 1) presenga
agsaciada e moroangiopatia., 2 niperglicemia e AR T
consequencias diretas ou indirstas,. &, 3) fatorss horoonsis
e alteram o gstado metabédlico 2 ﬁiaauimica, CUHBD SAMSE o
ateito da giabetes.

CamPBELL 11971}, relatou gue  as alisragles nas
paredes » neabrana  basal dos pequenos  vasos sanguinesos  des
aubras reglifies do  orgesnisme. tanbken  foram snoontradas nos
tecidos  gengivais de ratos diabéticos. S Aames @i
miorgsconia  de  luz  revelaram a presenta de fFimrilas
FoaS-positivas, desorientagdo 2 proliferacdo gde calulas o=
marcadn sspsssanents da parsde d0S Yasos QENIIVES. Examas
=34 HEICrOSCoRila sletrdnici, el S am aumanto
sstatisticamentes significativo na esosssura  da  senbrana
tasal dos VESRS gangivais 3T 1. AriimEin diabsticos,
ARAPOLLE, ALBRIBHTY e+ OCRAFT {19777, ohssrvaram resultados

sppalnantes 86  DeEQUentE  vasgs  gengivalie 2 da mucosa  da
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mochechs, em  hamstor chings com  diabetes autosstmica
rECSSEl VA,

RUSSEL {19661, sstudandn 37 pavientss  diabéticos
diagnpsticados a menos de 10 anos, obssrvou 8m cortes
nistoldgicos de bidpsizs  de gengiva marginal, alteragdes
vasculares em 38% dos casos, snigquanto Que para s  pacientes
aprmals, ndo foram encontradas alteragdes,  KEENE (1949 =
LIGTOARTEN 2 cols. (19742, tambén observaram alteragies nos
wAB0E gengivais de pacisntes diabéticos, com  significativo
atisnto de sspessura da membrana basal.

FRANTZIS, REEVE & BROWN {1971}, estudaram a
ul tragstrubura da osabrana casal dé pacientes diabé&ticps e
ohesrvaram 35 seintes alitgragdies em relagdo a pacientes
o diabdticps: aumento da @spesssura, svidéncias de grodugldo
dg fibras de coligeng 2 deposigio dge material ssmelbhante  ao
da menbrana basasl perisndotelislmente. ida gqutores sSugersn
gue o espessanento observado nos diabéticos. pode impedir a
difusde de oxigenia ¢ sliminagio de catabdlitos, resultando
am distdrbios fisioidgicos. com  sumento da severidade da

dosnga periodontsl.



2.3, PERMEARILIDADE DDE VASDS GENGIVAIS.

& araguitetura da vassularizag3o dos  tecidos
seriodontais dg molares de rato, ol descrita por WEERES
DIMG (1986a,b), através da perfus3o com metil-metacrilato o
SMEsrvagdies SR picroscinis eletrdnico de VETTSHIr K.
segunde sstes autorss, 0 plexg crevicular consizte de dois
SFAncdes Arraniogs: 2 wrimelrs, representado oo ula rede
nilana  imediataments  subjacente an  spitkalio jungional,
estgnde-se ats a orista da gengiva livre, logo abaisg  do
2pitéelio de revestimentic. O suprimenip arterial deste plexo
amriva-sg dos tecidos gengivars, porégm, z drenagesm  venosa
Jirige-se ag plexo venose 4o ligamento periodontal. i3
sEquUno malor  arranio.  consiste em ouma 3Srie 4B VAs0s
erntrelarados forsande “aigas®, sitvados pousco abaixg  do
arimeiro plaxag, nas faoes linguais £ vestibulares, Estos
vasns entrelagsdos pxibem arranio mals complexo nas  faces
intarproxisals ipapilas), otupandds a4 2 maior parte do wolume
dos tecidos desta regifo. 8 rade plana {primeiro arvaniod,
na regl o oz papila Ly ansforma-6e o tina +aina
imediatamente adiacente: aoc tecido. epitelial. Tais wvasos
erntrel agados formando PalgasY, consistem predominantemente
e warulasg pﬁ%vcamiia?ea, apesar de muitos capilares estarsm
presentes. ALMEIDA = BOHM (1978, também descreveram Vasos
entrel agados forsando Yalgas®, com diSmetros de 10 a4 25 um

ma  vascularizagio da regido orevicular ha gengiva.



EGELBERE (1%&ba.0), nldo classificou o8 vasos descritos por
2le na ragldo orevioular da gengiva em cfes, M85 SUgeriu gus
=30 principalasnte capilares 2 vénulas,

Varias fécnicas s&0 usadas para pstudo do aumesnto  de
nermneaii lidade vascular, sendn 0 carvdo colobnidal adeguado
gara noservagdes morfoldgicas. Desde o trabalbho original
de AAIND 8 PALADE (1941) = MAJING., PALADE 2 SCHOEFL (1961), o
carvde coloical fém eido froopaentements usado como slamenito
marcagor pars sstudos de parameabllidade vascular a nivel de
mioroscopnia de lur 2 ulitraestrutural. O acdmulo de  carvdo.
na oareds  dos  wasos, 2s5td associade oom 0 aumentn da
filtragdo de ol asma praweniante'_ dg vasos de Areasn
indlamadas, com o as  sarticulas de  carvdo sendo encontrados
sntre as céluvlaz sndeteliais, entre as c2lulas sndoteliais 2
pericitos, 2 entre as ocflulas endoteliaise 2 a membrana basal
adiacente (COTRAN, SUTER e MAJNDO, 19&673). Oz depdsitos de
Ccarvwdn sacoreen devido o a sepsragdo bransitdria das junades
interoglulares das adlulas endotelials, oermitindo =
sansagen oo plassa w garticulas de carvio coloidal astravés
destes SESDHALDS. Comp  as  particulas e carvio ndo se
di fundem rapidaments pelo conjuntivo adjiscents, o085 vasos
ficam com  suas paredes “taluadas” de carvdce por longos
neriodos (MAJIND, FPALADE e SOHOBEFL, 19413 MAIND = PALADE,
1961 SUHOEFL ., 196%).

THEILADE, EGELDERS e S&TTSTROM (1971), sstudands

ognpiva df CXES. SArcads DM Car vED roaloidal em microscopia



slstrdnica, observaram oue depdsitos de carvio Foram
gncontrados no citoplasma das cdivliag sndotelials & 0 de
paricitos, 8 em leucdoiios intra e extravascalares. A
dreas entre a5 células de revestimento da pareds dos vasos e
zntre estas cglulas 2 3 mesbrana Dasal ndo revelaranm
particunlas de carviio. & partir destes resultados, os
astores afirmaran gue o8 vasss da  gengiva oronicaments
intlamada n3o sxibliram auments ds permeabilidade vasoular, =
o, quando  comparados A gengiva  noraal, & oronicamante
inftlamada caracterizava-se por aumento 43 migragio de
leuchoitoas & aumento de  carvdo no cibtopliasma das  cdlulasg
sndoteliais 8 pericitos.

SLMEIDA e BOHN (1978), através de injeclies endovenosas
de carvio coloidal em ratos, desareveran que todos 05 vasos
abaixo de regifes nidc gueratinizadas do epit@iic da gengiva
apresentan aumento da pgrosabilidade vascular. Foram nestas
regides nido  gueratinizadas gue WEEKS o SIME {198ha)
gescraveran a iocalizagdc de vamos snirelegados formando
falgas®.

HBubstdncias o difersnites pesns moleculares comno
peroxidass, dextrane, lipopolissacarideos e particulas de
carvido, guando aplicadas no  suloco gengival, 540 capaies de
abravessar o tecido epitelial pelos espagos intercelulares =
atingir o conjuntive subjacente (TOLG, 19713 M DOUGALL,
19713 SCHWARTZ, STINSON e PARKER, 19723 ALFANGO, CHASENE =

MASY, 1977i. For  oubro la2do,  proteinas plasmaticas,
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lewcacitos , isunoglobulinas 2 componentes do conplemento,
constantemnentes passam dos  vasos gengivais para o suleoo
formandn o fluido gengival (ERILL. = KRASHE, 19581 BRILL =
3&@&MESTQM, 19403 BRANDTIAED ,1965; HOLMBERG =« KILLANDER,
19713 ATTSTROM e cois., 197 CHALLACOMBE = cols., 19783
TOLLEFBEN = SALTVEDT, (9BO).

A doenga periodontal, de natureza inflamatdria cronica,
apresenta constante sxudagdo de groteinas, provanientes oo
plasma, para a regiio do suloo gengival. &5 estruturas  gQue
formam  a jungdo  dento-gengival permitem s passagem  de
substincias do  tecido coniuntivo para o sulco gengival =
IOE-YRFESA, SCorrands uma permaabtiiﬁadﬁ idirzcional. &Esta
dupla permeasbilidade do  tecido ganglval TAaz  oDm e
substancias oriundas do fluldo sulcoular, comg o complemento,
possam interagicr com os componentes da place, 2 o8 grodutos
ativos resultantes poderio atravessasr novamente a barreirs
agttelial 2 darem continuidade & raagdo intiamatoria
nericdontal.

Os wasos gue peraitem a passagem destas macromoléculas,
devem apresentar  wm aumento  de permeabilidade, podendo-se
inferir gue, na gengiva, 0% YEs0s que aprasentam aumento  da
pnermeabilidade si¥o os rasponsaveis opela formegdo do  fluido
gengival. Os priseiros estudos destas alteragbes vasgulares
na gengiva foram feitos em  cfes por EGELBERE {1%&&a, b, <.
d.2l, 0 qual shservou que na gengiva clinicamente normal do

%0 ndo ha sumento de permeasbilidade vascular 2 formegdo de



+luido gengival. 3 mesmo autor, também verificou gue 3
gerneabi lidade dos vasos na inflamagdo perindontal cromoa,
patd levements zumentada em relagdo 20 normal, 2 gue =zstes
vAB0E X0 o3tz sgnziveis & estisvlios mecinicos  ou A
aplicagdn de ﬁiatamiﬁa gue 98 localizados nas Arseas normais.
A afirmagie o9 EBRLBERG, s peroeaspliidade dos  ovasog  da
aenglva clinicamente norsal NS0 4 fore dga de outros  tsoidos
Ao maist, no caso do rato & apenas valida nas  areas
guaratiniradas, 4 oue o vasos  subjacenies  ac spiidlio
suncional ficam  facileente aarcades com carvdo coloidal

IBLMEIDA o BiMHM, 1978).
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3 MATERIAL E MBETODOS.

2.3, Animais.

Foram utilizados 140 ratos (Rattus norvegicus,
Albinus, Wiatar:} adultos, ssachos, pgsaendo de 1850 & 00
Iramas, provenientes do Bioctério da Discaiplina de Patologis
da FOP-UNICAMP, aligpentados com ragio “Labina® (Purins) e
Agua "ad  libitum®. O animais foram divididos sm dois
grupns: grupg controle com 28 2 grups experisental com 115

rEha%.

3.2. Diabetes Experimental.

Jw animais do grupo experimental, apds periogdo de jeium
de 24 hnoras. foram injetados intraperiioneslsents com 180
mn/Kg e peso corporal de aloxans (Monohidrato de aloxana -~
Carlos Erbar. Para diminiiyr s hipooglicemia nas primeiras 12
horas apds & injesdo de aloxana, foram adicionados 134 d=
sacarogse A Agua de Deber dos animais durantes este periodo.

A glicosfiria foi medida em dias alternados, & 2 senm
periodo de jejum, atd o décimo sexto dia apds a injegdo da
aloxvana,. usando-sg indicador "Bligo-~Fita™ (Lillvy). P
dé&rime sétimo dia, o9s animais foram deixados sm jejum
durante doze horas, € a glicosdria sedida novamenie., Nos
snimais com glicosdria de uma ( + O34, gue eguivals a

aneroximadanente 100 mg % de glicose nNa urinal a guatro
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cruzes { b TY, gque  equivale o aprovimadasents 2 g ou
mails X de glicose na wrinal, foi msedida a glicemia com
auxilic do  aparelho Glico-Teste {Exata), usando-se sangue
abtido da cauda dos animais.

Foaram selecionados 29 rstos com glicemia acime de D50

mgn, @ os desais desprezados. Deve-se ressaltar que  alguns

rRLOS morreran apos 3 injegido e aloxana,  snguanto gque
mitros nas atingivam hiperglicemia de 230 ag¥. s animais
o grupo oontrole foram também  submetidos & medidas

glicémicas, segundo s mesme Lécnica, 2 apresentaram valores
aormais. U animals controles 2 diabdticos foram  pesados

periodicanente durante toda a fTase esperiasntal.

Za3. Contagem total 2 diferencial de leucdHcitos.

& vontagem total e dif&ramﬁiai de leucdocitos
sanuinens,. foi feita em 10 ratos normais e 10 diabéticos. A
contagen inicial foil realizada antes da injegdo de alodana e
a final apds I8 dias, stilizsndo-se asnimais com glicemia
acima de 200mg¥.

Gpfhs anestesia com dter etilico e incizdo na cauda, a
orimpirs gobta de sangue foi desprezada, 2 0 A Seguir,
roletadas quantidades suficientes para obtengdo de  duas
L&minas de esfregeacn zmanguineo, usadas para a conlagem

ditgrencial. & seguir, com auxilio de micropipeta, 10 wl

de sangue foram diluidos em 200 0l de llguido de Turk, &
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contagen tatal de leuchocitos fol  f2ite com  auxilio de
c@mars de Mewbauer, = objetiva de 40 vezes. As coletas foram
feitas sempre sntre as F100 2 10100 horas.

A& contagem diferencial  fol feita em esfregagos de
sangue corados pela tdonica de Leishman, usando-se obijetiva
de imersdo  {sumenta final de 1000 veres). sends contadas

nelo nenos 100 células em cada 18mina.

sS4, Permeabilidade Vascular na Pele.

# perseabllidade vascular na derme, foi estudada em 10

ratos noraais & 10 diabéticos, usados tambidan xfwt:t
stperimentos descritos a seguir, apde  anestesia  por
inalagldc de dter etilico e tricotomia 40 dorso,  foram

marcados seis pontos na pele . distantes sntre sf de 2 a 3
om, sendo 2 ne lado direito e I noe ssquerdd. & segquir os
arimais foram injetados endovenogsamente com 28 mg/kg de peso
corporal ge azul de Evans. Isediatamente apls, injetou—se
intradermicamente nos  seis pnntaaf marcados, 20 ag g
nistaminag diluldos em U,1 &l de solugldo fisiclégica de
Ringer. Suarenta minutos apds a injegdo dp histamina. os
animais foram sacrificados por deslocamento csrvical, suas
peles dissecadas 2 distendidas em placas de cortiga. 0
acfimulo de arul de Evans foi guantificado arbitrariamente,

por trés observadores, com unidades de zero a quatro de

acordo com o didmetro da ares alterads e intensidade de azul
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40 corants, As medias cbtidas entre os observadorss foram

utilizadas para caloulos da média geral e desviao padr#o.

3.8, Permeabilidade Vascular no Misculo Cremdstse,

Fara os experimentos de peraeabilidade vascular no
ascule crendster  foram utilizados 29 ratos  normais =0 0%
diabéticos. 08 animais foram anestesiados com eher atijico,
2 iniatados endovenosamente, através da veia lateral  da
cauda, com Q.1 @ml por 100 gramas de peso corporal de  carvio
cixloidal (Faber-Castells; Johann Fabsr S/78).

Imedigtamente apdHs, nas  superdicies dos absculos
cremaster dirgito & esguerdos, foram injetados 0,1 w1 de
splugdo de Ringer contendeo 13 u4g de histamina. Experimentos
preliminares mostraras que a injeglo die 0,1 nl de solugde
g Ringer, provoca aumento de permeabilidade vasgul ar
desprezivel am relagdos an efsito da histamins.

Guarenta sminutos apds, o8 animals foram sacriticados
por desiocamento Cervioal 2 os miscalos cremaster
distendidos sobre nlacas de cortiga, Fixadeos durante 23
horag am  forsol a 164, 0 material foi desidratado oo
dleonl, diafanizado em =xilol 2 montade em lédminas com
hélsamo do Canadia, sem cpoloragdo prévia.

# quantificagio fel feits atribuindo-seg unidedes

arbitrarias de zero a guatro de scordo com a intensidade de
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warcagdo dos vasons do cremaster, sendn a lsitura feits o

tyeys observadores,

3xdhs  Permeabilidade Vascular nos Vasgs Bengivais.

A guantificagdn de opermesbilidade vascular oos  vasos
gengivails fol feita simultaneamente  ac estudo dos wasos  do
muEsuie oresdster,  Jsando-se 0g HEENGE ANIARES LSS
aormais & 2o diabgticosl.

U8 amaimals foram  injetados ope carvdo coloidal,  sono
gesoriio anterioraents 2 apds gquarsnta sinutos, a manoibula
2 & mawila retirados o fixados =24 forood & 18 % por 48
POras.

Apds descalciticagdo 2m Acidn irigloraacetico a A%
durante 48 horas, o8 dentes solares da hesisandibula direitas
@ o maxilar dirsito foram resovidos  dos respactivos
givénlios pars facilitar a chservagido das regidess genglvais
marcadas oelo CArvaED coloidal. rstas ahservagdes
manrpscdntcas foaram i tas ot : S | auxilio chex tupa
Festersaschpica Isiss.

= nhemimandibulas 2 maxilarss  esquerdos  foram
dparalocificados 20 3dcido itricloroscético por 72 horas =
incluidos am parating ne sentido mésico-distal. O3 osortes
de 5§ um., corados pela Hematoxilinsa-EBEosina e pelo Arul  de

Teluidineg pH 4.0, foram sontados en balsamo do Canads,
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Usando~se o8 cortes corados oom HE, fodos os ssgmentos
wastuliares prasentes nNas papilas intsrdentais da mandlibulas @
maxila ipaepilas sntre o pripelerg 2 ssgundd scolares ¢ enters o

segundo e  terceiro solapsst, foran desenhados dsandoess

microscopio I2iss de c8mara olara 2ouipada com obietiva  ge
40 & oeular de 10 veres. & intensidads 48 sarcagcdno  oom
R A 4€ ca0s wBs0, Fo3} maantiticada  com i danes

arfitririas de zern s guatro, usando-ss obistiva de  imersio
2 cortes corados oom oazul de Toluidinae., A figura 1, ilustra

o metodo de quantificagio,

3.7. Andlise Estatistics.

A andlise sstatistica 01 reEalizada abtravés do teste L7
de Diudent, gegundo Yigira (198TY ., para  comparag3o snire
E=

duas médias, sendp fixado o nlvel de signidficancia sm 5%

(Bl 08 o 1% (p<0,013.
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RATO NORMAL AT RIARSRTICO

FIGURA 1 ~ Desenhos o8 papilas interdentals de ratos noronais
# disbaticos apds 2 Injegdo de O,1 mi oo 100 g de oss0
sorporal de carvdo coloidal. Foram represantados o Yasos
marcados com carvio coloidal £ 0% Yasos ndo marcados. Meys
YREONE smarcados g intensidade  de achmailo de carvEo onionidal
fai guantificado com unidades arbitrarias de 9 a 4,

RATD NORMAL. RATO DIABATICD

Tatal de segnentos Total de segmentos

de vasos = 18 die vasos = 17

YREDS marcatos = 15 Yamns Marcados = 12
Vasos ndo marcados = 5 Yasos ndo marcados s D
uantificagio = 14 Dugntificagio = 33“
Média de guantificagio Méddia de guantificagdoa

por waeo = 4, 5BES ooy wasn = O, 7647
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Hu RESUL.TADDS,

4,i. Diabetes experimental,

No decimp-oitavo dia aphs & insegdo intraperitoneal do

sonahidrato de aloxana, o8 racos apresentavam-s2  anatidos,

o visivel perda  de peso, pelagss comprometida 2 gaiolas
amidas 2 rabela 1 mostra os resultados  da glicemia g
gqlicostria dos ratos usados noE experiaentos para estudo

da  paragabilidade

apresentaram glicogdria positiva o medidas glicamcas

de ZE0 mgi.

wasoular.

{¥s ANL MAL S diabdticos

Foima

TAHBELA 1 —~ Mbédias & desvio-padrio da glicosdria 8 glicemia
de vatos normais 2 diabéticos, antes {iniciall, & 18 dias
apds a iniegdo de aloxana vhinall.
SLICOBARTA BLICEMIA {mgil

BATOD Sem Jeium & he imium 1E€ h. jejum
MORMALTE (n=25;

Inicial TEro 114, 148583, 73%  113.19x 2,71 101.859% 2,78

Final zEro 118,84+ 5,79 109,80+ 8,71 102,31x 7,73

DIGRETICONS (n=25)

Inicial TED

Final  2,40+0,56%

115,48+ &,08

385, POk, 70

110,314 8,71 193,45+ 5,43

311, 10%81,61 279,350+3&, 44

e R s g e

i ek i e s e b e s i it ik et b



s animals diabéticos apresentaram perda signiticativa
d@ pess pre, 0l em relagdo a0 oeso inicial  (Tabela 2,

FPQUanTO que ratos nornals tiveram aumento de nsso (030,010 .

TaBELA 20 - Middiazs e desvio-padrdo oo peEso  corporal oam
Framas de ratos norosis e diabdticos, antes (iniciall, =2 18
dlas aphg a inissdo de alomana Finall.

RATOS INICTAL FINAaL
NORMATS (n=29) 278, B4+87 , 47 Tha, Bbthl, 16 %
DIABETICODS (n=2%) ik, 36445, T3 1R4, Q0+S2, 93 #

#Mifarenga significativa an niwvel de O,1%.

4,2. Contagem total e diferencial de leucdcitos.

Am contagens totasls de leucdciton circulantes de ratos
diabéticos, imedlatamente antas 2 18 dias apihe a
iniegi3n de alowana ndo apresentaran variagdes significantes,
o omesns ooorrendo com os animals controles, Mo contansns
diferenciais realizadas nos sesmos animals  também ey
dsmopnistraran oiferengaz  significativas, conforme gode s

anservado na tabelsa 3.



Contagem total
RATOS de lsucocitos.

Contagem diferencial de Leuctoitos.

(céiulas/mm’ ) LINFOCITOS MONOCITOS NEUTROFILOS EOSINOFILOS

NORMATS . N . .
Inicial 1873053211 10709 878 BETL 4B 21571 gss 145 15
(78 %) (5 %) (16 %) (1 %)
Final 1434054215 1046851047 8605 358 259551146 435 a7
{73 %) (8 %) (18 %) (3 %)

DIABETICOS . . . .
Inicial® 145985+2770 100925 841 L0ze39Y 2385L 796 152 18
{76 %) {7 %) (18 %) (1 %3

* .

Final 1442595284 980951310 7211 391 560651331 29% 32
(68 %) (25 %) (2 %)

{5 %)

*Taxa glicBmica acima de 250 mgh.

TABELA 3 - #eédlas ¢ desvio padrio de contagens totals e
diferenciais de leucdeitos clrculantes de ralos normals
¢ diabéticos, antes {inicial), e 18 dias apds a Injegdo
de aloxana {final). '

tr
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4,3%. Permeabilidade Vascular na Poelws.

A injegdn intradérmica de 20 ug de histamina nos  ratos
diabéticos aloxANicos, provocou aenor achoulo de  aIul de
Evang (Figura 2}, com diferenga significativa ao nivel de
3. 1% #m relagdo 305 ANIMAIS NOrMEars. 43 achipulio de azul  de
Zwans, quantificado por  trgs axaminadores, =2m 4 pontos  no
dorseo o8 animals,  Tom unidades arbitrdrias de 0 oa #4,

dgmonstraran valores médios de 3,0 para o8 norsais g 1,21

ot

para 08 diabéticos, como pode ser observado na tabela 4,

THBELA 4 ~ mMédias g desvin padri3c da inteneidads de  acfimulo
de azul de BEvans, eam & 2 pontos na pele de ratos normais e
diapeticos, apbds a injegdo intradérmica de 20 ug de
histamina {unidades arbitririas de 0 & 471,

PONTO NENERO RAETOS NORMAIE REATHER DRDIARSTICGS
S L5} Ly i)
i TG 2 0, 67 113 2 Q.47
2 T, 0+ 0,81 1,00 + 0,558
= 2.9 + 4,87 1,55 « 0,74
& 2,90 + 1,10 1.20 + 3,563
5 3,00 + 0,486 .30 + G,70
és 2,80 + 4,78 1.085 £ O34
MEDIA 3,00 + 0,21 1,25 & O,20%

# Difgrenga significativa aoc nivel de O,.1%.
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_EE."HE\' 1und;|

FIGLURA 2 — Acdmulo de azul de Evans na pele de ratos normais
{N) = diabéticos (D), 40 minutos apds a injegdo intradérmica
de 20 pgg de histamina. Nos animais diabeéticos observa-cse
que a marcazdo foi menos intensa.
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4.4, Permeabilidade Vascular no Masculo Cremaster.

0 actmulo de carvdo coloidal nos vasos do mdsculo
cremaster de ratos diabéticos e normais, quantificados com
unidades arbitrarias de 0 a 4, apresentaram valores meédios
de 3,12 para os normals 2 (1,20 nara os diabeticos, c<om
diferengca =si1gnificativa ao nivel de O,1%. O dados
ancontram—se eMpressos na tabela 3, =2 a figqura I 1lustra tal

diferenga.

TABELA 5 - Miédias = desvio—-padrio da intensidade de marcagdo
com carvdo coloidal, nos vasos do mdsculo cremaster de ratos
normais e diabéticos, apbs 1njegdo local de 13 ug ae
histamina {(unidades arbitrarias de O a 4).

RATOS INTENSIDADE DE CARVE0O COLOIDAL
NORMAIS (n=235) 3,12 + 0,82
DIABETICOS (n=25) 1,20 + 0,69 =

#Diferenga significativa ao nivel de ¢,1%.
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FIGURA 3 - Marcagdo com carvdo coloidal nos vasos do
cremaster de ratos normais (N) e diabéticos (D), 40 minutos
apds a injegado de 15 uyng de histamina. Mos animais

diabeéticos observa-se que a marcagdo foi1 menos 1ntensa.
Aumento de 2,3 vezes.
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4.5. Permeabilidade Vascular nos Vasos Gengivais.

Macroscdpicamente, apds a extracio dos dentes molares,

a marcagdo da gengiva com carvio coloidal pode ser observada

na regido interna do sulco gengival, pouco abaixo da margem
genglival. Em aumentos malores observa—-se gue 05  vAasos
marcados com carvdo, correm paralelamente El z=uperficie

1engival, formando uma linha sscura continua. da gual partem
~amos perpendiculares que nio  atinaem a  @margem  gengival.
Cada segmentao perpendicular estd formado por dols ramos
vasculares que formam algas. separadas uma das outras opor
Dequeno esSpago. sem particulas de carvdo. Os animails
diabéticos mostraram marcagdoc menos intensa que os controles
(2,16 & 2,738 respectivamente), entretanto estes valores ndo
foram significativos, como pode ser observado na tabela &6 e
figuwra 4. Também ndo foram encontradas variagdes entre a
1nten51&ade de marcagdo com carvado na gengiva dos dentes
superiores em relag3do aos 1nferiores. Para a analise
microscépica, foram usadas as papllas interdentais entre o
orimeiro & segundo molares e as papilas entre os segundos
terceiros molares, tanto dos maxilares qguanto das mandibulas
dos ratos normais e diabéticos (Figura 35). Os aspectos
morfoldgicos das papilas interdentais dos ratos normais e
diabéticos foram semelhantes, sendo recobertas por tecido
epitelial ndo queratinizado composto de 2-3 camadas de

células. 0 tecido conjuntivo subjacente apresenta células
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inflamatdrias., orincipalmente neutrafilos, que também
infiltram o tecido spitelial juncionai. =m alguns casos o
cemento apresentava—se exposto na sua 2xtremidade cervical =
abaixxo das fibras i1nterdentais ndo foram encontradas celulas

inflamatorias.

TABELA & — Médias =2 desvio—padrio da intensidade de marcacdo

zom carvdo coloidal, nos vasos da genglva de ratos normals e

diapéticos (unidades arbitrarias de 9 a 4).

RATOS INTENSIDADE DE ACOGMULO DE CARVAO COLOIDAL
Mandibula Max1la Total

NORMAIS (n=25) 2,40+0,383 2,36+0,384 2,38+0,81

DIABETICOS (n=23) 2,07+1,07 2417+1,07 Za16t1 03

A contagem do ntumero total de segmentos de vasos nas papilas
interdentais., assim como dos vasos marcados com carvio =2
vasos nA0 marcados pode ser observado na tabela 7. 0Os dados
desta tabela demonstram gque a intensidade de marcagdo +o01
semelhante quer considerando as diferencas entre as papilas
da maxila ou mandibula, entre as paplilas superiores =2
inferiores, assim como entre os grupos de ratos normais 2

diabéticos.



FIGURA 4 - Marcagdo com carvdo coloidal nos vasos da gengiva
de ratos normais

2scura de marcacdo
Dara 0S5 animals Nnormails e para os diabéticos.

(N) e diabéticos
na face interna

I

—
UNICAM P
BIBLIOTECA CENTRAL

|

Observa—se uma linha

semel hante
Aumento de

da gengiva,

= )
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FIGURA 5 — Cortes histoldgicos de papila interdental de rato
normal, no sentido mésio-distal, corado pela Hematoxilina-
Eosina (A) =2 pelo Azul de Toluidina (B) MNos cortes corados
nelo Azul de Toluidina observa-—-se segmentos vasculares
marcados com carvido coloidal. Aumento de 160 vezes.



Total de YVESOS Vasos " Intengidads

HATOS Vasos Marcados NEo-Marcados _o.ode Marcaclo
BORMATS (n=25) , , i
Papila 1 21,36- 6,48 16,53+ 6,01 4,807 3,18 1,085 0,35
Fapila 2 21,00~ 4,58 15,83~ 4,29 6,17~ 2,61 1,382 0,35
Papila 3 19,12~ 5,19 13,21 6,09 5,91~ 4,31 1,19§ 0,35
Papila 4 22,64~ 1,45 15,39~ 6,52 6,68~ 3,75 1,13- 0,44
. L+ . aot S o
Médla 21,08% 1,48 15,39~ 1,49 5,64- U,B3 1,202 0,14
prapeTrICos (n=2%) . _ i
! & P . -
Papila 1 22,04- 6,38 16,71= 5,57 6,38 2,73 1,37% U,83
Papila 2 22,42- 4,38 17,68= 2,65 4,74- 2,54 1,152 0,42
Papila 3 19,88> 3,71 15,12- 8,16 4,767 8,33 1,245 0,41
Paplla 4 21,35% 4,71 15,96~ 6,32 6,392 2,99 1,322 0,10
Média 21,425 1,12 16,370 1,00 5,08 0,38 1,87+ 0,14
Fapila 1 ~ entre © primeira g segundo molares infericres &squebé&&,
Papila 2 ~ entre o ssgundo & tercelro molares inferiores esguerdos,
Papila 3 - entre ¢ primeiro ¢ segundo molares superiocres esquerdos,
Papila 4 - entre o segundo ¢ tercelre molares superiores esquerdos,
TABELA 7 - Médias ¢ desvie-padrio do namers de segmentcs vasgulares

marcados e ndo-marcados com carvado coloidal, @ intensidode de marca
cHo (unidades arbitrérias de 0 a 4}, em papllas interdentals de mo-
lares de ratos normais ¢ diabéticos.
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e BISCUSSED.

S ugbtilizagdo de sonchidrata de aloxana para a  obteng®o
de ratos diabéticos. Jforneceu resultados  zatizstatdrios =
condizentss a0 indmeros brabalhoas da literastuwra (GOMORTI =
GOLDNER, 19437 LAZORROR e  PALAY, 19447 GLIKMON, SMULOW @
MORESL, 194677 RAMAMURTHY, ZEBRONEKY « S0OLUR, 19VE & 19T A:
SAMAMUIRTHY o cols. 19737 MO NAMARS & ools. . L9BES ZIMMERMEN
ol S, . PE4AT HNAMAMUIETHY o ools.., 19853, O anisals
wtilizados neste frabalho apresentaram nivels de glicemia
acima de 250 mg¥d, apds 12 horas de  iejum, o gue e==td de
acordo com brabalhos de  SOMORI o GLLDNER (19433, KaB8 =
WAISEREN (1943}, LAZARROW =2 PALAY {1934, GHRCIA LEME =
cols. (1973 e 197433 glicosdria acima de 100 mgi, de scordo
mmm ADSMEIEWILE » ADSMEIEWICT {1959}, HERALDD, DIAE D& SILVA
& LEMOEB FERNANDES (1962}, DpIisSaba, SCHAFFER = LAZARROW
L1RA&Y, FAMAMURTHY, ZEBROWSK! = S0LUBR, (1978} 2 mais de 10X
de oerda de  peso corporal LAZAROW 2 PALAY, 19441 SARCIA
LEME = cols.. %7353, Spesar de at&&lmeﬁta, muitos sutores
setarem utilizando-se da sstreptorotocina, gara obtengido de
guadro  diabdtico =0 ratos . (DULIN-e SORET, 197737 HANAN,
SINGLETON & RUDEK, (9833 BCHNEIR, RAMOMURTHY = BOLUB, 1784 ¥
JOHNEON, 19857 ANDERDDON & GOARREY, 19Bé: ﬁﬁﬁﬁﬁiﬁ 2 cols.
19H&6, o diabetes alox@nico continua a 2 ser um aodelo &til
gara o estude dos sfeitos do diabetes no S QAnL sSmG.

Jegundo GANDA, RODERINI & LIKE (1974F, as eteitos da sloxana



# oa  getreptorotocing sm ratos sdo sieilares, Anesar dns
ABCANLSHOS de agde destas  drogas seram diferentes, e
outre lado. A em 1947, BAILEY ¢ LEQOMPTE consideravam g o
diabstes aloxdnico em  animals, aprasenta sintomas clinicos
sagnelhantaes dagusles snoontrados no di abetes humano.,

Lom relagdo 3 determinasgdo  da  glicemia,  sstudos
@l iminarss fepeEndiosd demanstraras que 05 ranui tadng
optidos com o apareiho Slico-Tests, com sangue Total.  foram
semelhantes aos obbtidos pelo sdétodo da oripo-toluidina,  ocom
Ao O nlasma. Zetudos arslipinarss demonstraram Lamibdm
n#Eg haver diferengas signiticativas, guando da gtilizacdio do
ol asme ou do oo, aslo sstode da orto~-toluidina,  Devido a
getos fatos, somados & faciiidade s raplder g0 sdtodo, foram
considersdos o rosultados obtidos  apsnas oom 9 .apareiha
Slico-Teste,

T dgados obtidos. na oontagem total e difesrencial de
Teunoritos miroulantas nos FRLOS diabaticos, aF:twl
apresentaram variagdes i guantidades total de  lzuchcitos,
nordm apressentaram diminulsdo nas porcentagem de linddoitos 2
mondeitos. & aumenio nas porosntagem  de npeutrdafilios, poram
tais diferengas nido foram oonsiderados sstatisticamanta
zignificativas, Taizs dados, aohan-s8 senslhantess ans
descritos por CRESEOFF, FITI-HUSH = FARRIS {1971} = BSERTAQ
1Y9REY, Mepomn tomando-se o ouidadeo de proocurars realizar as

cmleotas senpDres nos nesnns hordrios (entre as FL00 g 10T00
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norast, a3  contagens lsucecaitidrias noe ratos  apresentaram
VAFLSEDes., NSSMI NS AniMmals normai s.

O resuliados deste  btrabalho. mostram  oue en ratos
diabeticns, a perseabilidade vascular na pele & senor  asm

relagdn 3 ratos noragis. Tars  resulbados cont irman

pEsguisas de BOTH =2 cols. (1957), que demonstraram que ratos

diab@tioos 2l oxaEnicos APFESENTAYRN— G2 marcadansnte
regsishentes 4 llDperagdo de nistaminag 2 orodusdo de  =doma
indurido por  dextrano 2 clara de  ovol pRLratants, prée
tratamento Tom insulina ndo aomente FEnOVI S L&l

reaistdncia,. como fornava ratos nornsis mails susceptiveils 3§
ag o destes compostos. Eztudos semelhantes realizados  por
SDOMEIENWICTE 2 ADAMKIEWICE (1959%F, demonstraram  gque  ratos
gitang&ticos aloxgnicos ndo reEaflian a0 dertrano, nas guando
mua  diasbetes ara aliviads pels feraplia sisglignes com
insuling, 08 animals osassavam & responder 4 iniegdo  de
depxtranc con raagds  inflamatdrias “anafilactoide’, gt
intansidade normal, sugerinds sstes, autores, gque & inibigAo
dn  inflamag¥o durante o diabetes asloxanico fol devido
principainents a falts da inselina.

BERM.DG, DIAS DA SILYA = LEMOD FERNANDED {(1962Y, também
abtiveram resultados aspmel hantes, ralatandg gus o dextrang
ndo produr  sumento de  peroesbilidade vascular e pele de
ratos diabéticos, porgm gue 2 rastividade & higteminag e a0
3R/80 nestes animais permanecer inalterados. Lom o uso  do

srul de Fwans, 0% autores desonstraram QU 9 aussnio da



cermeani Lidade capilar, noos e detectada  antes do
sparecimento do edena, guando da iniegas do dextrano. Fsuos
autores demonstraram ainda, que quando o dextrano & inistado
Junto com oa glicose en animais normais. ndo ccorrs  reagio.
sugsrindo gue 4 glicose possyl capacidade de  bDlogusar a
liveragcdo 49 nistanmina pelos sastdoitos.  SCHER & LANRENDE
SIRF1IY. no entantp, ancontraram reseltados discordantes  dos
depzte trabalho, =2 dos densis autores citados,. fsses autores
relataram que rates diebéticos aloxanicos  caracteryvam—se
oor L transudagdo mals rapids de arul de hronoofenol para os
sararos inbradéraioos, quanéﬁ injetados endovenosasmente  com
w3 am?ante% pards mals rapide de preotedinas o soro.  sarcagas
radiati vamente, do compartimento vaBoul ar 2y Boiama
peyifdrien acentuado apds i1niegdo intravenosa de  dextrano.
Emwes resultados ndo concordas oom GARCIA LEME 2 cols,
L1973) . oue demonstraram  gue o adems induzido em opata de
ratoes pelo dewtrano, carragenina 2 sulfato de celulose +foi1
aa&ntuaaameﬁta inmibido em  ratos Aiabhéticos, 2 gue a
ardministragdn de  insulina reverte tal inibigdo. Estes
autores observaram taabdém, oo s ubtilizag3o da tégonica  do
azul de Evanw, gue & permeabilidade vascular cutdnea nos
animate diabéticows. apresentou-se diminuida em relagio aos
aormeis, ouando de injeglies souipotentes ds doses e
nistaminag, serobtoaning ou bradicining,. o gue concords com os
repesultados obtidos neste rabaibD. GARCIA LEME 2 oois.

(1974Y . demonsiraram s microscopts elstrdnica, gque vasos da



pele de ratos normals  apresentavam-se congestionados e com
inGmeras sungfies  sndoteliais  sbertas  apds  a injegdo  de
higtaming, eNQUanto  gue, ratos diahd&ticos apresent avam- g

com as jungdes endoteliais fechadas, nesao zods a ifjecds do

nedi ador . O aulorss  sugersm Que & irttegridade das
reapost as mrorocirculatdrias, depsnden, pEio TENOS
marci almgnte, da  gressnga da  insulins, Bordd e BLid

AABENC L&, Droduz audangas funcionais nas reagdes vasculares
da intlamagdc.

Come & sabe, a8 awetabolizagido da gliicoss  orovoea
liberagldo de snergla, 2 =28ta & responsiavel pela cinédtica de
abertura  das  ungdes anﬂmt&liaiéw Zeme  fato pogeEria
sxplicar & redugdo na  formag3o de sdema =2 2o MEBFLT
sriravarapento proteico obgervado pela téconica do azul  de
Evans as ratos diabé&ticos.

Lstudos da peroeabilidade vascular, por outros lado, tes
side realizados poy varios sutores (BENOGUERRAF, M OLUBKEY
z POATHRAS, 19593 HAJMO = FALADE, 194615 MAJNLD, PALADE =
FOHOEFL, 19413, uwiilizando-ze da injegdo sndovenosa g
carydo ocolotdal, sendn oue no sfsculo gremasteer, devido s
caracteristicas praorias oy taeido, tal rhonica
anresentou-se satisfatdris para obssrvacdss de  alteraglies
vasrulares ¢ dp porapabilidade, guando o atdsculo & subsebtido
a getimelos guimicos ou fFlsicos (SUHOEFL, 194623 BRANT, 17643

MEING, BILMORE = LEVENTHAL, 19673 & b3 ALMEIDA, BOHM e

BINTS, 1976}),



Ju  resul tados deste frabslbo, uwutilizando-se de
#ErCardn deogs vasos no sdsculo cremaster, 80 ratos norealis 2
diabéticos com carvdo coloidal;, sostraram qgue os  diasbhéticos
apreasantavan  puito merar alisracdo na perasaizi lidads
vascular, quando da inieglo de guantidades padronizadaes  de
Nigtaminag. Este fendmeno podes ser suplicado pelas  sesmpas
siteragies produzidas pela diasbetes pos vasos da pele.

Fara werificarscs. S8 0§ Yasos 03 gengiva de  ratos
diabéticos aloxdnicon, apresentavam-sg com permeabilidade
vagrular alterada 20 relagcdo 3 raios noraal s, utilizamo-nos
da térmica descrita por  ALMEIDA e  BOHM  (1978). Fases
autores, com o usc do carvdEo cﬁimiﬁéls demonstraram am ratos
normals, que 9 Lecido conjuntivo situado abalxo do sprtélio
pusratinizado apresentava-se normal, ®sas aoguels subjacente
ag 2pitélio n3o queratinizsdo, apresentava-se Com algum grag
de intlamagdo Croanics, = 08 vasos da aresg sxibiam aumsnto da
nermeapllidade vascular, Mo microscoHpiao sletrdnico, as
sasos das Arzas indlamadas. aprssentavam segundo ALMEIDA =
%ﬁ%ﬁ, Mt b as jungdies srdotelials abertas =] ¢ mmndndm
pssudofenestracies e vesiculas endoplasaaticas repletas de
P D .

vasos marcagos com partisules de carvdo, retistem &
sessagemn de proteinas do plasma, & 0 & auantidade de $ididoe
gengival  forssdo aumenta progresst vanente chearante e
desenvaolvimento de gengivite (EGELBERG a ATTETROM, 1973,

Em ratos, 085 vasos  gengivals s3o prontamente mercsdos, sas



THEILADE, EQELDERG = ATTSTROM (1971, usando wmarcaclo  em
gengiva de oXes, relaton oue 08 Yasos que  n¥a  foram
irritados secanicarenie, ndo denonstraran sinals de aumento
de permeabliiidads vascular. feta difsrenga & intersssante
d ponto de vista da Aelor susceptibilidade de cles & g a
ceriogontal gque ratos,

DAMPEELL (1271 demonstrou ous sroroangiopatiazg,
SNCONtradas  nas sarsdes 2 MEODFANA Dasal da VRSO
zanguineas. =6 vaArias outras rcegides o organismo, foram
Tamidém  snoontradas nos teocidos ZENNivals. Fotudos
sfetuados por HOVE o STALLARD (1970), =m 28 pacientss
diabéticos 8 ié at- e diahétizﬁﬁ, ravel ar am nudangcas
vasculares em 71Y dos gacientes dighdéticos 2 em apsnas 147
dios nd3o diab&éticon, sendo e tals  saudangas DTOE T Bm
aringipalaents nos capilares, psquenas arteriolas o veénulas,

=

]

o mrovavslasente qdevidas s 12 aumento da sspesswra da
aembrana pasall D) opresenga de fendas na semdrana basali 3
srtumescingnty do spitélio vascoulaerd =R suments Mma
intens: dade de coloragdo da mesbrana basal (positividade  ao
O .

Intretanto, através das observagdess sorfoldgicas a
mivel de mloroscopia de luz f2itas neste trabalhg, ndo foras
speservadas Sifersngas entre as  #strouturaes periodontais  ds
ratos normais e diabéticos, resyglitados gus estdo de  acordo

mom BLIKMAN 119443, gue scstudoy diabeies aloxdEnicn em rafos,

@ olee BTAML. (1 RhES gue  utilizouw-—-se dp camuriongos aus
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apresentavam  diabeites franssitido por  gene sutossdnico
dominante., Par  outras lado, ROSE (1973, wEr L i oo
alterapdies LHSsgas TRy ner i ogonto, aphs Z AROE de
Miperglicemia produzida por aloxana e smacacns rhasuz. o
OEBOUISAS COm CAtos aibinos SLIKMON, SMULLOW & MOREAL (19873,
demonstraran Jque a dianetes retarda a cicaetrizagldo sequida
dE Slrurgia ne gerodonto, ool inibe a atividade
fibroplastica, Yoressdo de ooligeno, dessnvolvimento de
oeateohlastios & necsformagio dssea. Efeitos mals marcantes,
somrren segundo sstes  autores, 8m animals com oiabtetes  na
mais Lempo. Neste btrabalho, 05 animels foram ubilizados 13
dias apds a  iniecdo da aloxana, é& tal forma gue o curio
nerindo de tsmpo ralvez n3o tenha peEraitido ous  oCorrssEsem
alteragies nos  VER0S QBENGLVALS. Em animais eantidos  coe
diabetes durante opesriodos ssiores, ou ratos com  diabetes
ssponhdnes & possivel gus  alleragles na pereeasbilidade dos
VASOE gendivals possam ser observadas. Como a insulins 2
szzencial para o meataboelismse do | colidgeno [RAMAMURTHY,
TERROWSEY o aDLUR, 1972, & o Thturn over® & bastante alto no
seriodonto {(DARNETRD o FAVA DE MORAES, 1948, & provavel oue
a longo prazo ocorran nodificacdes ne morftologia  genglval.,
srvel vends tambén as 2struturas vascoularss.

GOES & cols. (1983, sstudandn  perosabilidads
wameal ar Fos. RGBS dento-—gongi val s, durante ]
deserreolviments da gengiva =20 ratos, descraveram  Yasos

glterados oue  apresentavam  sstroturss sesmsihantes &0 de
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vanulags, tanto em  animals jovens como adultos, Segunda
MENG, PALADE o  SDHDEFRL ii?&i}, gm  inflamagiies agudas
tipicas, 0% vas0s principalimente snvolvwicos  sin vernulas,
mam, contrariamente 30 que aconteces na gengiva. o aumesnto da
permeani lidade vascular =2m outros tecidos & fransitéria,
Nos  vasos  gengivals. 0 pdiravasasento 48 protsinas =
continue 8 oersistante.,  ugerindo  Que 98 VARDS  oBSuaem
zaracteriaticas diferentes,
1 &m digso, segundo EOES e coim. (LFHEY,

Toncomn tantements com ° aumento da permeanilidade vascoul ar,

Teiulaw  inflamatdwias podes 28r  observadas 0o tecido

coniuntivo 2 soitdlio juncional, sugerindo gus os vasos

alterados =t el garig tin) desgnvol vimento o rEAY Ao
intlamatdria. Os medi adores muaimicos das altaragdes
vascularss  nas wRABNE Gengivals até o presentg AHO

Apgoonhecidos, mas  Sstandn ou ndo relacionagos onm 0%
componentas = ol aa, tais medi adores gdeven E{en o
continuanente sobre as jungdies intarrandmtﬁliaiﬁ.

De resuitadnes obtidos nests ftrabalbo.  atraves  aa
vykilizag¥n de carvido coloidal, deponstraram gue o8 Yasos
gengivais de ratos noreails e diabfticos comporitaram—se de
mansirs semelhante, n¥c sendo visuslizadas & gquantificadas
a5 diferengas, oome a3 ohtidas nos vasos da dele  do
sremaster. S houver diteresnges na permsabilidade wvascular
dps  vasos gengivais de ratos  diabéticos em relagdo A

normat G, BE  MESMmas SO dimpretas € 92 ndE0  gouderam SEE
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detectadas devido a sensibilidade do sétodo. Ptilizamos
apenas & 1ésonica do carvdo coloidal,. para  estudo da
perpeabilidade vasculasr dos vasos gengivaiz, sendo gue nesta
tdonica, apesar ée peraitir sxases morfoldgicos adequados,
nermite apenas quantificagdo subjetiva. Envtratants, oom o
awang metodo, no sbsoulo crendster ndo hiouve ddvidas guanto
& intensa diminuiedn  do sxiravasanents de arotelinas
plasmdticas. Jdutvros métpdos frequentesents  usados para a
guantificacdo da permsabilidade wasgular, comiz o 0 azul  de
Evans # & albumina radiocativa nd#o  sdo adeguados para  a
genoiva. O tecido gengival tem a peculiasridade de permitie
& maida das oroteinas plasmdticas Igar& o o sulop gengival, =2
dpsta forma ndo retem o teoide parte do material a  ser
auantificadn,.  Por ouiro lado. 2m humanos 2 e aninals  de
maior porte, pode-se quaniificar de smanelira adenquada a
sermeabllidade vascular indirstamente, atravées de ooleta do
fluido gengival. o mesme ndo ounrrendo nn rato.

recpostas vasculares reduzidas e reagic inflamatderia
penos intensa & irritantess quisicos, t8m sido descritas nos
vasos genglivais o dizbetes (GOTH 2 cols. 195873 BERALDOG,
DIAS D8 BILVA and LEMOE FERNANDES, 19464). Outros autores,
comt FRAMTZIIS, REEVE # BROWN (1971), relatsaram que capilares
gengivais apresentavam—se  COR Sua  mesbrana nasal mais
espessa on pacisntes diabdticos oom doenga periodontal, do
nue 2 pacientes ndo  diabéticos. Fsaps autores sugeriranm,

gue o aumento da gravidade da doenga periogdoantal, pode  ser
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devido, em parte, a8 aicroangiopatias notadas noag capilares
ge diapéticos. Devido & estas alteracdes patoldaicas., a2
difusdo de owigénio ¢ sliminaglc de produtos catabdlitos noes
tecidos gengivais, sequndo FRANTZIS, REEVE 2 SRONN 1971y,
poden 2ELAF orejudicados, reaul tands portanta =0

Jesiguiiibrio metabdlico, o qual Dor sua ver, poderia  levar

A4 SIMINUIRHED 93 resistencia OoE  teridos oo mrard et es
diabéticos = intlusnca ar L3 inicio, aroaressio @
desanvolvimenio da  dosnga seriodontal. Entretanta, o9
resultacos  dests  Lrabaiho, demonstraram ous oS YRABOS
gengivais  de  ratos  diab@dticos & normsis, AT 2RSNT AN Am
permeaiilidads wanrislar gumeniada constantemants,

confirmands 08 achados de GOES ot 51 {19835,
futros  autores, também relatarasm albteraddess nos  vasos
gengivais o pactientss @ animals diahéticos, principalmente
referindo-se an SSpessamento da senbrana basal (REENE, 9443
SUSSEL, 19463 LISTEARTEMN 2 cols., 19741 ANAPDLLE, OSLERIGHT
@ CRAFY, 1977). MU MULLEN & cols. (19867, sstudaram 3Sé&
DACISNLEE em Lrés diferenies estigios ga dimbaiss?
arég—diabetes (pacisnies com predizpostolo +amiliar &
doaencal, dlabetes guimicn {(pamientes com intolerdnela g
glicose, pordm sem sintomas? 2 diabetes com sintomes. Os
atbares socontraran alteragfBes caracteristicas nos  vasos
geEngivais dos trés tipos de diababticos.
ELEENEIDY & ools. {1974}, nio ohservaram

diterengas significativas ona sgveridade da intlamagdo
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perioguntal, =atre o arupo  de camundongos #iabdticng
TECRESLVOS £ Oormels, Spesar de que ng gruno diahdticn,
slgumas Areas apresentavam-se  com #lteragdes auitoc mais
marcantas. Csses autores, Lambém ndo verificaram alterazgdes
vanculares significativas OOR ANIMaEls diabdticos, BT )
Shaervasdies FyH mroraschpio sletromico, sntretants
ToseErvaran  significant® relag#o 2ntre a nuantidade el -
glicoss nos tevidos 2 O grau de inflamasdo oronica. Eurste
correlagdo, entre a guanitidade de glicose nos tecidos & seu
nivel oo Ssangue, em animais  diabdticos, porém ndeo nog
TOFmal . Doorre aumenito na producdo de glicose nos  tecidos
o intlamagdn Crfnioa, nos  camardangos diabeéticos @
controles, entretants snguantn aos normals o a alicoss 2
merabolizada, nos diabdéticos =2ila ndo ¢ £, 8 O 8XCSssD pasSsa
DEFA o sangue.

e acordo com GEDMORE = WILLIANG {1981}, o8 nesutrdfilos
guE migram  durants  as  fases agudas da  inflamaglo esiio
assogl ados an aumsnto da  peroasabilidade vasoular, pnodendo
@Oy atar substancias CRADAESS ciep montrair células
srgoteliais. Como no diabetes hd redugdo na aigragdc de
seutrdtilios ¢ macrdfagos (MOHAT ¢ BALM, 1971f SEIFERT, JOMES
= DIXIT, 19828, sste também seria um possivel sscanismo  Jque
stuaria na peresablliidades wascular de ratpa flabsticos.
Mo, SIMGLETON 2 RUDEK (1983, afirmaram gue a insulina
nroguzr efeiltos sobre a atividade guigiotatica e fagocitéria

dw leucdeitos poiimorfonuclesres,
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RAMAMURTHY & cols. {1979), sestudando  a atividade
guimiotatica de leucdoitos, =2 a resposta de neutrafileos o
Linfacitos, oo sulco gengival durants  a cigatrizagcdo apds
cirurgia, em ratos noroesis 2 diabéticos aloxanicos,
aservaran um dia APOE 3 CIrurgia,  QUe OB ARiTSsis normais
apresentavan  saumento marcante no ndmero  de leucdhoitos,
arincipgalmente neulroafilos, no sulco gengival, passanto sgte
TOMET S & decrsscer =& chegar HE FYCHREYT (3 intcial
‘pré-nperatdriod. ds diabgticos sntrestants, apressentaram
reapoata S0% menos intenss, 2 retorng sais lento acs niveis
nrdeaner stdrios. #  resposta altsrada dos lsucdhoitos  no
sitlco de ratos  diahéticos, devem .raflgtir diminuigdn na
atividade guimioctitica, CHIE pode ser apservado =l
leucHritos peritonenis, & zspessanenio da senbrana Dasal dos
vasOos, gque podem impedir a migrag3o celular. Segunaé pul s
aptorss, O 2 fmecanismnos  responsaveis pela disminuigdo  da
guimiotania nos diabéticns ndo s3e conhecidos, porém oS
autores sugerem as seguintss possibilidades? 17 varias  dag
princinais enrimas gliceliticas responsavels pela liberagéo
de ensrgia para & ouimiotawis sido reguladas pela insulina.
# dimingigdo da guantidade de emergia, parege interferir
rambém com s fagooitpsed 2} niveis intracelalares de
rucigntidens clcliicos AMF o GMP}, oodesn regulasr & atividaede
quimiotatica. Tais nutcleotideos controlam a3 oguimiotaxia,
oromoventdo o arranio e 2 desarranio  de sicrotabulos. =1y

satimela sste processoe & AMP age coms inibigdore, A insuilins
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DAFBCE  RRSr e A0 sobre gztes nucleotideast 33
interferdnoias no complemento  on derivar substéncias
auimintiticasy e, 4 alteragdes nos receptores de gesbrana
dos leucdoitos.
Mo sntanto. estudos efetuados  por GOES (1981,

tlustram gue 08 vasos subjacenies ao epitélio juncional 3o
fontes de pRlimortonucissres = fluldo genglival, demonstranco
que logo apbs a2 srupQlo dos dentes, concomitantamente Com &
migragdo  de polinorfonucisares, ooorrs o aumentso da
peraealildade vasular nos Yasns gengivais, o que pgermite a
mErcagdo Com carvdo doloidal, 2 oague segundo resultados deste
trabalhn. oocorre tantn nos rétmg novrnai bl ) e Twl-t
i abaéticos,

Mosseos reesultados demonstraram que o8 ratps  diabéticons
alowdnicos, apresentaram disincicdo na permneabllidadge
wascular da dersas & 2 do tecido msuscular, o gue ndo DEDeY e
nos tacidos gengivais.  Come o8 vases gengivais de  antisais
norraais apresentaraf-sse mRrcados oon, Carvao, SEDsravarse Que
com diminuigdo da  nermeablilidaces vastular devido A3
diabetss, & a oonseguents falta de insulina, os vasos  dos
ratos diabéticos apresentassen sarcagio menos intensa, o gue
pribretanto ndg  oUOrrsii. Isto leva-nos & sugerir  gusg oS
wvasos gengivals de rates apresentan diferengas qudanto ao seu
wompor b amento, frenpte o permesbilidade vascular, sa relagio
a wvasds de outras regifies do ogrganismo destes  anNIisals.

Parooe-noS guUe 05 vYasos genglvals apresentam suass  asberturas



Bkt

sndoteliais sob o contrele de oulros smediadores guismicos,
gug nde do grupo Nistaminico,  os suals por sua ver ndo

patarian na depgendéncia da insulina,
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&,  CONCLUSMES,

= partic dos resultados apresentados neste trabalbic.

4% ssguintes conclusfes foram abtidass

La Ratos diabDATicos a3loxanicos  demonsteraran
sermeabilidade vascular marcadaments diminuida, nos vasos da
pele & Jdo msculo  oremaster, guando comparado® a  animais

NOrmal .

2 Ratos normais g diabélticros aloxdnicos
apresentaran peroeabllidade vascular semelhants nos vasos da

sengiva snvolvidos nae foremagio do fluido gengival.

Fe A conclusdss 1 o 2 permitem inferir oue
sristem difsrengas no oomporiansnto dos vasos genglivals, oom
relagdo a pergsasbilidade vasoular, cuando comparados  aos

vasos da pele o do sbsculo cresmaster em ratos diabéticos

alox#nicos.
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¥,  REBUMO.

Om resultados deste trabalho confirmaran gue 2
nermeal i idede vascular na pele o odsculo cremastere
zartd diminuida nos ratos diabdticos. Por outrg Lado,
HOE BESMOS AnimAals,  nde s2 observouy alteragdes  da

sceraeacilidade vascular 40s wasos gENQIvals  anvolvidos

na Formesdn  do fluddo gengival, Estes resuliados

i

§i

ingicam que & insuling nde participa efetivamente na
nermeaidl lldade dos vasos  gengIivals.  Sonn ocorre =n

outros teocidos.

8. SUMMARY.

Diabetic rats showsd & decreased wasiunl ar
serapability of the skin and Cremaster nuscle vessels.
O the pther nand, the same aniteals did not oressnt
wimiiar alterations in tThe veéaalﬁ involwed w1 the
formation of gingival fluid. Thege reeults  sugoest

that insulin does not play an isportant role in the

sproeability of the gengival vesssls.
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Detegrminaciko da Blicenia.

S glicemia 01 medida oor dois setodos: com a utilizacio

20 apareiho Glico-~Teste Exatad # através do método da
Jrio-~-Toluidina. Tais mdtodos © recugltados sdo dosceitos
RS ROENT.

t.e Métmdo do Adnarsibno Slico-Toeste,

A cuantificagdo da glicose com o apargiho Slico-Teste
Exatal, e basela na l@ltwa ssoectrofotomstrica de tiras
rmansntes (Devtrosteiy-dmes, Lahoratdérios Milen) SEr A
glicosse no sanguuas, Fara obtengdc das anosiras 98 Sangue. 08

ratos  foram angstesiados Con vapoess oo Atesr +ilico,

P

ongquens Jquantidads de sangue retirada através de inciszsido na
sxbtramidade da cauda e oolovado sobrs 2 tira reagente.

3 arinciopio guimico ds prova basela-ss na agdo da
srrima Jlicnse-oxidase. sapecifica  oars alicoss, i

caftalisa & oxidagio @98 glicoss ng o sangue oelo oxigenio

i

atmosférico, produzindo-se Aoido glicdnico @ perdwido de
Hidrog@nic. A pgroxidase catalisa a reagdo do perdeido com
wm sigtema oromogeénico,  produzinds cromogénicos oxidados gue
aprasentam cores caracteristicas, & ous de acordn com 3
maant i dade ﬁé mlicopass oroduzes coloragdes mars intensas,
wEr el mut s YAr: agdes e coloracdn lidas oelo

pEpectrofotdmetrg do apareiho, com 3 leituwrs dada em mgh.
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4 tabela 1 apresents ums Ccomparscio entre as resul tados
shtidos oelo método 40 aparelho Slico-Teste 2 o matodo  da
Drio-Toluidina, em 10 ratos norsais o 10 diabdticos,
Podde-ge observar nests babela, Jue apesar  dos  resyltados
s@ren Ligsirasmenie supariores pelo metodo da orto terluidina,

zaizs diferengas ndo apresentarasm-se significstivas.

TABELA 1 -~ HMeédias @8 Desvio-Fadrd3o das concentragdes de
glicose no sangue de ratos normals 2 diabdticos obtidos pelo
metodo da Orio-Taluidina 2 pelo apareiho Glico-Tests,

RATOR ORTO-TOLUTDING BLILO-TERTYE
(mOrnd igangug total)

MNORMALSE (i) 119, 1541436 108,30+ 6,25

DIARBETICHE {(n=10) R47,29+42,.482 S0, AGHED, &7

& tabela 2 apressnta & glicemia Ze 8 rabtos normsls 20 D
diahéticos medidas pslo aparslho Slico-Tests, com difsrentes
gericdos deg jetum dos animais. Nests tabela, para a aedids

4a glicostria, utilizrou-se Glico-Fita (Lillv).



CONDICAG

RHOEMATS {(n=6)

Glicosuria
{crizes)

Gllocemia
(g% )

Glicosuria
{cruces)

{11=6 )
Glicemisa
{mg% )

Sem e jum

Jejum 8 horas
Jejum 12 horas
Jejum 24 horas
Jejum 48 horas

2 horas apes
alimentagac

ZEYO
280
Zerd
ZEDO
BELO

Zers

116,005 1,11
100,255 8,13
104,00 2,82
96,55~ 2,89
110,50518, 08
140,50524, 64

2,66
2,00
1,00
AN AW
Ler

1,33

486, 00526 ,63
BGY, 66018 ,50
20%,00% 8,50
112,66510,96
117,00L18,09
510,33258,59

TABELA

2 - Medlas
de ratos normais & diabeticous, em diferentes periodosg

tempo de jejum e 2 horas apos alimentagao.

e desviov-padrac da glicemia ¢ glicosaria

de
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2y MEtodno da Orto-Toluidins,

Fol  utilizado o conjunto de reagentes “bhicBRAS" no
qual o fundamento do mdétodo se haseis sm que a glicose amn
neElo Acido @ sob acuecimento, atraves de  sou arusamnents
aldeidico, wondensa—-58 LT £ grupansnto amifa da
mrto-toluidina, levando 4 formaclo ds mistura em gasiiibrio,
da Ty senondents Dase S Hehi FF @ Tda
plicosii-orto~toluidina. msta apressnta & coloragdo
szul-ssverdeada, cuja intensidade & diretamente proporcional
4 concantragio de glicose presente na anostra o nossuil ploo
de absorgdo makisms sn &30 no.

Ytilirou-se gara obltengdn das sedidas gligémicas o
oiasma iFluoreto de sodio como anticoagulante) 2 o soro  de
ratos normals 2 diapdticons, obtendo-sg o sangue atvavés  de
nungfo cardlaca. Na obtengio das leituyras foi utilizado o

a

seguinte protoonlo pars cadas anostea

B anco amostra Padr 3o
Heagenta 2,0 ml 2.0 =l 2yt ml
Plasma oOu SO0 - D, 02ml -

P adr 2o o - O, 02mi

©an samr s v i apans S ey rama, e S -t it W . — j—y



levados om

tﬁb{’}‘ Elbra ks "
rancot, & ouantidade o

olrcose en mg¥ $oi talculada de seguinte marieivy ¢

gﬁ@ e FO o= Fatoe de calibracac
' 100 = Loncentrsslo do padrac
Blicoss = Ga, o ap = Absorbéncia G0 padric

fia = Absorbdncisa ds amostrs

Me tabels T podemos abservar sedhider glicdmicas do sovro
8 do plasms de 12 animiis norsais em diterentes periodos  de
iejum obitides pelo método de orto-toiuldins.
THABEELA 5~ Midiar @ desvio-padrio das  coneentragiies e
glicoss o Sore & plasme o ratos oormais obtidas  pelo

mibtods de orio-toluidins,. en ¢giftesrentes periodos de teopno ds
AT

B FrmSme
iy el IAR8,750 0+ 15,54 122,30 £ a8
S & horas 110,00 « 37,14 I EE o 3L 0%
deyr 1T hioras Bl 0w 18,34 B8O, 00« BOX
deium D8 o e o = 2,87 Fi.eo o T 07
TOTAL Ar=il 107,530 + Fi.ié 100,91« 21,75

=



