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I - INTRODug.Eio

A guestao da atividade do fluoreto como fator
de mineralizagao do dente & um assunto gque transcende o)
simples interesse académico, constituindo-se, nas suas im
plicagoes mais gerais, em matéria de altc interesse para a
Salide Plblica.

O problema tem suscitado mesmo controversias,
o que vem exigindo estudos cada vez mais profundos sobre o
assunto, a fim de que o0s variados e complexos aspectos cien
tificos e técnicos da questac possam ser elucidados  conve

nientemente.

Os trabalhos de CAMPOS (1853), CHAVES (1960},
VIEGAS (1961), ISSAC (1968) e ISSAO & ZUCAS (1973), além de
outras pesquisas brasileiras, resultaram em contribuigoes
valiosas para o esclarecimento cientifico do problema, vi
sando também a diminuigaoc da incidéncia da carie dentaria
entre a nossa populagao, em geral tao carente de recursos,
que muitos ficam 3 margem de gualquer possibilidade de as

sisténcia odontoldgica.

Importante contribuigdao para o conhecimento
do metabolismo do fluoreto constitui o trabalho de TASTAL
DI, integrante do compéndio de VILLELA (1966), nc gqual  di

versos aspectos bioguimicos do problema foram focalizados.

No estudo de prevengac da carie de dentes de
ciduos, o processo de cessao de fluoreto da mae para o feto
& fator importante a ser considerado, pois a literatura tem
evidenciado que os beneficics gque esse halogénic determina
no dente oceorrem, com maior intensidade, no periodo da mine

ralizagao.
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Realmente, os trabalhos de SCHOUR & MASSLER

(1940), KRAUS (1959), BIBBY (1961) e SMITH (13966) tendem a
mostrar que o dente deciduo sofre processo de mineralizacao

no periodo de vida intra-uterina.

Dessa maneira, o estudo da transferéncia do
fluoreto tem sido objeto de muita atengao .por parte de pes
guisadores e, de acordo com os trabalhos de KNOUFF e cols.
(1935), MURRAY (1936), LEHMAN & MUHLER (1954), BAWDEN e
cols. (1964), GEDALIA e cols. (1964), ERICSSON & HAMMARS
TROM (1964) e ISSAO (1968 e 1972), & possivel afirmar que
esse lon atravessa a placenta e se fixa no feto em desenvol

vimento.

O presente trabalho situa-se nessa mesma 1i
nha de pesquisa, uma vez gque nele procuramos determinar
quantitativamente os niveis de fluoreto presentes nas carca
cas de filhotes de ratas que receberam diferentes concentra
¢oes de fluoreto de sddio, em dissolugdo na agua ingerida
durante toda a sua vida, a partir do desmame, ou apenas du

rante o periodo de prenhez,



Il - REVISTA DE LITERATURA

Pelo exame da literatura a que tivemos aces
so, verifica-se que a cessao do fluoreto da m3e para o fe
to & um fato gue ji surge como positivade, embora uma  das
primeiras referéncias a este respeito, feita por BRINCH &
ROHOLM, em 1934, afirmasse gue a placenta constituia uma

barreira para a passagem do fluoreto.

Ja em 1935, KNOUFF e cols., em pesquisas com
caes, concluiram qgue se a mae ingerir pequenas quantidades
de fluoreto, este realmente nac se transfere para o feto,
mas gue se a ingestao se der em maiores guantidades, apds
se fixar no organismo da mae, o excedente atravessa a bar
reira placentaria, fixando-se no feto. Segundo estes auto
res, a justificativa para o fato & que, quando a capacidade
de fixagao materna se esgota, o excedente passa para o fe

to.

BEssa hipdtese foi, de certo modo, confirmada
por LEHMAN & MUHLER (1954) e por BUTTNER & MUHLER (1958},
gue concluiram existir uma proporgac direta entre a quanti
dade de fluoreto ingeride pelo animal no pericdo de prenhez
e o flucoreto encontrado no recém-nascido. Esses pesquisado
res observaram que, gquando a agua administrada as maes con
tinha um teor de até& 10 ppm, nao se notava nenhum aumento
significativo de flucoreto nos filhotes; entretanto, gquando
a concentracdo era de 50 ppm, encontrava-se, nos filhotes,
um teor de fluoretc duas ou trés vezes superior ao encontra

do no caso anterior.

Contudo, outrcs autores comoe GARDNER e cols.
(1952) , MAPLESDEN e cols. (1960), GEDALIA e «cols. (1961),
GEDALIA e cols. (1964-b}, DALE (1964), BURT (1966) & SMITH

(1966}, demonstraram gue & placenta age como uma barreira



contra doses elevadas de fluoreto.

Em 1958, ERICSSON & ULLBERG, e, em 1964, ERICS
SON & HAMMARSTROM comprovaram que o 18F, quandc injetado em
animais prenhes, fixava~se em maiores quantidades nos teci
dos mineralizados e na placenta. Esta atuaria como uma bar
reira parcial 3 passagem de fluoreto, pois somente uma re

gquena porcentagem passa para © feto.

Ainda ERICSSON & MALMNAS, em 1962, estudando
a concentracao de fluoreto no sangue fetal, concluiram que,
em humanos, essa concentragdo nunca excedia a 1/4 da concen
tragéo encontrada no sangue materno, ao passo que nos ani
mais pesquisados, ¢ teor de fluoreto no sangue fetal era
sempre inferior a 1/3 do teor de fluoreto do sangue materno.

Para este estudo, esses autores utilizaram tambem o lsF.'

Em 1964, BAWDEN e cols., também  trabalhando
com © 18F em ovelhas prenhes, demonstraram que o fluoreto
atravessa a placenta em pequenas quantidades, fixando-se
principalmente no esqueleto e nos dentes do feto. Afirma
ram, ainda, que pode ocorrer uma transferéncia de fluoreto

do feto para a mae.

MAPLESDEN e cols., em 1960, demonstraram em
animais de laboratdrio que gestagdes sucessivas nao influem
no teor de transferéncia de fluoreto da mae para o feto, no
que sao contestados por HUDSON e cols. (1967), gue encontra

ram um indice mais alto de fluoreto nos filhotes da segunda

geragao.

GEDALIA e cols., em 1959, observaram gque a
concentragcdo de fluoreto na urina de mulheres gravidas, re
sidentes em areas gue continham 0,5 a 0,6 ppm de fluoreto
na Agua de consumo, decrescia com a evolugao da gestagido; e
que a urina de mulheres nao grividas, residentes na mesma
regiao, apresentava um teor de fluoreto muito prdéximo ao da
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agua ingerida, o gue demonstrava a cessao de fluoreto para

o feto.

Ainda GEDALIA e cols., em 1964-a, pesguisando
a concentragdo do fluoreto em diversos tecidos mineraliza
dos de fetos humanos com diferentes idades e provenientes
de regioes com concentragoes diferentes de: fluoreto, conclui
ram que o teor desse ion aumentava em fungao da idade do fe

to e da gquantidade existente na &gua.

ARMSTRONG & SINGER, em 1970, pesquisando em
humanos o teor de fluoreto no sangue materno e fetal, afir
maram gue esse teor era idéntico para ambos, evidenciando,
com isto, que a hipdtese de ser a placenta uma barreira par
cial 3 passagem do fluoreto da mae para o feto nao & total

mente vélida.

Desde que ficou provado gque o fluoreto ingeri
do pelo organismo materno atravessa a placenta e se fixa no
feto, & natural a preocupacao dos pesquisadores em verifi
car se esse halogénio traria beneficios aos dentes deci
duos, qﬁe, como ja dissemos, sofrem o processo de minerali

zagao durante a vida intra-uterina.

Baseados neste fatc, muitos autores, como FELT
MAN (1956), FELTMAN & KOSEL (1961), KAILIS e cols. (1968) e
PRICHARD (1969), concluiram que a ingestao do fluoreto pela
mae, antes e durante a gravidez, tanto em seres humanos co
mo em éﬁimais experimentais, diminui significativamente a

incidéncia de caries dos dentes deciduos.

Contrariamente a essa conclusao, OSRORNE
(1961}, STOOKEY e cols. (1962) afirmaram gque a ministragao
do fluoreto durante o perlodo de gestagao nao produzia efei

tos bené&ficos quanto a cidries nos dentes deciduos de filho

tes.
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A redugao da incidéncia da carie nos dentes

deciduos foi observada também em habitantes de regides cu

jas Agquas eram ricas em fluoreto, portanto, onde as mies in

geriam naturalmente quantidades ponderiveis de fluoreto. Es

sas pesquisas foram feitas por YUDKIN e cols. (1954), BLAY
NEY & HILL (1964), TANK & STORVICK (1964).

No entante, CARLOS e cols. (1%62), CARLOS
{(1964) e HOROWTZ & HEIFETZ (1967} afirmaram que os efeitos
do fluoreto administrado durante a gestagao ndo eram eviden
tes. E, tornando a discussao ainda mais complexa, KATZ &
MUHLER, em 1968, afirmaram que o beneficio do fluoreto na
reducdo da incidéncia da cirie em dentes deciduos era deter
minado, principalmente, pelo fluoreto ingerido pela crianga

apds o nascimento.

ZIPKIN & BABEAUX, em 1965, examinando os di
versos trabalhos a respeito da passagem transplacentaria do
fluoreto, chegaram i conclusdo de gque a placenta humana acu
muila o halogénio somente até um certo limite, aumentando a
sua deposicdo com o evoluir da idade; o fluoreto que atra
vessa a placenta & depositado nos tecidos mineralizados dos

fetos, tanto no ser humano comoc em animais de laboratdrio.

ARBEX (1980) demcnstrou que as ratas que inge
riram fluoreto em diversas concentragoes, durante toda vi
da, apresentam uma capacidade grande de fixagao de fluore
to nos fémures, sugerindc que esses 08so0s tém um papel im .
portante na regulacao da passagem da sobretaxa do fluoreto

da mae para o feto.



11 - PROPOSICAQ

Por intermadio de um experimento com ratas
criadas em laboratdrio, gue ingeriram agua fluoretada em di

versas condi¢les, propomo-nos a:

1 - Pesquisar a transferéncia de fluoreto da mae
para o feto, nas ratas gue receberam agua fluo
retada durante toda a experiéncia ou  apenas
durante o periodo de prenhez.

2" - Verificar se as carcagas dos filhotes, cuijas
maes receberam agua fluoretada durante toda a
vida, apresentam maior tecor de fluoreto do
que as dos filhotes cujas mies receberam o ha

logénio apenas durante a prenhez.

3 - Verificar se o8 teores de fluoreto, das carca
gas dos filhotes cujas mdes receberam aqua
fluoretada apenas durante a prenhez, crescem
com o aumento dos teores do halogénio da ali

mentagac materna.

4 - Fazer verificagac analoga, nas carcacas dos
filhotes das ratas gue receberam agua fluore

tada durante toda a experiéncia.



IV - MATERIAL E METODOS

1 - ANIMAIS

A experiéncia foi iniciada com 41 ratos, sen
do 27 fémeas e 14 machos (Raffus norvegicus, var. albinus,
Rodentia, Mammalia), da linhagem Wistar, pesando em média

35 gramas.

Estes animais provieram de duas geracoes su
cessivas que receberam agua de uma nascente natural, cujo
teor de fluoreto foi determinado, sendo de 0,17 ppm. A esco
lha dessa agua deveu-se ao fato de a agua de abastecimento
piblico de Piracicaba j& ser previamente fluoretada,com um
teor de 0,8 ppm. Dessa maneira, cbtiveram-se animais em con

digoes basicas para a execugao do trabalho.
As fémeas foram divididas em trés grupos:

Grupo I - Animais do grupe controle, que re
ceberam somente agua da referida
nascente. Este grupo foi constituil

do por treés animais.

Grupo II - Animais que receberam agua fluore
. tada durante toda a experiéncia,

isto @, desde o seu desmame até o

nascimento dos filhotes. Este gru

po foi constituido por 12 animais.

Grupo ITI- Animais que receberam agua fluore
tada somente durante o periodo de

prenhez. Este grupo foi constitul

do por 12 animais.
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Os grupos II e III foram ainda subdivididos

em sub-grupos, da seguinte maneira:

Sub-grupo

II-A

Sub-grupo

IT-B

Sub-grupo

Subwgrﬁpo

Sub-grupo

III-A

Sub-grupo

III-B

Sub-grupo

ITI-C

Trés animais gue receberam agua
fluoretada com 10 ppm de fluore
to, durante toda a experiéncia.

Trés animais que receberam agua
fluoretada com 25 ppm de fluore
to, durante toda a experiéncia.

Trés animais que receberam Agua
fluoretada com 50 ppm de fluore
to, durante toda a experiéncia.

Trés animais que receberam agua
fluoretada com 75 ppm de fluore

to, durante toda a experiéncia.

Trés animais que receberam agua
fluoretada com 10 ppm de fluore
to, somente durante o periodo

de prenhez,

Trés animais gue receberam Zgua
fluoretada com 25 ppm de fluore
to, somente durante o periodo

de prenhez.

Trés animais que receberam agua
fluoretada com 50 ppm de fluore
to, somente durante o periodo

de prenhez.
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- Sub-grupo III-D - Trés animais que receberam agua
\ fluoretada com 75 ppm de fluore

to, somente durante o periodo

de prenhez.

As femeas foram distribuldas em gaiolas nume
radas e a identificagac dos animais de cada gaiola foi fei
ta por meio de perfuracOes nas orelhas, o que permitiu a in
dividualizagao dos animais durante toda a experiéncia. Fo

ram colocadas 4 fémeas em cada gaiola.

O controle de peso dos animais foi feito sema
nalmente, num dia pré-determinado da semana, sempre no pe
riodo da manha. Quando as fémeas alcangaram a plenitude do
crescimento somatico, os machos foram colocados nas gaiolas
para o acasalamento e al mantidos durante 12 dias, fazendo-
se um remanejamento a cada 2 dias. Foram colocados 2 machos

para cada gaiola com 4 fémeas.

Até o acasalamento, os machos s6 haviam inge
rido agua da nascente, a mesma fornecida ao grupo controle,
passando, entao, a ingerir a solugéo agua fluoretada cor

respondente a cada grupo.

Para este experimento, foram utilizados 6 fi
lhotes de cada mae, perfazendo um total de 162 filhotes de

animais receém—nascidos.-

2 - RAgKO

Nos experimentos, usou-se ragao comercial ba

lanceada, com a seguinte composigao:
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Proteina bruta .............. e 14 a 20%
ExXtrato et8reo .....i.viiiirennannn. 3 a 5%
Fibras ...... .. chses e e 14 a 18%
Minerais (maximo) ........ e 7,5%
Calcio (MAXIMO) weervivrvernnnnnnns 1,8%
Fosforo {maximo) ........... . 0,7%
Umidade (MBXiMa) «eveevrrmnennnan . 12%

Enriguecimento por quilo de racao:

S5ais Minerads ..v:iveenncvvonoenns 150 mg
(Mn-80 mg; Zn-33 mg; Fe-40 myg; Cu-10 mg; I:
Na; 0; Se-0,09 mg)

Vitamina A ... .ievennceins P 5000 UI
VItAmIing C vuvvevrrrnvennnnnnennns l g
Vitamina D_3 S h e s e et e s 1000 UI
EtoxXiquim ........ i iiniennnn ;.. 0,8 g

Ffoi determinado, em laboratdrio, o teor de
fluoreto da ragao, verificando-se ter sido praticamente

constante durante toda a experiéncia, com um indice de 0, 34

ppm.

Os animais receberam essa racaoc balanceada
"ad libitum" e, durante todo o experimento, mediu-se o seu

consumo .

% - AGUA FLUORETADA

Em nossa experiéncia, utilizamos cinco concen
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‘tragoes diferentes de fluoreto na agua, a saber:

3.1

3.3

3.4

3.5

25, 50 e 75
de 0,17 ppm

Agua de uma nagcente natural com cerca, de
0,17 ppm de fluoreto. Esta agua foli dada ao
Grupo I, de controle.

Agua fluoretada com 10 ppm de fluoreto. Para
o preparo desta solugao, foram dissolvidos
108,8 mg de NaF em 5 litros de dgua da nascen

te.

Agua fluoretada com 25 ppm de fluoreto. Disg
solveram-se 274,4 mg de NaF em 5 1litros de
agua da nascente.

Agua fluoretada contendo 50 ppm de fluoreto.
Dissolveram-se 550,7 mg de NaF em 5 litros de
agua da nascente.

Agua fluoretada com 75 ppm de fluoreta. Dis
solveram-se 827 mg de NaF em 5 litros de agua

da nascente.

Para a obtengao dessas concentragoes de 10,

ppm de fluoreto, levou-se em conta a gquantidade
de fluoreto 3ja existente na agua da nascente.

A Agua foi oferecida "ad libitum" para todos

0s grupos. O controle de consumo de agua fol feito- em dias

alternados e sempre no periodo da manha.

4 - PRepARC DAS AMOSTRAS PARA A ANALISE

Sacrificados os filhotes, por meioc da inala
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cao de éter etilico, logo apds o nascimento, foram, entao,
retiradas e desprezadas as peles e as visceras, sendo as
carcagas colocadas em estufas a 100°C qurante 48 horas, pa
ra completa desidratagao (OSER, 1965).

As carcagas desidratadas foram, a seguir, tri
turadas, uma de cada vez. O pd proveniente de trés carcagas
de filhotes de uma mesma mae foi homogeneizadeo e colocado
em frasco etiquetado. Esses frascos foram armazenados em
dessecadores a vacuo, até o momento da determinacido do fluo

reto.

5 - DETERMINAEKO po FLUORETO

Foi utilizado o método potenciométrico, pre

conizado por McCANN (1968).

Amostras em duplicata de 100,0 mg do pd de
carcagas, provenientes de um mesmo frasco, eram deéminerali
zadas em acido percldorico 0,5M, durante uma hora, em tubos
plasticos e, em seguida, neutralizadas com citrato de sodio
0,5M, apds o que eram feitas as leituras em potencidmetro.
Os dados obtidos nestas leituras foram levados a uma curva
de calibragac, previamente elaborada a partir de solugoes
de fluoreto de sddio em acido percldrico 0,1M e citrato de
sddio 0,4M, contendo de 0,04 a 1,00 ppm de fluoreto. Assim
se determinaram os valores da concentracao de fluoreto das

amostras, lidos no eixo das abcissas.

Para estas determinagces, empregou-se o poten
cifmetro digital 701 da Orion, munido de um eletrodo 94~

092, tambeém da Orion.
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V- RESULTADOS

Nas tabelas 1 e 2 estaoc expressos os dados re

lativos ao consumo médio, por animal, de ragao, agua e fluo
reto, durante todo o experimento e apenas durante o periodo

de prenhez,nos diferentes grupos experimentais e respecti

vos sub-grupos.



-15=-

TABELA 1 : Consumo médio de ragdo, agua e fluoreto, por ani

mal, durante toda a experiéncia, de acordo com
os diferentes grupcs experimentais e respecti
vos sub-grupos.

Total médio ingerido por rata
GRUPO SUB-GRUPO durante toda experiencia
Ragao (q) Agua (ml) Fluoreto (mg)

I 3.839,3 2.605,48 1,74
II-A

10 ppm F 3.927,0 3.112,27 32,45
I11-B

25 ppm F 3.657,2 5.619,71 91,73

IT

I1-C

50 ppm F 2.621,0 2.260,59 113,91
I1-D

75 ppm F 2.908,2 2.423,13 182,71
ITI-A

10 ppm F 3.663,2 2.959,3 7,25
I1II-B

25 ppm F 3.380,7 2.618,8 14,80
IIt

ITII-C

50 ppm F 3.762,0 2.567,5 26,15
ITI-D

75 ppm F 3.877,6 2.937,83 43,35

I - Andimadls controle

II -~ Andmads gque tomaram jlucrefo dutranite toda expendencda

III - Andimadls gue tomaram 4{Lucheto apenas durante a prenhez
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TABELA 2 : Consumo médio de ragdo, agua e fluoreto, por ani
mal, durante o periodo de prenhez, de acordo
com os diferentes grupos experimentais e respec
tivos sub-grupos.

Total médio ingeri'dc por rata
GRUPO | SUB-GRUPO durante a prenhez
Ragao (g) Agua (ml) Fluoreto (mg)
I 539,8 550,56 0,27
II-A ;
10 ppm F 622,0 562,91 5,83
II-B
560,5 604,08 15,29
IT 25 ppm F
II-C
50 ppm F 574,0 580,71 29,22
IT-D
75 ppm F 608, 3 581,63 43,82
ITI-A |
10 ppm F 559,9 561,17 5,80
ITTI-B
25 ppm F 497,1 532,67 13,47
ITI
ITI-C
50 ppm F | 525,8 490,50 24,69
ITII-D :
75 ppm F 516,0 555,33 41,81

I - Anamads controle
II - Andimadis que fomaram {Lucrete durante ftoda experiéncia

ITIT - Anamadls gque tomaram jfLuocreto apenas durante & prevhez



-17~

Na tabela 3, estdo expressas as relagoes de
proporcionalidade da quantidade média de fluoreto ingerida
por rata, durante toda a experiéncia e durante o periodo de
prenhez, em fungac dos diferentes grupos experimentais e
respectivos sub-grupos.
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TABELA 3 : Relag@o de proporcionalidade da quantidade média de flwore

'~ to ingerida por rata, durante toda experiéncia e durante o

periodo de prerhez, em fungao dos diferentes grupos experi
mentais e respectivos sub-grupos.

DURANTE TODA DURRNTE O
GRUPOS SUB-GRIFOB EXPERIENCIA | PERIDDO DE PRENHEZ
I X II-A 1:18,65 1:21,59
I X I1I-B 1:52,72 1:56,63
I X II
I X II-C 1:65,46 1:108,22
I X II-D 1:105,00 1:162, 30
I X III-A 1:4,16 1:21,48
I X IIT I X I1I-B 1:8,50 1:49,89
I X II1I-C 1:15,03 1:91,44
I X ITI-D 1:24,91 1:154,85
IIT-A X II-A 1:4,47 1:1,01
ITT X IT III-B X II-B 1:6,19 1:1,14
III-C X 1I-C 1:4,35 1:1,18
III-D X II-D 1:4,21 1:1,05
II-A X II-B 1:2,82 1:2,62
| II-A X II-C | 1:3,51 1:5,01
1 ' I1-A X II-D |  1:5,63 1:7,01
| II-B X II-C 1:1,24 1:1,91
| II-B X II-D . 1:1,99 1:2, 86
i TI-C X I1-D | 131,60 1:1,45
L r [
FIII-A X I1I-B } 1:2,04 | 1:2,32
'I1I-A X III-C |, 1:3,60 1 1:4,25
- (I1I-A X IIT-D |  1:5,98 1:7,20
'III-B X III-C |  1:1,77 i 1:1,83
'III-B X III-D '  1:2,93 j 1:3,10
III-C X ITI-D | 1:1,66 f 1:1,69
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Nos graficos de nimeros 1 a 3 estac os curve

gramas de crescimento dos animais dos diferentes grupos eX
rimentais, desde o inicio do experimento até a época do aca

salamento.
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GRAFICO 1 - Curvograma para os pesos médios das ratas do Grupo I, desde o inicio da experién é
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cia até a epoca do acasalamento.
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desde o inicio da experiéncia até a época do acasalamento. |
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Grupe III, desde o inicio da experiéncia até a época do acasalamento. !
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!

A tabela 4 e o grafico 4 apresentam as concen
tracoes médias de fluoreto, expressas em ppm, encontradas nas

carcagas de filhotes dos diferentes grupos experimentais.

A tabela 5 apresenta a relagao de proporcicna
lidade entre as quantidades médias de fluoretc, fixadas nas

carcagas dos fiihotes dos diferentes grupos experimentais.
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TABELA 4 : Concentragao média de fluoreto (em ppm) encontra
da nas carcagas de filhotes dos diferentes gru

pos experimentais.

GRUPOS ! SUB-GRUPOS ' MEDIAS
|
I 3,5
I
" II-A 10,0
j II-B 27,0
I1 j
| II-C 44,2
;
ITI-A 6,5
ITI-B 15,1
111
III~C 29,5
III-D 42,0

GRUPD I - Andimais Controle

GRUPO I1 - Animadis que tomaram fluoreto durante toda a expe

riencda

GRUPO T1IT1- Animadls que Zomaram glucreto durante a prenhe:
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GRAFICO 4
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TABELA 5 : Relagao de proporcionalidade entre as guantidades

médias de fluoreto, fixadas nas carcagas dos fi

lhotes dos diferentes grupos e sub-grupos experi

mentais.
GRUPOS SUB-GRUPOS PROPORCIONALIDADE
I X ITI-A 1:2,86
I X II I X II-B : 1:7,71
I X II-C 1:12,62
I X II-D ' 1:14,22
I X III-A 1:1,85
I X III I X III-B 1:4,31
I X ITI-C 1:8,42
I X ITI-D 1:12,00
JI-A X III-A 1:1,53
IT X IIT II-B X III-B | 1:1,78
II-C X III-C 1:;1,49
II-D X III-D E i1:1,18
[
II-A X II-B | 1:2,7
II-A X II-C i 1:4,42
11 IT-A X II-D | 1:4,98
II-B X II-C E 1:1,63
II-B X II-D | 1:1,84
I
II-C X II-D i 1:1,12
1
III-A X III-B | 1:2,32
III-A X III-C 1:4,53
_— III-A X III-D i 1:6,46
III-B X III-C 1:1,85
| TII-B X III-D | 1:2,78
i IIT-C X III-D 1:1,42
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Vi - DISCUSSAD

0 fluor, apesar de ter sido isoclado em 1886
e, ha forma de fluoreto, introduzido efetivamente como meioc
de prevengdo e controle da cirie dentiria na década de 30,
até hoje tem merecido inlmeras pesquisas sobre suas proprie
dades e mecanismos de agdo.

Como ja vimos, quanto & passagem do fluoreto
da mae para o feto, ha evidéncias substanciais na literatu
ra comprovandoc O fendmeno. Neste particular, apenas BRINCH
& ROHOM, em 1934, afirmaram que a placenta & uma barreira e
fetiva a esta passagem; mas, j& no ano seguinte, KNOUFF e
cols. comprovaram que, em altas concentraq6es, o fluoreto,
apos a saturagdo das estruturas mineralizadas maternas, pas
sava livremente para o feto.

A partir de entao, autores diversos, como
BUTTNER & MUHLER (1958), FELTMAN & KOSEL (1961} BAWDEN e
cols. (1964), procuraram demonstrar gue, mesmo em menores
quantidades, o fluoreto se transfere da mae para o feto.

Contradizendo de certa forma essa idéia, a hi
potese levantada por KNOUFF (1935), de que haveria a neces
sidade de prévia saturagao esquelética materna apds ocorrer
a transferéncia, & confirmada em parte por HUDSON e cols.
{1967), que demonstraram que, em filhotes de segunda gera
¢do, a quantidade de fluoreto detectada era maior nestes do
que nos filhotes da primeira geracao.

Em 1968, ISSAO chega a conclusdo semelhante &
do autor citado, ou seja, gue a partir do instante em que a
capacidade de fixagdc materna estiver superada ocorre uma

maior passagem do fluoretc da mae para o feto.
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A partir destes achados, uma guestao nos le

vou ac desenvolvimento do presente trabalho: se aumentas
semos a concentragao de fluoreto na agua consumida pelos a
nimais durante toda a experiéncia, ou se o fizéssemos ape
nas durante o periocdo de prenhez, haveria alguma relagado en
tre as guantidades de fluoreto consumidas pela mae e aque
las encontradas nas carcacgas dos filhotes recém-nascidos dos

diferentes grupos experimentais?

Numa das primeiras etapas deste trabalho, o
objetivo foi verificar se altas concentragdes de £luoreto
(50-75 ppm) nao iriam interferir no desenvolvimento das ra

tas destinadas a procriacao.

Os dados apresentados nas tabelas 1 e 2 e
nos graficos 1, 2 e 3, demonstram que tanto a média de con
sumo de ragao e agua como também o crescimento dos animais

apresentam uma similitude nos trés grupos experimentais.

Quanto ao crescimento das ratas, € interes
sante notar gue a comparacac entre os graficos, nimeros 1 e
2, mostra gue a ingestao de fluoreto até 75 ppm nao revela
prejuizo para o ganho de peso das ratas mies do grupo II em

relagdo ao grupo controle.

_ Ndo foi determinado o limiar méximo do teor
de fluoreto aceito pelos animais, na agua, julgando-se, pe
lo menos at@ o presente trabalho, como suficientes os dados,
obtidos com os cinco niveis de teor de fluoreto agui estuda

dos: de 0,17 ppm {(controle), 10 ppm, 25 ppm, 50 ppm e 75
ppm.

Pelas tabelas 1 e 2, pode-se verificar que a
média de consumc de ragac, por animal, foi de 3.515,13 gra
mas e o de agua foi de 3.011,62 ml, durante toda a experién

cia, e de 555,93 gramas de ragac e 557,73 ml de adgua duran

unNIic AmMpP
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te o periodo de prenhez, considerados todos os grupos em
conjunto.

Ainda estas tabelas mostram que gquando se com
param os sub-grupos A, B, C e D,respectivamente,dos grupos
IT e III, equivalentes em ppm, as guantidades de fluoreto
ingeridas durante o periodo de prenhez apresentam~se seme

lhantes.

J3a o consumo de fluoreto durante toda a expe
riéncia, como nao poderia deixar de ser, foi bem maior nos
animails dos diferentes sub~grupos do grupo II (gue tomaram
fluoreto durante toda a experiéncia), quando comparado com
os dos sub-grupos do grupo III (animais gue tomaram fluore
to apenas durante o periodo de prenhez). Assim sendo, as di
ferentes concentragdes de fluoreto, encontradas nas carca
cas dos filhotes dos grupos experimentais II e III, daoc uma
idéia nitida da importancia da saturagao 4o organismo mater
no, no fendmenc da transferéncia do fluoreto da mae para o
feto.

A verificagac da tabela 4 mostra que a concen
tracao média de fluoreto em ppm, encontrada no grupo I (con
trole), foi de 3,5 ppm. J& para o grupo III, pode-se verifi
car que, nesses animais cujas maes ingeriram fluoreto ape
nas no periodo de prenhez, a concentragac de fluoreto encon
trada nos filhotes dos diferentes sub-grupos foi bem maior
quando comparada com a concentragao do grupo controle. Para
o sub-grupo III-A, cujas maes tomaram fluoreto na concentra
cao de 10 ppm, foi encontrado um teor de 6,5 ppm de fluore
toc nas carcagas dos filhotes. Para o sub-grupo III-B, cujas
maes tomaram fluoreto na concentragao de 25 ppm, foi encon
trado um teor de 15,1 ppm de fluoreto; j& para os animais
do sub-grupo III-C, cujas maes tomaram 50 ppm de fluoreto,
foi observado um valor de 29,5 ppm e, finalmente, para o
sub-grupo III-D, onde as maes tomaram 75 ppm, o teor de fluwo

reto encontrado foi de 42,0 ppm.
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Comparando-se 0s resultados do grupo II com

o8 do grupo III, verifica-se que © grupo II-A fixou 3,5 ppm
de flucreto a mais que o grupo III-A; o grupo II-B fixou
11,9 ppm a mais de fluoreto gque o grupo III-B; © grupc II-C
fixou 14,7 ppm de fluoreto a mais que o grupo III-C e © gru
pc II-D fixou 7,8 ppm de fluoreto a mais que o grupo III-D.

Neste particular, um aspecto que nos chama a
‘atengao & que, até 50 ppm, guando se comparam os diferentes
sub-grupos dos grupos II e III, a diferenca entre os teores
de fluoreto encontrados nos filhotes vai aumentando, ao pas
so gue em niveis de 75 ppm essa diferenga se apresenta ne

nor - 7,8 ppm.

Uma explicacdoc possivel para esse fato  pode
ria ser a seguinte: ultrapassada a capacidade de fixagao do
fluoreto pelo esqueleto materno, seja ocerrendo, por assim
dizer, uma saturagao Ossea em relagao ao fluoreto, nos ani
mais do sub-grupo III-D, a continuidade da chegada de fluo
reto ac organismo materno provocaria aumento da - concentra
cao de halogénio no plasma sanguineo, incrementando a trang
feréncia do fluoreto para o feto, aproximando-se, assim, dos

dados obtidos para o sub-grupo II-D.

Essa assertiva pode se apoiaf no fato de gque,
para 0s animais dos sub-grupos II-C e II¥D, foram encontra
dos teores de fluoretoc respectivamente de 44,2 e 49,8 ppm e
para os grupos III-C e III-D, 29,5 e 42,0 ppm. Ha de se no
tar que a guantidade de fluoreto encontrada nos animais do
sub-grupc III-D estd muito proxima da encontrada no sub-gru

po II-C.

No grupo II, nota-se ainda gue, para concen
tragoes mais altas de fluoreto na agua, os teores desse Ion,
encontrados nas carcagas, nac sobem proporcionalmente, suge
rindo uma tendé@ncia para uma espécie de "platd" (plateau)

de saturacgac, & medida gue as concentragoes de fluoreto na
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dgua fornecida vdo se aproximando dos niveis maximos. Essa
ndo proporcionalidadé parece confirmar os estudos de ISSAO
(1968) , em que esse autor diz que "o feto & protegido, den
tro de certos limites, contra o excesso de fluor administra
do ao organismo materno”, e também as pesquisas de BUTTNER &
MUHLER (1958),

Para maior facilidade de visualizagda, foram
estabelecidas tabelas com "Relagao de Proporcionalidade™, em
que os dados referentes aos grupos tomados como base de com
paragao funcionam como unidade. Isso se faz por meio de sim
ples regra de trés, a gual, tendo um elemento igual a 1, re
duz-se a uma simples operagao de diviséo, com resultados da
dos em forma de l:x. Os resultados déssas operagoes estao

agrupados na tabela 5.

Em termos de proporcionalidade, considerando-
se a concentragao de fluoreto em II-A como unidade, nota-se
gue a relagdo entre a concentragao encontrada para II-A e
agquela de III-A surge como 1:1,53, sugerindo que, neste ca
SO, uma alimentagao constante ¢om fluoreto mostrou-se mais
eficiente em termos de passagem do halogénio do corpo mater
no para o filho, do gue a administracdo do fluoreto apenas

durante a prenheZz,.

Da mesma maneira, entre os sub-grupos II-B e
III-B, constituidos por animais cujas mdes receberam 25 ppm
de fluoreto, encontrou-se uma relagao de proporcicnalidade

de 1:1,78, portanto um resultado maior do gue o anterior.

Ja essa relagac entre II-C e ILI-C apresen
tou © resultado de 1:1,49, enguanto que para II-D e III-D a
relagéo de proporcionalidade encontrada foi de 1:1,18, re
sultado esse menor gue agueles apresentados nos cascs ante

riores. Seria a mencionada tendéncia ao platd.
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Analisando estes dados, parece logico depreen

der-se gque houve uma maior fixagao de fluoreto nos filhotes
cujas maes tiveram uma alimentagdo constante de fluoreto,
em relagao agueles cujas maes o tomaram apenas durante a
prenhez, mas a partir de certa concentragac de fluoreto na
agua, essa vantagem parece tender a diminuir, embora se man
tenha a superioridade absocluta dentro dos limites atingidos
por este trabalho, vindo ac encontro das assertivas ante

riormente mencionadas.

Ainda na tabela 5, a comparagdc entre os gru
pos I e II, isto &, entre os animais controle e agueles cu
jas maes tomaram fluoreto durante toda a experiéncia, mos
tra-nos gue a relagado de proporcionalidade entre o grupo I
e o sub-grupo II-A (10 ppm) & de 1:2,86, indicando gque os
animais II-A fixaram mais fluoreto que o grupo controle. Es
sa mesma relagao entre o grupo I e os sub~grupos II~B, II-C
e II-D foi, respectivamente, de 1:7,71; 1:12,62 e 1:14,22,

A andlise desses resultados indica um aumento
sintomidtico da fixagdo de fluoreto nas carcagas dos animais
do grupo II em relacao aos do grupo I, até& o sub-grupo II-B,
continuando a crescer essa relagac, porém com uma taxa me

nor, a partir do nivel de 50 ppm de fluoxreto na agua.

Focalizando agora a relagaoc de proporcionali
dade entre a quantidade de fluoreto fixadas nas carcacgas dos
filhotes dos animais do grupo I (controle) e dos animais do
grupo III (que receberam fluoreto somente durante a pre
nhez}, observam-se ©s Seguintes resultados: 1:1,85; 1:4,31;
1:8,42 e 1:12,00, respectivamente para I X III-A; I X III-B;
I X ITI-C e I X III-D.

A semelhanga do que se verificou na analise
anteriormente exposta, existe um aumento intenso da fixagao
de fluoreto nas carcagas dos animais do grupo III, em rela

cac ao grupo I, até o sub-grupo III-B, continuando depois a
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aumentar, porém em menor escala.

A comparagdo entre os teores de fluoreto en
contrados nos animais dos diferentes sub-grupos do grupo II
nos 43 as seguintes relagces de proporcionalidade: 1:2,7;
1:4,42; 1:4,98; 1:1,63; 1:1,84 e 1:1,12, respectivamente pa
ra os sub-grupos II-A X II-B; II-A X II-G; II-A X II-D; II-
B X II-C; II-B X II-D e II-C X II-D, indicando uma diminui
¢ao das diferengas entre os Indices de fixagdo de fluoreto
com o aumentar da sua dosagem na agua fornecida.

Constatagao analogo pode ser feita na compara
¢ao da relagao de proporcionalidade entre a quantidade de
fluoreto fixada pelos filhotes dos animais do grupo III, cu
jas relagbes sdo; entre III-A e III-B, 1:2,32; entre III-B
e ITI-C, 1:1,95 e entre III-C e III-D, 1:1,42,.

Pensamos que a consistencia dos resultados en
contrados neste particular, no presente trabalho, poderia
sugerlr um desdobramento desta pesquisa, com o emprego de
mailor numero de concentrag¢des gue fornecessem dados para o
estabelecimento de uma possivel eguagao ou curva de correla
¢ao, ou até mesmo © estabelecimento de um eventual maximo,
a partir.do gqual nao mais crescesse o0 teor de fluoreto fixa

do na carcaga, naturalmente antes do limite letal.
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VII - CONCLUSOES

Nas condigdes em que foi realizado o presente

experimento, julgamos validas as seguintes conclusdes:

1 - Em gqualquer das concentragoes de fluoreto uti

lizadas no experimento, houve transferéncia
do halogénio da mae para o feto, tanto no gru
po II - ratas-maes gue receberam agua fluore
tada durante toda a experiéncia, como no gru
po II1, das ratas que tomaram Agua fluoretada

apenas durante a prenhez.

Nos sub-grupos integrantes do grupo II, cujas
maes ingeriram fluoreto durante toda a expe
riéncia, o teor de fluoretoc encontrado nos
filhotes foi maior 4o que nos sub-grupos cor
respondentes do grupo III, cujas maes recebe
ram fluoreto somente no periodo da prenhez, e

nestes, maior gue o do grupo controle.

Dentre do grupo III, de filhotes cujas maes
receberam dgua fluoretada, em diferentes con
centragoes, apenas durante o periodo de pre
nhez, os teores de fluoreto encontrados cres-
ceram com o aumento dos teores do  halogénio
na agua, de uma forma praticamente proporcic-

nal.

Dentro do grupo II, de filhotes cujas maes re
ceberam agua flucretada em diferentes concen
tragSes, durante toda a vida, os teores de
fluoreto encontrados aumentaram também Com ©

aumento dos teores do halogé&nio na agua, mas
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naoc de uma maneira proporcional, decrescendo
a relagac do aumento & medida que aumentaram

as concentragoes de fluoreto na agua,
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