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BRANCO, THAMYRES. Anailise do sistema estomatognatico em individuos com
esclerose sistémica pré e pos-transplante autélogo de células-tronco. 2019. 74p.
Dissertacdo de Mestrado — Faculdade de Odontologia de Ribeirao Preto, Universidade de Sao
Paulo, Ribeirdo Preto, 2019.

RESUMO
Esclerose sistémica ¢ uma doenca autoimune progressiva do tecido conjuntivo, que pode
acometer o sistema estomatognatico, em especial os misculos mastigatorios e/ou estruturas
associadas. O objetivo deste estudo foi avaliar por meio da atividade eletromiografica dos
musculos mastigatdrios, forca de mordida e pressdo de lingua e labios, individuos com
esclerose sistémica que realizaram o transplante autdlogo de células-tronco. Participaram
deste estudo sete individuos (média + DP 40,14 + 9,67 anos) que foram submetidos
inicialmente a andlise eletromiografica dos musculos masseteres e temporais nas tarefas
mandibulares em repouso, lateralidade direita e esquerda, protrusdo e contra¢do voluntaria
maxima; for¢ca de mordida molar (direita e esquerda) e pressao de lingua e 1abios. Apds dois
meses do tratamento, os individuos foram novamente avaliados pelos mesmos métodos. Os
dados foram analisados pelo teste de medidas repetidas (SPSS 22.0; p < 0,05). Foi observado
que apos dois meses do transplante autdlogo de células-tronco e analisando os valores
absolutos, menor atividade eletromiografica normalizada nos musculos masseteres e
temporais em todas as tarefas mandibulares, com diferenga significante no apertamento dental
em contragdo voluntdria maxima para o musculo temporal esquerdo (p=0,04); menor forga de
mordida molar méxima (direita e esquerda) e maior pressdao de lingua. Nossos resultados
sugerem que o tratamento autélogo de células-tronco em individuos com esclerose sistémica
promoveu alteracdo na funcao do sistema estomatognatico, especialmente relacionada com

atividade eletromiografica e desempenho muscular lingual.

Palavras-Chave: Esclerose sistémica; transplante autdlogo; eletromiografia; forca de

mordida; pressdo de lingua; pressao de labios; sistema estomatognatico.






BRANCO, THAMYRES. Analysis of the stomatognathic system in individuals with
systemic sclerosis pre and post autologous stem cell transplantation. 2019. 74p.
Dissertacdo de Mestrado — Faculdade de Odontologia de Ribeirao Preto, Universidade de Sao
Paulo, Ribeirdo Preto, 2019.

ABSTRACT
Systemic sclerosis is a progressive autoimmune connective tissue disease that can affect the
stomatognathic system, especially the masticatory muscles and / or associated structures. The
aim of this study was to evaluate, through the electromyographic activity of the masticatory
muscles, bite force and tongue and lip pressure, individuals with systemic sclerosis who
underwent autologous stem cell transplantation. Seven subjects participated in this study
(mean + SD 40.14 + 9.67 years) who were initially submitted to electromyographic analysis
of the masseter and temporal muscles in the mandibular tasks at rest, right and left laterality,
protrusion and maximum voluntary contraction; molar bite force (right and left) and tongue
and lip pressure. After two months of treatment, subjects were again evaluated by the same
methods. Data were analyzed by repeated measures test (SPSS 22.0; p < 0.05). It was
observed that after two months of autologous stem cell transplantation and analyzing the
absolute values, lower normalized electromyographic activity in the masseter and temporal
muscles in all mandibular tasks, with a significant difference in dental tightening in maximal
voluntary contraction to the left temporal muscle (p = 0.04); lower maximal molar bite force
(right and left) and higher tongue pressure. Our results suggest that autologous stem cell
treatment in individuals with systemic sclerosis promoted alterations in the stomatognathic
system function, especially related to electromyographic activity and lingual muscle

performance.

Keywords: Systemic sclerosis; autologous transplants; electromyography; bite force; tongue

pressure; lip pressure; stomatognathic system.
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1. INTRODUCAO

Esclerose sistémica ¢ uma sindrome complexa, com multiplas vias patogénicas,
autoimune, progressiva, generalizada do tecido conjuntivo, que apresenta alteragdes
inflamatérias cronicas, fibroticas que causam espessamento dos tecidos cutdneos e
caracterizada por lesdes microvasculares (PATTANAIK et al., 2015; SIERRA-SEPULVEDA
etal., 2019).

Os principais sinais clinicos que auxiliam o diagndstico da esclerose sistémica sao
limitagdo dos movimentos cutaneos, dor muscular, fraqueza, espessamento da pele e
vasoconstri¢ao periférica (MIRSAEIDI; BARLETTA; GLASSBERG, 2019). A sua etiologia
¢ desconhecida, podendo, muitas vezes, levar os individuos a o6bito, por problemas renais,
pulmonares e complicagdes cardiovasculares (GIACOMELLI et al., 2017).

A incidéncia da esclerose sistémica aumentou na ultima década e a taxa de
mortalidade em um ano reduziu ligeiramente (BUTT et al., 2018). Nos Estados Unidos, a taxa
de prevaléncia para esta doenca de condicdo incomum que resulta em areas duras e
espessadas da pele e problemas adicionais com Orgdos internos € vasos sanguineos
(BERGAMASCO et al., 2019) ¢ de aproximadamente 20 para 01 milhdo de habitantes
(MAYES, 2003). No Brasil ndo existem ainda dados publicados sobre a prevaléncia e
incidéncia da esclerose sistémica na populagao.

O comprometimento do sistema musculoesquelético ¢ uma das maiores causas de
alteragdes funcionais nos individuos com esclerose sistémica (POPE, 2003) e a esclerodermia
aparece como distirbio associado que envolve os tecidos orofaciais (CRINCOLI et al., 2016),
juntamente com a atrofia muscular que contribuem na reabsor¢do dssea comprometendo a
articulagdo temporomandibular (MENDONCA et al., 2019; YUEN et al., 2014), atrofia da
pele e da face, endurecimento e perda de elasticidade da mucosa bucal; endurecimento da

lingua e dificuldades na degluticao e mastigagdo (IORDACHE et al., 2019).
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A limitacdo progressiva da abertura bucal, sinal clinico que pode aparecer em
individuos com esclerose sistémica (COSTA-PEREIRA et al., 2019), prejudica a amplitude
de movimento da articulagdo temporomandibular e menor producao de saliva em comparagao
com individuos saudaveis acometendo a fun¢do mastigatoria (CRINCOLI et al., 2016). O
complexo maxilo-mandibular apresenta algumas alteragcdes decorrentes da esclerose sistémica
como o espessamento do ligamento periodontal e aparecimento de lesdes osteoliticas na
mandibula que sdo coincidentes com as areas de insercdo dos musculos masseter
(RAHPEYMA; ZARCH; KHAJEHAHMADI, 2013).

A ocorréncia de varios sintomas e o envolvimento de muitos 6rgdos e sistemas fazem
da esclerose sistémica uma doenga multidisciplinar. O tratamento dessa doenca autoimune
continua sendo um grande desafio para a area médica e novas opgdes terapéuticas sao
constantemente procuradas (SOBOLEWSKI et al., 2019).

Atualmente, com o avango das pesquisas em novas tecnologias, muitas doengas estao
sendo tratadas com o uso das células-tronco, com capacidade de se transformarem em outros
tipos celulares (ZHAO et al., 2019), dependo do estimulo recebido, podendo assim, se
diferenciarem em osteoblastos, condroblastos, mioblastos, fibroblastos, entre outros,
principalmente as que envolvem células de linhagem hematopoiéticas, que sdo usadas no
tratamento de linfomas, leucemia e esclerose sistémica, impedindo a progressao da doenga e
proporcionando qualidade de vida (VADLAMANI et al., 2019; WANG et al., 2019).

No tratamento da esclerose sistémica os individuos sdo submetidos a altas doses de
quimioterapia com a finalidade de destruir o sistema imunologico e impedir a progressdao da
doenga por meio do transplante de células-tronco (DEL PAPA et al., 2018). As células-tronco
sdo classificadas de acordo com sua capacidade de diferenciacdo em quatro grandes grupos:
células totipotentes, capazes de se diferenciarem em todos os duzentos e dezesseis tecidos que

formam o corpo humano; células pluripotentes ou multipotentes, apresentam capacidade de se
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diferenciarem em quase todos os tipos de tecido do corpo; células oligopotentes, produzem
células dentro de uma tunica linhagem e células unipotentes, que sdo as células que se
diferenciam em um tunico tecido (XU et al., 2019).

As células mais utilizadas para tratamento sdo as células pluripotentes ou
multipotentes, que sdo as células que originam de varios tipos de células preferencialmente
comprometidos com o sistema hematopoiético. Estas células hematopoiéticas, responsaveis
por fazerem manutencao das células sanguineas, sdo as melhores células para manipulacao
(isolamento e cultivo), seguranca bioldgica, aplicabilidade e aspectos éticos (JIANG; XU,
2019; SOBHANI et al., 2017).

A coleta dessas células se faz de uma pungado da medula 6ssea, aspirando cerca de 10
ml a 200 ml, dependendo da regido de aspiracao. Também existe a possibilidade de coletar
células do cordao umbilical durante o parto cesarea ou parto normal. Uma terceira alternativa
¢ colher as cé¢lulas da medula 6ssea que passam a circular no sangue periférico apds um
estimulo farmacologico, coletadas por aférese (RUVEN et al, 2017). As células
hematopoiéticas estdo sendo muito utilizadas para o tratamento de esclerose sistémica (DEL
PAPA et al., 2018).

Grande parte das pesquisas realizadas com células-tronco adultas tem se concentrado
nas células-tronco mesenquimais encontradas no estroma da medula 6ssea (SHINAGAWA et
al., 2013). Estudos preliminares identificaram recentemente uma suposta populagdo de
células-tronco dentro do compartimento estromal adiposo. Essa populacdo de células,
denominadas células lipoaspiradas processadas, pode ser isolada de lipoaspirados humanos e,
como as mesenquimais, se diferenciam em rela¢do as linhagens osteogénica, adipogénica,
miogénica e condrogénica (BALDUCCI; ALESSANDRI, 2016; ZUK et al., 2002).

O transplante de células-tronco pode ser executado de duas maneiras, por meio de

compatibilidade entre individuos, transplante alogeno (OGATA et al., 2019) ou o doador
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pode ser o proprio individuo, transplante autélogo (MOZAFARI et al., 2018). Em um estudo
recente, com 36.469 individuos que fizeram transplantes alogénicos (43%) e autodlogos (57%),
verificaram-se que a opcao por meio de transplantes autdlogos continuam aumentando por
causa do possivel resultado positivo com o tratamento (PASSWEG et al., 2016).

Apo6s 50 anos de pesquisa com o uso de células-tronco, muito se discutiu e descreveu
sobre os resultados sistémicos que ocorrem no corpo humano apds o tratamento,
principalmente relacionado a doenga esclerose sist€émica, mas ndo foi possivel verificar com
precisdao, do ponto de vista morfofuncional, o comportamento do sistema estomatognatico
frente a todos esses tratamentos. Dessa forma, busca-se com esse trabalho, esclarecer como o
sistema estomatognatico dos individuos com doencas cronicas degenerativas se comporta
perante tratamentos sistémicos com uso de células-tronco. Para isso, utilizou-se de
metodologias com reconhecido valor, como a eletromiografia, a gnatodinamometria ¢ o
dispositivo portatil lowa Oral Performance Instrument (IOPI).

A eletromiografia de superficie ¢ um destes métodos que tem a capacidade de
registrar a atividade elétrica do tecido muscular esquelético, permitindo identificar e descrever
a fun¢do das unidades motoras (DONIZETTI VERRI et al., 2019; ESPOSTO et al., 2018;
HERMENS et al., 2000). Este método possui aplicacdo em vdrias areas da saude como na
Odontologia, Medicina, Fisioterapia e Fonoaudiologia, que facilita o diagnostico e estabelece
progndsticos de forma mais cuidadosa.

Com base nestas caracteristicas clinicas, a avaliagdio por meio da andlise
eletromiografica ¢ o método indicado para detectar alteragdes ou disfungdes na musculatura
estriada esquelética, tenddes e articulagdes em diferentes regides anatOmicas e, assim,
mensurar a condutibilidade elétrica do tecido muscular e acrescentar aos relatos de sintomas e
restricdo de movimentos a manipulagdo das estruturas osteomusculares (PALINKAS et al.,

2018; PEPATO et al., 2014; SPAGNOL et al., 2016).
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Outra ferramenta utilizada para analisar o sistema estomatognatico ¢ a
gnatodinamometria, que ¢ eficaz na mensuracao de forca de mordida molar maxima, sendo
indicador quantitativo do desempenho mastigatorio (FRANKS et al., 2019; PALINKAS et al.,
2010). Esta forca estd diretamente relacionada a certas condi¢des, como a morfologia
craniofacial, padrao oclusal, género, idade, estado periodontal, nimero de dentes ou tipo de
protese dental (PALINKAS et al., 2019; SUN et al., 2016).

Por meio do dispositivo portatil lowa Oral Performance Instrument (IOPI) € possivel
medir a forga e resisténcia da lingua em individuos saudéaveis e aqueles com disfuncdes. A
maioria dos estudos utilizou o IOPI como ferramenta de avaliacdo funcional do sistema
estomatognatico (MARIM et al., 2019; REGALO et al., 2018; SZYNKIEWICZ et al., 2019).

Assim, os métodos descritos acima para a avaliagdo dos individuos pré e pos
transplante autologos de células-tronco sao fundamentais para avaliagdo do sistema
estomatognatico, permitindo a andlise funcional e quantitativa do sistema muscular,
fornecendo informagdes morfoldgicas e cinesioldgicas, que irdo contribuir no diagnostico e
tratamento, com foco no equilibrio da musculatura orofacial e estruturas adjacentes
(FERREIRA et al., 2016).

Portanto, os resultados deste estudo permitirdo demonstrar aos profissionais da area
da satide e comunidade cientifica que o tratamento com transplante autélogo de células-tronco
pode promover impacto no sistema estomatognatico dos individuos com esclerose sistémica.
A hipoétese nula deste estudo € que transplante autdlogo de células-tronco nao influencia a

fun¢do do sistema estomatognatico desses individuos apds o tratamento.
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2. PROPOSICAO

O objetivo deste estudo foi avaliar individuos com esclerose sistémica submetidos ao
transplante autologo de células-tronco, por meio atividade eletromiografica dos musculos
mastigatorios, for¢ca de mordida molar méxima e pressao de lingua e labios, antes e apos dois

meses do transplante.
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3. MATERIAL E METODOS

3.1 Caracterizacio da pesquisa

A presente pesquisa foi caracterizada como observacional comparativa, por meio da
analise da atividade eletromiografica, forca de mordida molar maxima e pressdo de lingua e
labios de individuos com esclerose sistémica submetidos ao transplante autélogo de células-
tronco.

Os dados foram coletados no Laboratorio de Eletromiografia “Prof. Dr. Mathias
Vitti” do Departamento de Biologia Bésica e Oral (DBBO) da Faculdade de Odontologia de
Ribeirdo Preto (FORP/USP) e no Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo
Preto, Universidade de Sao Paulo (FMRP/USP), onde os transplantes autdlogo de células-
tronco foram realizados, sob supervisdo das Professoras Doutoras Maria Carolina Oliveira
Rodrigues e Belinda Pinto Simdes.

O protocolo de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos da FORP/USP (CAAE n. 94010718.4.00000.5419). Todos os individuos foram
informados sobre a proposta do estudo e assinaram o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido de acordo com a Resolugdo 466/12 e Complementares do Conselho Nacional de

Saunde.

3.2 Caracteristicas da amostra e da populacio

Para calcular o tamanho da amostra foi realizado um estudo por meio do software G*
Power 3.1.9.2 (Franz Faul, Kiel University, Kiel, Germany), (4 priori) considerando o o =
0,05, tamanho do efeito de 1,41 e o poder de teste de 97% para o resultado principal da

atividade eletromiografica segundo estudo de individuos com esclerose sistémica
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(HAUSMANOWA-PETRUSEWICZ et al., 1982). O tamanho minimo da amostra obtido foi
de 07 individuos.

O recrutamento e selecdo dos individuos foram executados por convite aberto a
populagdo que estavam em tratamento no Hospital das Clinicas de Ribeirdo Preto. Todos os
individuos foram avaliados pelo questionario que determinou ou ndo a presenga de disfuncgao
temporomandibular (RDC/TMD) (OSIEWICZ et al., 2019). Foi realizada avaliagdo
odontoldgica, por meio da anamnese e formulario clinico.

No inicio deste estudo foram avaliados 20 individuos, com denti¢ao natural; presenca
dos primeiros molares permanentes; oclusdo normal, sem disfun¢ao temporomandibular;
diagnostico confirmado de esclerose sistémica e indicagdo de transplante autélogo de células-
tronco.

Foram considerados inelegiveis individuos que apresentaram rejeigao ao transplante
autélogo; com ulceragdes, feridas abertas ou hipersensibilidade cutanea, presenca de déficit
cognitivo, patologias neuroldgicas e sistémicas (descompensadas), desdentados, uso de
protese total ou removivel; doenca periodontal, habitos parafuncionais, toro mandibular e/ou
palatino, que estavam utilizando relaxantes musculares que poderiam interferir na fisiologia
neuromuscular.

Depois de aplicados os critérios de exclusdo, foram selecionados 10 individuos com
diagnodstico de esclerose sistémica que iriam passar pelo transplante autdlogo de células-
tronco. Entre a analise inicial e apds dois meses do transplante entraram em oObito 03
individuos. Portanto, participaram deste estudo sete individuos (média + DP 40,14 + 9,67
anos) que foram submetidos inicialmente a andlise eletromiografica dos musculos masseteres
e temporais, for¢a de mordida molar maxima, e pressdo de lingua e 1abios. Apos dois meses

do tratamento, os individuos foram novamente avaliados pelos mesmos métodos.
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3.3 Instrumentos de coleta de dados
3.3.1 Coleta das células-tronco

As células-tronco foram mobilizadas da medula 6ssea para o sangue periférico com
ciclofosfamida endovenosa, seguida de fator de crescimento de coldnias granulociticas (VAN
LAAR et al., 2014). A coleta das células-tronco foi realizada por meio de leucaférese e,
depois, foram selecionadas ou ndo, sendo criopreservadas em nitrogénio liquido (BLANK et
al., 2016). Essa coleta foi realizada pela equipe e médicos responsaveis pelo tratamento dos
individuos e aconteceu em ambiente hospitalar.

O preparo pré-transplante incluiu o uso de ciclofosfamida (impede a multiplicagdo de
c¢lulas malignas) em altas doses e globulina antitimocitaria. O sistema imunoldgico do
individuo precisou passar por destrui¢do e isso foi feito com o uso de altas doses de
quimioterapia ¢ radioterapia, normalmente associadas a globulina antitimocitaria ou
anticorpos, para que pudesse acontecer o transplante. Quando o transplante foi realizado, o

sistema imunoldgico foi restaurado por meio de transfusdo autdloga.

3.3.2 Atividade eletromiografica

O registro da atividade eletromiografica dos musculos masseteres e temporais foi por
meio do padrdo de ativagdo das fibras musculares, utilizando o equipamento do sistema
Trigno wireless (Delsys Inc., Boston, MA, USA) (Figura 1). Os sensores foram ajustados em
faixa de 20-450 Hz e taxa de rejeicdo de modo comum de 80dB. O sensor de 27 x 37 x 15
mm possui quatro areas de contato fixas de 5 x 10 mm, que foi metade da &rea do sensor

bagnoli (1010 mm) e de prata pura (99,9%).
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Figura 1. Eletromiografo Trigno
Fonte: Laboratério de Eletromiografia “Prof. Dr. Mathias Vitti”

Os sensores foram posicionados nos individuos pelo mesmo operador treinado e
capacitado de acordo com as recomendacdes do SENIAM (Surface EMG for non-invasive

assessment of muscles) (HERMENS et al., 2000) (Figura 2).

Figura 2. Posicdo dos sensores eletromiograficos
Fonte: Laboratdrio de Eletromiografia “Prof. Dr. Mathias Vitti”
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Manobras de apertamento dental em contracao voluntaria maxima foram realizadas
para estabelecer os melhores pontos de coleta para os sinais eletromiograficos dos musculos

masseteres e temporais (CECILIO et al., 2010) (Figura 3).
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Figura 3. Sinal eletromiografico
Fonte: Laboratorio de Eletromiografia “Prof. Dr. Mathias Vitti”

Os dados dos sinais eletromiograficos em microvolts/segundos foram calculados pela
raiz quadrada média nas tarefas mandibulares. A pele foi higienizada com &lcool com a
finalidade de diminuir a impedancia e os sensores foram fixados apds alguns minutos deste
procedimento (DI PALMA et al., 2017).

Como parametro de posicionamento da cabeca foi utilizado o paralelismo do plano
de Frankfurt em relagdo ao solo. Foram dadas instru¢des para que os individuos
permanecessem calmos e tranquilos durante os testes, além de ficarem sentados em uma
cadeira de escritorio confortdvel, mantendo a postura corporal ereta, pés apoiados no chao e
maos apoiadas nas coxas.

Os registros dos sinais eletromiograficos seguiram o seguinte protocolo de tarefas

mandibulares: repouso (4 s), lateralidade direita (4 s), lateralidade esquerda (4 s), protrusao (4
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s), apertamento dental em contracdo voluntaria maxima (4 s) e apertamento dental em
contragdo voluntaria maxima com material inerte (4 s).

O material inerte constituiu de folha de parafina (Parafilm M, Pechinery Plastic
Packaging, Batavia, IL, USA) com doze dobras dobrada (18x17x4mm, peso 245 mg) e
inserida entre as faces oclusais dos primeiros molares permanentes, tanto do lado direito como

esquerdo do arco dental (DA SILVA et al., 2019; SIESSERE et al., 2009).

3.3.3 Forc¢a de Mordida Molar Maxima

A for¢a de mordida molar maxima foi mensurada pelo dinamdémetro digital modelo
IDDK (Kratos, Cotia, SP, Brasil) adaptado as condi¢des bucais (PALINKAS et al., 2010). A
escala utilizada foi em quilograma com capacidade maxima de 100 kgf (Figura 4).

O dinamometro digital foi constituido por dois discos de teflon nas extremidades,
posicionado na regido dos primeiros molares permanentes superiores e inferiores (lados
direito e esquerdo) (GOIATO et al., 2017)(Figura 5). Para o correto registro das medidas de
forca de mordida molar méaxima, os individuos permaneceram sentados numa cadeira
confortavel, com os bragos estendidos ao corpo e as maos apoiadas sobre as coxas. Foram
dadas orientagdes aos individuos sobre como utilizar o dispositivo no momento da coleta dos
dados, apertando as hastes protegidas por dedeiras de latex descartaveis (Wariper-Sp) e
limpas com alcool por motivos de biosseguranca (GONCALVES et al., 2018).

Trés mordidas maximas de cada lado da arcada foram realizadas com intervalo de
dois minutos entre cada medida. O valor da for¢a de mordida foi determinado pelo maior

valor de forca apresentado das trés mensuracdes de cada lado do arco dental.
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Figura 4. Dinamometro Digital
Fonte: Laboratdrio de Eletromiografia “Prof. Dr. Mathias Vitti”

Figura 5. Posicionamento do dinamometro
Fonte: Laboratério de Eletromiografia “Prof. Dr. Mathias Vitti”

3.3.4 Pressao de Lingua e Labios
Para mensurar a pressao maxima da lingua e dos labios foi utilizado o lowa Oral
Pressure Instrument ou IOPI modelo 2.3 (IOPI Medical, Redmont, WA, USA) (PEREIRA;

FURLAN; MOTTA, 2019; REGALO et al., 2018). Este instrumento tem um bulbo plastico
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de 3,5 cm de comprimento, preenchido com ar e acoplado ao transdutor de pressao por meio
de um tubo plastico de 11,5 cm. Os valores de pressdo (kPa) obtidos foram visualizados na

tela de LCD localizada na base (LEE et al., 2016) (Figura 6).

|

Figura 6. lowa Oral Pressure Instrument
Fonte: Laboratorio de Eletromiografia “Prof. Dr. Mathias Vitti”

Para determinar a pressdo de lingua, o bulbo plastico foi posicionado entre o tergo
anterior do dorso da lingua e palato duro, sem oclusdo dos dentes, sendo solicitada a pressao
com for¢a maxima (3 s) (Figura 7). Este processo foi repetido trés vezes com intervalo de 01
minuto entre as repeticdes. Para testar a pressdo dos 1abios, o bulbo plastico foi acoplado entre
o labio superior e inferior, com os dentes ocluidos. Os individuos foram orientados pressionar
o bulbo entre os ldbios sem fazer succdo do mesmo para a cavidade bucal (Figura 8). Este
processo foi repetido trés vezes com intervalo de 01 minuto entre as repeti¢des. Os valores
de pressao de lingua e labios foram obtidos pela maior pressdo apresentada das trés medidas.
A calibragcdo do IOPI foi realizada semanalmente, conforme instru¢des do fabricante, para

assegurar a confiabilidade desta metodologia (POTTER; SHORT, 2009).
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Figura 7. Bulbo plastico posicionado no palato duro
Fonte: http://www.iopimedical.com

Figura 8. Bulbo plastico posicionado entre os labios
Fonte: Laboratdrio de Eletromiografia “Prof. Dr. Mathias Vitti”

3.3.5 Errode Método
Para determinar o erro de método foi empregado a formula de Dahlberg's (Se* = = d*

/ 2n), onde "d" foi a diferen¢a entre as duas medidas da participante, ¢ "n" foi o nimero de


http://www.iopimedical.com/
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medidas duplas, para demonstrar o erro casual neste estudo. Os erros percentuais foram
calculados usando a formula % = (Se / média) x 100, onde "Se" foi o resultado da féormula, e a
média correspondia ao valor médio total da primeira e segunda mensuragao (KORETSI et al.,
2019).

As medidas Se da eletromiografia, forca de mordida e pressdao de lingua e labios
foram calculados usando os registros de 05 participantes e obtidos durante duas sessdes
diferentes, com um intervalo de sete dias. Diferenca pequena foi observada nas medidas entre
a primeira e segunda sessdo na atividade eletromiogréfica (3,74%), forca de mordida (5,21%)

e pressao de lingua / 1abios (3,85%).

3.3.6 Analise Estatistica
Foi utilizada a condi¢ao de apertamento dental em contragdo voluntaria maxima com
Parafilm M para normalizar os dados dos sinais eletromiograficos. Os dados
eletromiograficos normalizados, for¢a de mordida méaxima e pressao de lingua e labios foram
submetidos a analise estatistica utilizando o IBM SPSS Statistics for Windows, versao 22.0
(IBM SPSS, IBM Corp., Armonk, NY, USA). Os resultados foram obtidos por meio da
analise descritiva (média e erro padrdo) para cada variavel. Os valores foram analisados pelo

teste de medidas repetidas, com nivel de significdncia de 5% e intervalo de confianca de 95%.
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4. RESULTADOS

4.1 Analise Eletromiografica
4.1.1 Repouso Mandibular

Na avaliagdao das médias eletromiograficas normalizadas no repouso mandibular foi
observado que ap6s dois meses do tratamento de células-tronco, os individuos com esclerose
sistémica apresentaram menores médias eletromiograficas normalizadas para os musculos

masseteres e temporais, sem diferenga significante (p < 0,05) (Figura 9 e Tabela 1).
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MD ME TD TE
Figura 9. Médias eletromiograficas normalizadas no repouso mandibular, para os individuos com
esclerose sistémica antes do tratamento de células-tronco (GI) e apds tratamento de células-tronco
(GII) dos musculos masseter direito (MD) masseter esquerdo (ME), temporal direito (TD) e temporal
esquerdo (TE).

Tabela 1. Valores médios, erro padrio e significAncia estatistica dos dados eletromiograficos
normalizados no repouso para os individuos com esclerose sist€émica antes do tratamento de células-
tronco (GI) e apds tratamento de células-tronco (GII) dos musculos masseter direito (MD) masseter
esquerdo (ME), temporal direito (TD) e temporal esquerdo (TE).

Musculos Grupos Valor de p Médias Erro Padrio
MD G 0.56" oo £010
ME G 037" 020 007
™ G 013" 016 003
e i 075" 026 - 008

™ — valores ndo significantes
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4.2.2 Protrusao

Na avaliagao das médias eletromiograficas normalizadas na protrusao foi observado
que apods dois meses do tratamento de células-tronco, os individuos com esclerose sistémica
apresentaram menores médias eletromiograficas normalizadas para os musculos masseteres ¢

temporais, sem diferenca significante (p < 0,05) (Figura 10 e Tabela 2).
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Figura 10. Médias eletromiograficas normalizadas na protrusdo, para os individuos com esclerose
sistémica antes do tratamento de células-tronco (GI) e apds tratamento de células-tronco (GII) dos
musculos masseter direito (MD) masseter esquerdo (ME), temporal direito (TD) e temporal esquerdo
(TE).

Tabela 2. Valores médios, erro padrdo e significdncia estatistica dos dados eletromiograficos
normalizados na protruséo para os individuos com esclerose sist€émica antes do tratamento de células-
tronco (GI) e apos tratamento de células-tronco (GII) dos musculos masseter direito (MD) masseter
esquerdo (ME), temporal direito (TD) e temporal esquerdo (TE).

Musculos Grupos Valor de p Médias Erro Padrio

GI s 0,62 +0,26

MD 0,09
GII 0,14 +0,03

I : +

ME G 0.71™ 0,29 0,14
GII 0,23 + 0,08
GI 0,35 +0,16

TD 0,27 ’ ’
GII 0,14 + 0,02
GI 0,31 + 0,08

TE 0,49™ ’ ’
GII ’ 0,23 + 0,07

™ — valores ndo significantes
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4.2.3 Lateralidade Direita

Na avaliacdo das médias eletromiograficas normalizadas na lateralidade direita foi
observado que apds dois meses do tratamento de células-tronco, os individuos com esclerose
sist€émica apresentaram menores médias eletromiograficas normalizadas para os musculos

masseteres e temporais, sem diferenga significante (p < 0,05) (Figura 11 e Tabela 3).
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Figura 11. Médias eletromiograficas normalizadas na lateralidade direita, para os individuos com esclerose
sistémica antes do tratamento de células-tronco (GI) e apds tratamento de células-tronco (GII) dos musculos
masseter direito (MD) masseter esquerdo (ME), temporal direito (TD) e temporal esquerdo (TE).

Tabela 3. Valores médios, erro padrao e significincia estatistica dos dados eletromiograficos normalizados
na lateralidade direita para os individuos com esclerose sistémica antes do tratamento de células-tronco (GI)
e apos tratamento de células-tronco (GII) dos musculos masseter direito (MD) masseter esquerdo (ME),
temporal direito (TD) e temporal esquerdo (TE).

Musculos Grupos Valor de p Médias Erro Padrio
I +0,2

MD G 0.30™ 0,59 0,23

GII 0,29 +0,11
+

ME GI 031™ 0,53 0,19
GII 0,32 +0,10
GI 0,46 +0,18

TD 0,19™ ’ ’
GII ’ 0,18 + 0,04
GI ‘ 0,30 +0,10

TE 0,36™ ’ ’
GII ’ 0,19 + 0,06

™ — valores ndo significantes
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4.2.4 Lateralidade Esquerda

Na avaliacao das médias eletromiograficas normalizadas na lateralidade esquerda foi
observado que apos dois meses do tratamento de células-tronco, os individuos com esclerose
sistémica apresentaram menores médias eletromiograficas normalizadas para os musculos

masseteres e temporais, sem diferenga significante (p < 0,05) (Figura 12 e Tabela 4).
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Figura 12. Médias eletromiograficas normalizadas na lateralidade esquerda, para os individuos com esclerose
sistémica antes do tratamento de células-tronco (GI) e apds tratamento de células-tronco (GII) dos musculos
masseter direito (MD) masseter esquerdo (ME), temporal direito (TD) e temporal esquerdo (TE).

Tabela 4. Valores médios, erro padrio e significncia estatistica dos dados eletromiograficos normalizados
na lateralidade esquerda para os individuos com esclerose sistémica antes do tratamento de células-tronco
(GI) e apos tratamento de células-tronco (GII) dos musculos masseter direito (MD) masseter esquerdo (ME),
temporal direito (TD) e temporal esquerdo (TE).

Miisculos Grupos Valor de p Médias Erro Padrao
GI s 0,48 +0,18
MD GII 0.17 0,20 + 0,08
GI ns 0,41 +0,17
ME GII 0,23 0,19 +0,04
D GI 0.13™ 0,65 +0,24
GII ’ 0,26 +0,11
TE GI 0.67" 0,24 + 0,06
GII ’ 0,21 +0,09

" — valores ndo significantes
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4.2.5 Apertamento Dental em Contracao Voluntaria Maxima

Na avalia¢do das médias eletromiograficas normalizadas no apertamento dental em
contragdo voluntaria maxima foi observado que apos dois meses do tratamento de células-
tronco, os individuos com esclerose sistémica apresentaram menores médias
eletromiograficas normalizadas para os musculos masseteres e temporais, com diferenca

significante para o musculo temporal esquerdo (p < 0,05) (Figura 13 e Tabela 5).
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Figura 13. Médias eletromiograficas normalizadas no apertamento dental em contracdo voluntaria méxima, para
os individuos com esclerose sist€émica antes do tratamento de células-tronco (GI) e ap6s tratamento de células-
tronco (GII) dos musculos masseter direito (MD) masseter esquerdo (ME), temporal direito (TD) e temporal
esquerdo (TE).

Tabela 5. Valores médios, erro padrdo e significancia estatistica dos dados eletromiograficos normalizados no
apertamento dental em contragdo voluntaria maxima para os individuos com esclerose sist€émica antes do
tratamento de células-tronco (GI) e apos tratamento de células-tronco (GII) dos musculos masseter direito (MD)
masseter esquerdo (ME), temporal direito (TD) e temporal esquerdo (TE).

Musculos Grupos Valor de p Médias Erro Padrio
MD G 0.09" Y 009
ME G 021" ot S0
D G 015" 030 006
TE i 04° 073 008

* - significante (p < 0,05); ™ — valores nfio significantes
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4.3 Analise da Forca de Mordida Molar Maxima

Na avaliagdo da forca de mordida molar maxima (direita e esquerda) foi averiguada
que apds dois meses do tratamento de células-tronco, os individuos com esclerose sistémica
apresentaram menores médias de for¢a de mordida molar méxima, sem diferenga significante

(p <0,05) (Figura 16 e Tabela 6).
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Figura 16. Médias da for¢a de mordida molar maxima (Kgf) para os individuos com
esclerose sistémica antes do tratamento autdlogo de células-tronco (GI) e apds
tratamento de células-tronco (GII) na regido molar direita (FMMD) e molar esquerda

(FMME)

Tabela 6. Valores médios, erro padrdo e significancia estatistica da for¢a de mordida maxima (Kgf) na regido
molar do lado direito (FMMD) e lado esquerdo (FMME) para os individuos com esclerose sist€émica antes do
tratamento de células-tronco (GI) e apds tratamento de células-tronco (GII)

Regido Grupos Valor de p Médias Erro Padriao
GI s 21,73 +6,93
FMMD GII 0,14 16,71 + 5,60
GI s 25,14 +5,08
FMME GII 0,54 22.99 £ 5.08

™ — valores néo significantes
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4.4 Pressao de Lingua e Labios

Na avaliacao da pressao de lingua e labios, foi averiguada que apds dois meses do
tratamento de células-tronco, os individuos com esclerose sist€émica apresentaram maiores
médias de pressao de lingua e médias semelhantes na pressao de labios, sem diferenca

significante (p < 0,05) (Figura 17 e Tabela 7).

40
LINGUA _ LABIOS

35
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Figura 17. Médias da pressdo de lingua e labios (kPa) para os individuos com esclerose
sistémica antes do tratamento de células-tronco (GI) e apos tratamento de células-tronco
(GID

Tabela 7. Valores médios, erro padrio e significincia estatistica da pressdo de lingua e labios (kPa) para os
individuos com esclerose sist€mica antes do tratamento autdlogo de células-tronco (GI) e apds tratamento
autologo de células-tronco (GII)

Pressio Grupos Valor de p Médias Erro Padrio
, GI N 22,10 +4,01
Lingua GII 0,30 29,72 + 6,94
o GI " 9,51 +3,45
Ldbios GII 0,80 8.66 £ 1.80

" — valores ndo significantes
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5. DISCUSSAO

A hipotese nula deste estudo foi parcialmente rejeitada quando se demonstrou a
influéncia positiva da terapia na atividade eletromiografica dos musculos masseteres e
temporais e na pressao de lingua de individuos com esclerose sistémica. Nao podemos deixar
de destacar que mesmo ndo ocorrendo diferenca significante em quase 100% das variaveis,
foi observado diferencas nos valores absolutos representados graficamente.

O transplante autdlogo de células-tronco em individuos com esclerose sistémica
induz a producao de novas células com a finalidade de recuperagao do estado geral de saude
do paciente (COSTA-PEREIRA et al., 2019). E de conhecimento da area da satde que existe
envolvimento da musculatura estriada esquelética nesta doenga autoimune (GIUDICE et al.,
2018; KLUG; BARTHELMES; THORMANN, 1977), mas pouco se sabe como os musculos
mastigatorios se comportam perante a esclerose sistémica.

Neste estudo, foi observado no repouso mandibular menor atividade eletromiografica
normalizada dos musculos masseteres e temporais apds dois meses do transplante autdlogo de
células-tronco, sem diferenga significante. O acometimento da musculatura estriada
esquelética de individuos com esclerose sistémica ¢ consequéncia do processo isquémico,
inflamatorio e esclerdtico, decorrente da oxigenagcdo e nutri¢do insuficiente do tecido
muscular (ALLEN et al., 2018; GRASSI et al., 2001).

Apds o transplante autdlogo com células-tronco ¢ notdrio afirmar que ocorre
aumento da quantidade de vasos sanguineos, melhorando a circulagdo sanguinea periférica e
visceral, além de diminuir o processo inflamatorio (ITKIN et al., 2016; KHODAYARI et al.,
2019). Estes fatores podem estar relacionados com reducdo da atividade mioelétrica,
decorrente do aumento do fluxo sanguineo no tecido muscular, promovendo menores pressoes

intramusculares e consequentemente melhora funcional (MCNEIL et al., 2015).



58 | Discuss3o

Outro fato importante que ¢ demonstrado pela literatura ¢ que a atividade
eletromiografica em repouso mandibular para os musculos mastigatorios € maior em
individuos com doengas cronico degenerativas quando comparada com individuos que nao
estdo acometidos com doengas cronicas (DONIZETE VERRI et al., 2019; FERREIRA et al.,
2019; GONCALVES et al., 2018; PALINKAS et al., 2018). E evidenciado que a atividade
mioelétrica em repouso mandibular ¢ minima nos musculos associados com o processo
mastigatorio (HERMENS et al., 2000). Neste estudo observamos que antes do tratamento
autélogo com células-tronco os dados eletromiograficos normalizados dos individuos com
esclerose sistémica em repouso estavam muito mais elevados quando comparados aos dados
de individuos da mesma faixa etaria e sem doengas cronicas degenerativas (CECILIO et al.,
2010).

Durante a protrusdo foi averiguado, antes do tratamento proposto, desequilibrio
funcional dos musculos masseteres dos individuos com esclerose sist€émica. Apos dois meses
da terapia foi notada a reducdo da atividade eletromiografica normalizada dos musculos
masseteres e temporais. E importante ressaltar que o musculo mais atuante neste movimento
neuroanatdomico ¢ o masseter que possui suprimento arterial bastante rico (HWANG et al.,
2001). E de conhecimento da area médica que individuos que foram submetidos ao
transplante autdlogo de células-tronco apresentam padrdes mais ativos na organizacdo de
arquitetura vascular, com regenerag¢do microcapilar (FLEMING et al., 2008; MINIATI et al.,
2009). Este fator pode estar relacionado com o equilibrio funcional e reducdo de atividade
eletromiografica dos musculos masseteres e temporais, decorrente da remodelagao
microvascular dos tecidos, aumento da oxigenacdo tecidual e melhora no desempenho
muscular.

Na condicdo clinica de lateralidade direita foi verificado que antes do transplante

autologo de células-tronco ndo foi registrado maior atividade contralateral do movimento para
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o musculo masseter, seguindo o padrao de ativacdo muscular neuroanatomico. Em relacao a
condi¢do clinica de lateralidade esquerda foi demonstrado que ocorreu maior ativacao do
musculo temporal direito durante o movimento. Sabe-se que o padrao de ativagdo muscular
neuroanatdomico correto nas condig¢des clinicas de movimento lateral mandibular ¢ registrar
maior atividade eletromiografica do musculo temporal do mesmo lado do movimento (lado
funcional), enquanto para o musculo masseter, os maiores valores deverdo ser do lado
contralateral (CECILIO et al., 2010; ESPOSTO et al., 2018).

Com a realizagdo do transplante autdlogo de células-tronco, ocorreu reducao na
atividade eletromiografica com manutengao do padrao de ativagdo muscular neuroanatdémico.
O comprometimento muscular, por meio da avaliagdo eletromiografica de individuos com
esclerose sistémica, pode estar relacionado com a formagdo de ostedlise mandibular que
promove desequilibrio na atividade eletromiografica (MAITI et al., 2018; POGREL, 1988). A
hipétese que poderia explicar a melhora funcional seria a regeneragdo osteometabolica
mandibular, apds o transplante autélogo de células-tronco com redugdo da isquemia Ossea e
diminuicdo da pressdo no tecido muscular sobre o angulo da mandibula (HEINO;
HENTUNEN, 2008). Neste estudo ndo foi avaliado a presenca de ostedcitos mandibulares.

A avaliagdo da atividade eletromiografica dos individuos com esclerose sistémica no
apertamento dental em contragdo voluntaria maxima dos musculos masseteres e temporais
demonstrou menores médias eletromiograficas apos dois meses do tratamento autélogo com
células-tronco, com diferenga significante somente para o musculo temporal esquerdo. Na
esclerose sist€émica ocorre o aumento na concentragdo de colina, decorrente do processo
inflamatorio com proliferacdo de células inflamatérias e consequentemente aumento da
atividade mioelétrica (SENER et al., 2019). Com o transplante autdlogo de células-tronco
verifica-se redu¢do das células inflamatdrias, melhorando o quadro funcional dos individuos

acometidos pela doenga autoimune (MENASCHE, 2018).
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Existem informacgdes de que mediadores inflamatorios relacionados as disfungdes
promove redugdo de for¢a na musculatura estriada esquelética (BANO et al., 2017). A forga
de mordida molar tem como conceito o efeito da associacdo entre componentes do sistema
estomatognatico que sao monitorados pelo sistema nervoso central indicando fungao
(TAKEDA et al., 2010). Os resultados deste estudo mostraram que apos dois meses do
transplante autdlogo de células-tronco em individuos com esclerose sist€émica ocorreu redugdo
na for¢a de mordida molar méxima, sem diferenga significante. O efeito citotoxico provocado
pela ciclofosfamida na massa corporal e no tecido muscular estriado esquelético, desencadeia
apoptose, inflamagdo e necrose dos tecidos, reduzindo a for¢a muscular (HOSAKO et al.,
2007). Os individuos desta pesquisa foram submetidos ao tratamento pré-transplante com
ciclofosfamida e provavelmente promoveu alteracdo das fibras musculares esqueléticas
reduzindo a for¢ca muscular.

Neste estudo foi mostrado que apds dois meses do transplante autélogo de células-
tronco a lingua dos individuos com esclerose sistémica produziu maior pressao contra o palato
duro. A perda progressiva da elasticidade das bochechas e labios em individuos com esclerose
sistémica torna estas areas anatomicas rigidas, ocasionando reducdo gradual do perimetro
labial e da forga lingual (BARON et al., 2014).

A esclerose sistémica ¢ caracterizada pela producdo excessiva de colageno (TORE et
al., 2019) que leva ao endurecimento da pele e tecidos adjacentes, acometendo articulagoes,
musculos, vasos sanguineos e 6rgdos internos, como pulmoes e coracdo. Com o transplante
autdlogo de células-tronco em individuos com esclerose sistémica percebe-se melhora
significativa na fibrose da pele, for¢a muscular, flexibilidade, capacidade fisica e qualidade de
vida (DAIKELER et al., 2015). Resultados esses concordes com os verificados neste estudo,

onde observou-se o melhor desempenho da musculatura da lingua dos individuos com
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esclerose sistémica apos o transplante de células-tronco. Nao foram avaliados a concentragao
de colageno nos tecido apos transplante de células-tronco.

Este estudo teve algumas limitagdes. Primeiro deles com relagdo ao numero de individuos
incluidos no estudo, que pode ser considerado pequeno, mesmo sendo o nimero estabelecido
por célculo amostral. Este fato pode ter influenciado o poder estatistico do teste. Segunda
limitagdo foi o periodo de avaliacdo do sistema estomatognatico apds o transplante autdlogo
de células-tronco, dois meses. Provavelmente um periodo maior para avaliagdo apds a terapia
resultaria em dados mais significativos.

Dessa forma, este estudo abre novas portas para outras pesquisas na area de
transplante de células-tronco, com a finalidade de compreender melhor o comportamento
funcional do sistema estomatognatico de individuos com esclerose sistémica submetidos ao
transplante autdlogo de células-tronco para otimizar os diagndsticos e prognosticos, tornando

o atendimento criterioso, promovendo uma resposta funcional mais adequada.
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6. CONCLUSOES

Os resultados obtidos apds o tratamento dos individuos com esclerose sist€émica
submetidos ao transplante autdlogo com células-tronco indicaram que ocorreram
modificagdes funcionais positivas no sistema estomatognatico como:

v Menor atividade eletromiografica normalizada dos musculos mastigatorios nas tarefas

mandibulares;

v Melhor desempenho muscular da lingua.
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