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1. INTRODUCAO

A andlise da saliva humana tem sido amplamente utilizada para avaliar a
presenca de elementos essenciais e potencialmente téxicos no organismo
(PRABHAKAR et al.,, 2013; SAVINOV, ANISIMOV & DROBYSHEV, 2016;
LAGESA et al., 2017). A saliva reflete as condi¢cBes fisiologicas do organismo,
uma vez que as glandulas salivares tém um alto fluxo sanguineo. A saliva é
composta de &gua, enzimas especificas e uma variedade de compostos
inorganicos e organicos, tornando-se uma amostra bioldgica interessante para o
diagnéstico e prognodstico de diversas doencas (PRABHAKAR et al., 2013;
SAVINOV, ANISIMOV & DROBYSHEYV, 2016; LAGESA et al., 2017).

Dentre as doencas que podem ser causadas pelo excesso ou deficiéncia de
elementos quimicos no organismo, pode-se citar as disfun¢cdes da glandula
tireoide. Estas doencas sdo causadas pelo excesso ou pela deficiéncia de iodo no
organismo, conhecidas como hipertireoidismo e hipotireoidismo (WHO, 2007).
Paralelamente ao iodo, o bromo € outro elemento que pode influenciar na
incidéncia destas desordens, uma vez que este elemento pode alterar a
disponibilidade do iodo para a sintese enddégena dos horménios triiodotironina (T3)
e tiroxina (T4) (LAG et al., 1991). Dentre as disfungbes da glandula, o
hipotireoidismo apresenta maior recorréncia entre 0s pacientes e maior incidéncia
entre as mulheres (OKOSIEME et al.,, 2016). O hipotireoidismo € uma doenca
caracterizada por uma deficiéncia ou auséncia dos horménios T3 e T4, € 0 seu
tratamento é realizado através da reposicdo com o horménio tireoidiano T4 na sua
forma sintética - levotiroxina sédica - em dosagens distintas de acordo com a
necessidade especifica de cada paciente (OKOSIEME et al., 2016).

Embora alguns relatos na literatura tém mostrado que as concentracdes de
bromo e iodo na saliva podem interferir na sintese dos hormonios tireoidianos, a
determinacdo desses elementos em saliva de pacientes com hipotireoidismo
ainda ndo foram reportadas na literatura. Nesse sentido, o trabalho teve como
objetivo determinar as concentracdes de bromo e iodo em saliva de individuos
com hipotireoidismo sob a administragédo de hormdnios sintéticos em diferentes
dosagens. Para isso, foram analisadas amostras de voluntarios que fazem a
suplementagdo com o hormdnio sintético e de voluntarios que ndo apresentam
distarbios da glandula tireoide. A determinacdo de bromo e iodo em saliva foi
realizada utilizado um método previamente otimizado (NOVO et al., 2019).

2. METODOLOGIA

Inicialmente, foram coletadas amostras de salivas de 24 voluntarios com
disfuncéo na glandula tireoide sob a administracao de levotiroxina sddica em uma
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das seguintes dosagens: 25, 38, 50, 100, 112 e 125 ug dose’. Foram coletadas
amostras de 25 individuos saudaveis. Todas as amostras foram oriundas de
voluntarios do sexo feminino entre 15 e 60 anos, tendo em vista que a maior
incidéncia de hipotireoidismo € em pessoas do sexo feminino. As amostras de
saliva (cerca de 5 mL) foram coletadas pelos préprios voluntarios apés jejum de
aproximadamente 12 h. Anteriormente a coleta, os individuos enxaguaram a
cavidade oral com agua ultrapura por trés vezes. As amostras foram
armazenadas em frascos de polipropileno a uma temperatura de -4 °C até a
realizacdo das analises. Vale mencionar que esse estudo foi previamente aceito
pelo Comité de Etica em Pesquisa Humana da Universidade Federal de Pelotas,
sob o numero de parecer 2.292.445.

A determinagdo de bromo e iodo em saliva foi realizada utilizando um
método de analise previamente otimizado (NOVO et al.,, 2019). O método
consistiu em pipetar cerca de 2 mL de saliva em frasco de politetrafluoretileno
guimicamente modificado (PTFE-TFM®). Posteriormente foi adicionado aos
frascos 6 mL de NHsOH na concentracdo de 25 mmol L. Os frascos foram
fechados, fixados ao rotor e submetido ao seguinte programa de irradiacdo com
micro-ondas: i) 1000 W por 10 min (rampa até 1000 W por 5 min) ii) 0 W por 20
min. A solucéo resultante foi aferida a 20 mL e analisada por espectrometria de
massas com plasma indutivamente acoplado (ICP-MS). O método de analise foi
realizado em triplicata. Para a realizacdo dos experimentos foi utilizado um forno
de micro-ondas Multiwave 3000® (Anton Paar, Austria) equipado com um rotor
com a capacidade para oito frascos. A determinacdo dos elementos foi realizada
em um espectrometro de massas com plasma indutivamente acoplado NexION
300X (Perkin-Elmer, Ontario, Canada).

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Inicialmente foi realizada a comparacdo da concentracdo média de bromo
(Figura 1 A) e iodo (Figura 1 B) em amostras de saliva de individuos com
disfuncdo na glandula tireoide, sob tratamento com levotiroxina sédica, e de
individuos considerados saudaveis. Com relacdo aos resultados, a concentracao
média de bromo e iodo na saliva dos voluntarios pertencentes aos grupos nao
apresentam diferencas significativas (p > 0,05). Nesse sentido, no ambito desse
trabalho, pode-se inferir que individuos com hipotireoidismo, tratados
adequadamente com o farmaco levotiroxina sodica, ndo diferiram nas
concentracdes de bromo e iodo quando comparados com individuos saudaveis.
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Figura 1. Efeito do hipotireoidismo, em pacientes tratados com levotiroxina
sbdica, nas concentracbes de bromo (A) e iodo (B) em saliva. Dados
apresentados como médias + erro padrdo da média (teste t nao-
pareado seguido pelo teste de Mann-Whitney).

A fim de elucidar o efeito das diversas dosagens do farmaco levotiroxina
sddica nas concentragfes de bromo e iodo em saliva foi realizada uma segunda
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comparacao. Neste contexto, os individuos foram separados e avaliados de
acordo com as diferentes doses de levotiroxina sodica frente a individuos
considerados saudaveis. Com relacdo aos resultados obtidos foi possivel
observar que as variadas dosagens do farmaco podem alterar as concentragcfes
de bromo (Figura 2 A) e iodo (Figura 2 B) na saliva dos individuos com
hipotireoidismo.
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Figura 2: Efeito da administracdo de levotiroxina sddica em pacientes com
hipotireoidismo nas concentragdes de bromo (A) e iodo (B) em amostras
de saliva. Dados apresentados como médias + erro padrdo da média, *
denota p < 0,05 e ** denota p < 0,01 quando comparado ao grupo de
individuos saudaveis (S) (ANOVA de uma via seguida pelo teste de
Newman-Keuls).

Na Figura 2 A é possivel observar que as concentracbes de bromo nas
amostras de saliva dos individuos sob a administracdo das dosagens de 25 ou 38
ug dose! da levotiroxina sédica foram inferiores quando comparadas com as
concentragbes do elemento na saliva dos individuos saudaveis. Além disso, os
individuos sob a administracdo do horménio na dosagem de 100 pg dose?
apresentaram concentracdo de bromo superior quando comparada com
individuos saudaveis. Essa variacdo pode estar associada a fatores biolégicos ou
ainda a contaminacbes do elemento por fontes externas, visto que, a
administracdo das dosagens de 50, 112 e 125 ug dose da levotiroxina sédica
nao apresentaram diferenca significativa na concentragdo de bromo quando
comparadas com o grupo de individuos saudaveis.

Na Figura 2 B é possivel observar que as concentra¢des de iodo na saliva
dos individuos sob a administracdo do horménio nas dosagens de 38, 50, 100,
112 e 125 pg dose! ndo apresentaram diferencas significativas quando
comparadas com a concentracdo dos individuos saudaveis. Esses resultados
podem indicar que estas doses do farmaco néo alteraram a concentracéo de iodo
na saliva. Entretanto, os voluntarios que realizaram a administracdo da
levotiroxina sédica na dosagem de 25 pg dose! apresentaram concentracdo de
iodo na saliva inferior quando comparada com o grupo de individuos saudaveis.
Este resultado pode estar relacionado com a dosagem inadequada do hormdnio
ou com fatores bioldgicos relacionados a dosagem.

Vale mencionar que esses resultados sédo preliminares e que sera dada
continuidade ao trabalho afim de melhor elucidar os resultados obtidos. Para isso,
inicialmente, a amostragem sera ampliada principalmente para os grupos de
individuos sob a administracdo do hormdnio nas diferentes dosagens. Ainda, sera
avaliado um grupo de pacientes diagnosticados com hipotireoidismo e que ainda
nao realizam a administragao do hormonio.
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4. CONCLUSOES

Com a realizacdo desse trabalho, foi possivel concluir que a determinacgéo
de bromo e iodo em saliva pode ser uma ferramenta interessante para auxiliar no
diagnéstico e no acompanhamento dos niveis desses elementos no organismo.
Com os resultados obtidos até 0 momento, pode-se concluir que a concentracao
de bromo e iodo pode variar de acordo com as dosagens do hormdnio levotiroxina
sddica. Entretanto, os valores apresentados tratam-se de resultados preliminares
e o trabalho sera continuado. Visto que, através de trabalhos com esse enfoque,
doencas crbénicas como o hipotireoidismo, que causam reducdo na qualidade de
vida dos pacientes, poderiam ser melhor elucidadas e acompanhadas.
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