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INTRODUCAO

Disturbios da articulacdo temporomandibular (ATM) s&o um grupo de condicdes que
resultam em dor na ATM, que frequentemente limites falar, mastigar e outras atividades diarias
basicas, com altos niveis de incapacidade relacionada a dor inflamatoria. Os modelos experimentais
que permitem o estudo dos mecanismos subjacentes a essas condi¢des inflamatdrias e dor sdo de
grande relevancia clinica. A este respeito, temos desenvolvido um modelo em ratos de inflamacao
da ATM utilizando injeccBes intra-articulares de zymosan agente pro-inflamatério (Chaves et al.,
2011). Zymosan € um polissacarideo de paredes de células de levedura que produz uma sinovite
grave e erosiva relacionado com a dor inflamatoria em modelos animais de artrite do joelho
(Bezerra et al, 2007).

O quiabeiro (Abelmoschus esculentus Moench.), espécie pertencente a familia
Malvaceae, é originario da Africa e desenvolve-se melhor nas regibes tropicais, subtropicais e nas
areas mais quentes nas zonas temperadas, desenvolvendo-se bem em temperaturas entre 18 e 35°C
(CASTRO, GODOY E CARDOSO, 2007). Além de ser usado na alimentacdo, também é utilizado
em medicina nos casos de pneumonia, bronquites e tuberculose pulmonar, atuando também como
laxante. Segundo esses autores, 0s testes de atividade bioldgica da lectina de farinha de sementes
previamente purificada apresentaram atividade antiinflamatdria, antinociceptiva e ndo apresentou
citoxicidade frente hemacias do sistema ABO.

O objetivo desse trabalho é avaliar a eficacia antinociceptiva e anti-inflamatéria da lectina
de Abelmoschus esculentus no modelo de hipernocicepcdo inflamatoéria induzida por zymosan na

articulacdo temporomandibular (ATM) de ratos.



METODOLOGIA

Os experimentos foram aprovados pelo Comité de Etica em pesquisa animal da
Universidade Federal do Ceard, Fortaleza, Brasil (CEPA no. 74/2013) e todos os esforgos foram
utilizados para diminuir o sofrimento dos animais. Ratos Wistar machos (180-240g) foram pré-
tratados (i.v.) com AEL (0,01, 0,1 ou 1 mg/kg) 30 min antes da injecdo intra-articular (i.art.) de Zy
(2mg) ou salina (grupo sham) na ATM esquerda. O efeito antinociceptivo foi avaliado pelo teste de
Von Frey na 4%h apds a injecdo de Zy. Na 6%h apds a injecdo i. art. de Zy, os animais foram
eutanasiados, sendo removido tecido periarticular e ganglio trigeminal (GT), para dosagem de
TNFa e IL-1B pelo método ELISA e coletado o lavado sinovial, para contagem total de células e

dosagem de mieloperoxidase (MPQO).Também foi removida a ATM para analise histopatolégica.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Observou-se que AEL nas doses de 0,01 (56,72 +1,13), 0,1(69,1 +2,10) e 1 mg/kg (80,97
+1,69) aumentou significativamente (p < 0,05) o limiar de hipernocicepcao inflamatéria comparado
ao grupo Zy (43,78 +2,19). AEL (1mg/kg) reduziu significativamente (p < 0,05) a dosagem de IL-
1B no tecido periarticular (3,11 + 0,49) ¢ no GT (1,55 £ 0,34) quando comparado ao grupo Zy
(11,01 £0,83) (4,72 + 0,47), respectivamente, sendo semelhante (p < 0,05) ao grupo sham (4,30 +
0,23) (1,86 + 0,20). AEL 1 mg/kg reduziu consideravelmente (p < 0,05) os niveis de TNF-a no
tecido periarticular (2,52 £ 0,08) e no GT (2,52 + 0,09) em relacdo ao grupo Zy (7,94 + 0,49) (6,51
+ 0,52), respectivamente. AEL 1 mg/kg reduziu significativamente (p < 0,05) o influxo celular
(1433 + 609), a atividade de MPO (22,1 £ 10,7), o infiltrado celular inflamatério na membrana
sinovial da ATM (0,5 £ 0,2) quando comparado ao grupo Zy (37844 + 6203), (127,5 + 27,6), (3,0 £
0,4), respectivamente.
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Figura 1: Efeito da lectina de Abelmoschus esculentus sobre a hipernocicep¢do mecanica na
artrite induzida por zymosan (Zy) na articulacdo tétmporo-mandibular (ATM) esquerda de
ratos (a) contagem total de leucécitos no liquido sinovial (b) concentracdo de mieloperoxidase
(MPO) no liquido sinovial (c). Ratos receberam injecdo intra-articular (i.art.) de Zy (2 mg;
40u) na ATM esquerda. A hipernocicepcdo facial foi realizada na 42 h ap0s injecéo i.art. de Zy ou
salina. A lectina de Abelmoschus esculentus (0,1; 1 ou 10 mg/kg) foi administrada (i.v.) 30 min
antes da inducdo da artrite na ATM. A lectina de Abelmoschus esculentus (0,1; 1 ou 1 mg/kg)
reduziu a hiperalgesia facial. Os dados representam a média + EPM(n=6). *p < 0,05 em relacdo ao
grupo ao grupo Zy 2 mg (ANOVA, Bonferroni
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Figura 2: Efeito da lectina de Abemoschus esculentus sobre os niveis de Interleucina-1p (IL-
1p) no ganglio trigeminal (a), tecido periarticular (b) e niveis de TNF-a no ganglio trigeminal
(c) e tecido periarticular (d) de ratos submetidos a injecdo de zymosan (Zy) na articulagéo
temporomandibular (ATM) esquerda. Ratos receberam a injecdo intra-articular (i.art.) de Zy
(2mg; 40u) na ATM esquerda. A dosagem de IL-1 e TNF-o foi realizada por ELISA utilizando
amostras de tecido periarticular e ganglio trigeminal obtidas na 62 hora apos a injecéo i.art. de Zy. A
lectina de Abelmoschus esculentus (1mg/kg) foi administrada (i.v.) 30 minutos antes da inducéo da
artrite na ATM. Os dados representam a média + EPM (n=6) (ANOVA, Bonferroni).

Tabela 1: Andlise histopatolégica das articulagdes temporomandibular (ATMs) de ratos
submetidos a inducdo da hipernocicepc¢do inflamatoria por zymosan e tratados com a lectina

de Abemoschulentus esculentus

Grupos Inf. Cel. Memb. Inf. Cel. Tec. Inf. Cel. Tec.
Sinovial Conjuntivo Muscular
Sham 0 (0-0)* 0 (0-0)* 0 (0-0)*
Zymosan 3(1-4) 4 (2-4) 2,5 (2-3)
Indometacina 0 (0-1)* 0 (0-1)* 0 (0-1)*
Ae (0,0,1 mg/kg) 1 (0-2) 3 (2-3) 2 (1-3)
Ae (0,1 mg/kg) 2 (1-3) 3 (1-4) 2 (1-3)
Ae (1 mg/kg) 0,5 (0-1)* 2,5 (1-4) 1,5 (0-3)

Ratos receberam injecdo intra-articular (i.art.) de Zy (2 mg; 40 uL) na ATM esquerda. O grupo
sham recebeu 40 [ L desolucdo salina i.art. A lectina de Abelmoschus esculentus (0,01; 0,1 ou
1mg/kg) foi administrada (i.v.) 1 h antes da inducdo da artrite. As ATMs foram removidas na 62 h
apos injecdo i.art. de Zy ou salina. Apos fixacdo em formol a 10%, descalcificacdo com &cido
formico 5%, as ATMs foram incluidas em parafina, seguindo-se coloragdo pela hematoxilina-eosina



(H&E). Foi feito andlise semi-quantitativa das laminas, avaliando-se 0s seguintes critérios
histopatolégicos: (Chaves et al., 2011): influxo celular inflamat6ério na membrana sinovial (MS),
espessamento da MS, fibrose da MS, influxo celular inflamatorio para o tecido conjuntivo e influxo
celular inflamatério no tecido muscular esquelético. Atribui-se escores de 0 a 4, a saber: 0- ausente;
1- discreto; 2- leve; 3 — moderado; 4 — grave. Dados representam mediana e variagdo de pelo menos
6 ATMs por grupo. *p<0,05 em relagdo ao grupo NT (Mann-Whitney).

CONCLUSAO

A Lectina de Abelmoschus esculentus reduz a hipernocicepcdo inflamatéria na ATM de
ratos induzida por zymosan, podendo ser utilizada futuramente como possivel ferramenta para seu

tratamento.
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